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A conjugate composed of an active substance and a native protein that is not recognised as a foreign protein by the body is used to
prepare a medicament for treating and/or diagnosing inflammatory, infectious and/or skin diseases.

(57) Zusammenfassung

Die Erfindung betrifft die Verwendung eines Konjugats aus einem Wirkstoff und einem nicht als kdrperfremd angesehenen, nativen
Protein zur Herstellung eines Arzneimittels zur Behandlung und/oder Diagnose von Entztndungs-, Infektions- und/oder Hauterkrankungen.
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Konjugat zur Behandlung von Entziindungs-, Infektions- und/oder Hauterkrankun-
gen

Die Erfindung betrifft ein Konjugat aus einem Wirkstoff und einem nicht als
koérperfremd angesehenen, nativen Protein zur Herstellung eines Arzneimittels
zur Behandlung und/oder Diagnose von Entziindungs-, Infektions- und/oder

Hauterkrankungen.

Bisher werden zur Behandlung von Entziindungs-, Infektions- und Hauterkran-
kungen Arzneimittel verwendet, die in hohen Dosen, z.T. sogar mehrmals
taglich, verabreicht werden. Desweiteren reichern sich diese Arzneimittel in

vielen Geweben an. Somit stellen sie eine groRe Belastung fir den Kérper dar.

Aus DE-A-41 22 210 ist ein Konjugat aus einer tumoraktiven Verbindung und
einem nicht als koérperfremd angesehenen, nativen Protein bekannt. Dieses

Konjugat wird zur Behandlung von Tumorerkrankungen verwendet.

Uberraschenderweise hat sich nun gezeigt, daB ein solches Konjugat auch zur
Behandlung und/oder Diagnose von Entziindungs-, Infektions- und/oder Haut-
erkrankungen geeignet ist, ohne dal die Nachteile der bisher hierfliir verwende-

ten Arzneimittel auftreten.

Erfindungsgemal wird somit ein vorstehendes Konjugat zur Herstellung eines
Arzneimittels zur Behandlung und/oder Diagnose von Entzindungs-, Infektions-

und/oder Hauterkrankungen, wie Psoriasis, verwendet.
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Der Ausdruck "Wirkstoff" umfaRt Verbindungen jeglicher Art, die zur Behand-
lung und/oder Diagnose von Entziindungs-, Infektions- und/oder Hauterkrankun-
gen verwendet werden kénnen. Beispiele solcher Verbindungen sind photoaktive
Verbindungen und Chemotherapeutika. Beispiele photoaktiver Verbindungen sind
Porphine, wie o-, n- und/oder p-Tetracarboxyphenylporphin, Chlorine, Bakterio-
chlorine, Phthalocyanine und Derivate davon. Die photoaktiven Verbindungen
kénnen ggf. ein Metall und/oder ein Metallion aufweisen. Beispiele von Chemo-
therapeutika sind Zytostatika und Antibiotika. Vertreter dieser sind z.B. Doxoru-
bicin, Daunorubicin, Tetracycline, Antrachinon-2-carbonsdure, Carminsaure,

Platinkomplexe und Methotrexat (MTX).

Vorstehende Verbindungen kénnen nachweisbar markiert sein. Dies kann z.B.
Uber eine radioaktive Substanz, wie Jod, erfolgen. Gunstig ist es auch, wenn
vorstehende Verbindungen eine Saurefunktion, z.B. eine Carboxylgruppe,

aufweisen. Damit wird ihre Anbindung an das "Protein” erleichtert.

In einem erfindungsgemal verwendeten Konjugat kénnen eine oder mehrere
vorstehender Verbindungen vorliegen. Bei mehreren, kénnen diese gleich oder

verschieden voneinander sein.

Der Ausdruck "Protein" umfaRt Proteine jeglicher Art, die sich eignen, an sie
gebundene, vorstehende Verbindungen in Zellen oder Geweben anzureichern, die
von vorstehenden Erkrankungen befallen sind. Beispiele solcher Proteine sind
jene Proteine mit einem Molekulargewicht von bis zu 90 000 Dalton, wie Albu-

min, insbesondere humanes Serumalbumin (HSA), und Transferrin.

ErfindungsgemaR verwendete Konjugate konnen nach Ublichen Verfahren herge-

stellt werden. Beispielsweise kann die Herstellung nach dem in DE-A-41 22 210

beschriebenen Verfahren erfolgen.

ErfindungsgemaR verwendete Konjugate zeichnen sich dadurch aus, daB sie sich

in Zellen und Geweben anreichern, die von entzindlichen Prozessen befallen
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sind. Zur Behandiung soicher Prozesse reichen daher geringe Dosen dieser
Konjugate aus, was die Belastung fur den Kérper minimiert. Somit eignen sich
die erfindungsgemaR verwendeten Konjugate bestens zur Behandlung und/oder

Diagnose von Entziindungs-, Infektions- und/oder Hauterkrankungen.

Kurze Beschreibung der Zeichnungen.

Fig. 1: zeigt den szintigraphischen Nachweis der Aufnahme von radioaktiv

markiertem MTX-HSA in einer Entziindung.

Das folgende Beispiel erlautert die Erfindung:

Beispiel: Aufnahme von radioaktiv markiertem MTX-HSA in einer

Entziindung am Bein einer Ratte.

in blicher Weise wurde in einem Bein einer Ratte durch Injektion von Sepha-
dexkiigelchen eine Entziindung erzeugt. AnschlieBend wurde der Ratte das
erfindungsgemaRe, radioaktiv markierte Konjugat MTX-HSA, verabreicht. MTX-
HSA wurde im entziindeten Bein, dem nicht entzindeten Bein (als Kontrolle)

sowie der Herz- und der Leberregion szintigraphisch bestimmt.

Wie aus Figur 1 zu sehen ist, reichert sich das erfindungsgemaRe Konjugat

MTX-HSA im entziindeten Bein an.
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Patentanspriiche

Verwendung eines Konjugats aus einem Wirkstoff und einem nicht als
kérperfremd angesehenen, nativen Protein zur Herstellung eines Arznei-
mittels zur Behandlung und/oder Diagnose von Entziindungs-, Infektions-

und/oder Hauterkrankungen.

Verwendung nach Anspruch 1, wobei der Wirkstoff eine photoaktive

Verbindung oder ein Chemotherapeutikum ist.

Verwendung nach Anspruch 2, wobei das Chemotherapeutikum ein

Zytostatikum oder ein Antibiotikum ist.

Verwendung nach einem der Anspriiche 1 bis 3, wobei mehrere Wirk-

stoffe vorliegen.

Verwendung nach einem der Anspriiche 1 bis 5, wobei das Protein Albu-

min ist.
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FIGUR 1l: Szintigravphischer Nachweis der Aufnahme von

radioaktiv markiertem MTX-HSA in einer Entziindung
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