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Die Erfindung betrifft eine Zusammensetzung aus Pflanzenextrakten, insbesondere zur Ver-
wendung bei der Krebstherapie.

Krebs ist heute in der entwickelten Welt nach Erkrankungen des Kreislaufsystems die zweit-
haufigste Todesursache. Dabei ist Krebs ein allgemeiner Ausdruck fur eine bésartige Neubildung
(Tumor) und umfaft sowohl maligne epitheliale Tumore (Karzinome) als auch maligne mesenchy-
male Tumore (Sarkome).

Bei der Krebstherapie werden seit langem etablierte Methoden verwendet, wie Operation,
Strahlentherapie und Chemotherapie bzw. Kombinationen dieser Methoden, die allerdings mit
schwerwiegenden Nebenwirkungen behaftet sind und die Patienten sehr beeintrachtigen kénnen.
Diese Methoden beruhen alle im wesentlichen auf dem Prinzip, dass der Tumor (der Krebsherd)
moglichst vollsténdig aus dem Kérper entfernt wird. Hierbei wird allerdings der Korper selbst,
inshesondere die immunologischen Kapazitaten sowie die Durchblutungseigenschaften, stark
beeintrachtigt, wodurch auf der Gegenseite die Neubildung oder das Wiederauftreten von Tumoren
wiederum begunstigt wird.

In der traditionellen chinesischen Medizin wird demgegeniiber getrachtet, méglichst das Selbst-
heilungspotential des menschiichen Kérpers so zu unterstitzen, dass Beeintrachtigungen, wie
Tumorbildung bzw. Metastasierungen durch korpereigene Mechanismen unterbunden werden.
Jedoch sind auch die traditionellen chinesischen Methoden vor allem bei fortgeschrittenem Tumor-
stadium oft unwirksam.

Aufgabe der vorliegenden Erfindung ist daher, ein neues Praparat, das von den Grundprinzi-
pien der traditionellen chinesischen Heilmethoden abgeleitet ist, zur Verfugung zu stellen, welches
insbesondere bei der Behandlung von Tumoren eingesetzt werden kann.

Diese Aufgabe wird erfindungsgem&R durch eine Zusammensetzung, die einen alkoholischen
Ganoderma-Extrakt, einen wasserigen Astragalus-Extrakt und einen wasserigen Coix-Extrakt
umfafdt, gelost.

Es hat sich Uberraschenderweise gezeigt, dass durch die Kombination dieser drei Extrakte ein
Tumorbekampfungsmittel zur Verfugung gestellt werden kann, das selbst bei terminalen Krebspa-
tienten noch eine erstaunliche Spontanreversion erméglicht. Weiters kann das erfindungsgemaie
Mittel im Rahmen von modernen Krebstherapien erfolgreich in Kombination mit etablierten Metho-
den kombiniert werden, so dass ein synergistischer Heilungseffekt auftritt.

Ganoderma, Astragalus und Coix sind fest in der traditionellen chinesischen Medizin verankert
und werden seit Jahrtausenden fir sich allein zu medizinischen Zwecken verwendet.

Ganoderma-Pilze (chinesisch: "Reishi"), wie z.B. Ganoderma lucidum, Ganoderma applana-
tum, Ganoderma tsugae, Ganoderma sinense, Ganoderma oregonense, Ganoderma brownii,
gelten vor allem wegen ihrer langkettigen Polysaccharide und ihrer Triterpene als hervorragende
Immunmodulatoren, indem sie die Interferonproduktion und die Produktion anderer Cytokine, wie
TNF-a, IL-1B und GM-CSF, stimulieren. So konnte gezeigt werden dass eine Polysaccharid-Prapa-
ration aus Ganoderma bei Makrophagen, die TNF-a-Ausscheidungen um das 3- bis 4-fache, und
die IL-1B-und GM-CSF-Ausscheidungen um zumindest das 2-fache erhhen konnte. Extrakte aus
Ganoderma weisen ACE- (Angiotensin Converting Enzyme) inhibierende Eigenschaften auf, ver-
leihen Allergie mildernde Eigenschaften und sind in der Lage, Lebererkrankungen zu kurieren. Auf
Grund ihrer immunstimulierenden Eigenschaften wurden Ganoderma-Extrakte zuletzt auch zur
Behandlung von HIV-Infektionen und bereits im Rahmen von Krebstherapien eingesetzt.

Es wird angenommen, dass die Kombination aus Hemizellulose, Polysacchariden, Polysaccha-
rid-Peptide, Nucleoside, Triterpenoide, Komplexe, Starken und anderen Metaboliten aus Gano-
derma fur die besondere Wirkung auf das menschliche Immunsystem, wie auch far den Transport
von Nahrstoffen und Sauerstoff, sowie eine ausgeglichene Hormonbilanz verantwortlich sind.

Auch Astragalus (chinesisch: "Huang Ch'l") ist in der traditionellen chinesischen Krauter-
Medizin verankert und als Immunstimulans bekannt. Es wurden von Wissenschaftlern bereits eine
Reihe von aktiven Wirkstoffen aus Astragalus gewonnen, wie z.B. Bioflavanoide, Choline und
spezielle Polysaccharide, wie z.B. Astragalan B, welches zumindest im Tierversuch sich als wirk-
sam bei der Kontrolle bakterieller Infektionen und beim Schutz des menschiichen Kérpers gegen
eine Reihe von Toxinen herausgestellt hat. Astragalan B scheint durch Bindung an Cholesterin an
der duleren Membran von Viren, deren Abwehr zu destabilisieren und zu dem kdrpereigenen
Immunsystem bei der Bekampfung der geschwachten Viren zu helfen. Auch Astragalus-Extrakte
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erhéhen die interferon-Produktion sowie die NK- und T-Zellfunktion, wobei die vorteilhafte Wirkung
von Astragalus-Extrakten bei Hepatitis, AIDS und Krebserkrankungen schon gezeigt worden ist,
sowie die unterstuitzende Wirkung fur periphere, vaskulare Erkrankungen und periphere Zirkulation.

Auch eine Beschleunigung der Wundheilung wurde fiir Astragalus gefunden.

Coix, insbesondere Coix Lachryma-jobi (auch Hiobstréne oder Tranengras genannt), gehort zu
den Grasern (Familie der Poaceae). Auch von Coix, insbesondere von Coix-Samen, ist eine hei-
lende immunstimulierende Wirkung bekannt. Eine besondere Rolle kommt Coix in der traditionellen
chinesischen Medizin bei Entgiftungsbehandlungen (Milz), Feuchtigkeitsreduktion, Durchfallsbe-
kampfung und Eiterentfernung (z.B. Wundbehandiung) zu. Es zeigte sich, dass mit Coix-Extrakten
im Tierversuch (an Mausen) Krebszellen (Leuk&mie) stasiert und abgetstet werden kénnen, wobei
auch toxologische Unbedenklichkeit festgestellt wurde (Kérpergewicht, Blutbild, Knochenmarkbild,
Leber- und Nierenfunktion sowie EKG blieben unverandert).

Obwohl, wie erwahnt, séamtliche Komponenten der erfindungsgemalien Zusammensetzung an
sich bekannt sind, ist deren Kombination und die durch diese Kombination erzielte synergistische
Wirkung, vor allem bei der Antitumortherapie, véllig neu und tberraschend. Wahrend die einzelnen
Extrakte fur sich zwar grundsatzlich ihre positiven, immunstimulierenden Wirkungen auch bei der
Tumortherapie zeigten, war mit den Einzelextrakten bislang keine wirkliche Heilung von Patienten
mdoglich. Es zeigte sich im Rahmen der vorliegenden Erfindung, dass diese prinzipiell anerkannten
positiven Wirkungen auf das menschiiche Immunsystem durch die vorliegende Kombination in
synergistischer Weise bei der Tumorbehandlung auch bei Patienten im terminalen Stadium sehr
effektiv ist, so dass vielversprechende Ergebnisse erzielt werden kénnen.

Gemal einer bevorzugten Ausfihrungsform der erfindungsgemaen Zusammensetzung um-
fasst das Extraktgemisch weiters einen wéasserigen Moschusextrakt. Auch Moschus ist fur sich
alleine in der traditionellen chinesischen Medizin sehr verbreitet. Es ist aber als Uberraschend
anzusehen, dass im erfindungsgem&Ren Praparat durch die Anwesenheit von drei bzw. vier
Extrakten aus verschiedenen Heilpflanzen (mit unterschiedlichen Wirkstoffen und Wirkstoffgemi-
schen) die Wirkungen dieser Extrakte nicht interferieren oder sich gegenseitig aufheben.

Vorzugsweise enthélt das erfindungsgemaRe Praparat weiters Ethanol, wobei bevorzugt fur
medizinische Zwecke geeignetes Ethanol eingesetzt werden kann.

Vorzugsweise liegt die erfindungsgeméafe Zusammensetzung in flissiger Form vor und ist frei
von unidslichen Bestandteilen. Die unléslichen Bestandteile, die nach der Extraktion noch vorhan-
den sind, kénnen beispielsweise mit Filtration, Dekantierung und ahnlichen an sich bekannten
MaRnahmen abgetrennt werden. Die Zusammensetzung kann auch in getrockneter Form zur
Verfiigung gestellt werden, beispielsweise als Lyophilisat.

Da die erfindungsgemaRe Zusammensetzung vorwiegend im medizinischen Bereich: zum Ein-
satz kommt, umfasst sie bevorzugterweise weiters ein oder mehrere pharmazeutische Hilfskompo-
nenten, wie Stabilisatoren und Konservierungsmittel.

Bevorzugterweise wird die erfindungsgemale Zusammensetzung intravends oder intramusku-
lar verabreicht, weshalb sie gemaR einer besonderen Ausflihrungsform speziell fur die intravendse
oder intramuskul&re Verabreichung geeignete Form hergerichtet wird.

Bevorzugterweise werden bei der erfindungsgemaen Zusammensetzung der Ganoderma-
Extrakt, der Astragalus-Extrakt und der Coix-Extrakt in einem Volumenverhaitnis von 1-10 Volums-
einheiten Ganoderma-Extrakt, 1-20 Volumseinheiten Astragalus-Extrakt und 1-30 Volumseinheiten
Coix-Extrakt, bezogen auf den ummittelbar erhaltenen Extrakt, vorgesehen. Unter "unmittelbar
erhaltenem Extrakt" wird der Primar-Extrakt, der von Ganoderma, Astragalus und Coix unmittelbar
abgetrennt wird, verstanden.

Besonders bevorzugt ist ein Volumsverhéltnis von 1-1,5 Volumseinheiten Ganoderma-Extrakt,
2-3 Volumseinheiten Astragalus-Extrakt und 5,5-7 Volumseinheiten Coix-Extrakt, wiederum bezo-
gen jeweils auf den unmittelbar erhaltenen Extrakt.

Die erfindungsgemafie Zusammensetzung wird vorwiegend als Arzneimittel verwendet. Sie er-
fullt alle Vorraussetzungen des "Worterbuches fur traditionelle chinesische Medizin" (1985) und
genugt daher den dort verlangten Qualitatskriterien. GemaR einem besonderen Aspekt der vorlie-
genden Erfindung wird die erfindungsgemaie Zusammensetzung zur Herstellung eines Arzneimit-
tels zur Behandlung von Krebs, insbesondere von Lungenkrebs, Brustkrebs, Krebs der Verdau-
ungsorgane und Leuk&mie, verwendet. Hierbei kann sie sowohl alleine oder gemaB einer bevor-
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zugten Ausfihrungsform zur Unterstitzung einer Strahlen- oder Chemotherapie bzw. in Kombina-
tion mit operativen Ma3nahmen verwendet werden.

GemaR einem weiteren Aspekt betrifft die vorliegende Erfindung ein Verfahren zur Herstellung
der erfindungsgemaflen Zusammensetzung, bei welchem Ganoderma, Astragalus und Coix,
getrennt und in gegebenenfalls getrockneter und zerkleinerter Form, mit 1 bis 5 Volumen, vor-
zugsweise 1,5 bis 3 Volumen an Extraktionsmittel behandelt werden, wobei Ganoderma mit einer
ethanolischen und Astragalus und Coix mit einer wasserigen Losung extrahiert werden, die unmit-
telbar erhaltenen Extrakte konzentriert werden und die konzentrierten Extrakte, gegebenenfalls
unter Zugabe einer ethanolischen Lésung, zusammengemischt werden.

Bevorzugterweise wird die erhaltene Extrakt-Mischung fir eine Zeitdauer von mindestens
16 Stunden bei einer Temperatur von unter 15°C, insbesondere bei 3 bis 10°C, inkubiert und
gegebenenfalls konzentriert, abdekantiert und sterilisiert.

Die Extraktion der einzelnen Extrakte kann mit den traditionellen Verfahren der chinesischen
Medizin durchgefiihrt werden. Erfindungsgeman bevorzugt wird die Behandiung mit dem Extrakti-
onsmittel bei einer Temperatur von tber 50°C, vorzugsweise bei 60 bis 95°C, und wahrend einer
Zeitdauer von mehr als 5 min, vorzugsweise zwischen 15 und 90 min, durchgefihrt.

Die wasserige Extraktionsldsung kann bevorzugterweise destilliertes Wasser, ein isotonischer
Puffer oder eine pharmazeutisch geeignete Pufferidsung sein, wobei allerdings Variationen im
Puffersystem oder im Salzgehalt moglich sind. Die ethanolische Extraktionsiésung weist vorzugs-
weise mehr als 40 % Ethanol (in z.B. destillietem Wasser) auf, wobei Ethanol-Konzentrationen
zwischen 60 und 80 % besonders geeignet sind.

Obwohl mit einer einmaligen Extraktion bereits die wesentlichen, fur die erfindungsgeméafRien
Wirkungen verantwortlichen Komponenten aus Ganoderma, Astragalus und Coix herausgeldst
werden konnen, wird die Extraktion bevorzugterweise mehr als einmal, vorzugsweise zwei- bis
viermal, durchgeflihrt und die bei der wiederholten Extraktion erhaltenen Extrakte vereinigt.

Die Erfindung wird an Hand der nachfolgenden Beispiele, auf die sie jedoch nicht beschrankt
ist, naher erlautert.

Beispiel 1: Herstellung des erfindungsgemiBen Mittels

Ganoderma wird durch Extraktion mit 60 bis 80 %igem Ethanol in einem Gewichts/Volumen-
verhaltnis von 1 : 1,6 - 2,4 und bei einer Temperatur von 60 bis 95°C wéahrend 15 bis 90 min extra-
hiert. Die flissige Phase wird abgeschieden und auf das 10- bis 25-fache konzentriert.

Astragalus wird mit destilliertem Wasser im Gewichts/Volumenverhaltnis von 1 : 2,8 - 3,6 wéh-
rend einer Zeitdauer von 15 bis 90 min bei 60 bis 95°C extrahiert. AnschlieRend wird die flissige
Phase separiert und auf das 20- bis 35-fache konzentriert.

Der Coix-Extrakt wird durch Extraktion mit destilliertem Wasser im Gewichts/Volumsverhaitnis
von 1: 2,8 - 3,4 wahrend einer Zeitdauer von 10 bis 90 min bei 60 bis 95°C und anschlielendem
Abtrennen der flussigen Phase gewonnen. Der priméare Extrakt wird auf das 14- bis 20-fache
konzentriert.

Die konzentrierten Extrakte werden dann gemischt (Ganoderma-Extrakt: etwa 10 bis 15 %;
Astragalus-Extrakt: etwa 20 bis 30 %; Coix-Extrakt: etwa 55 bis 70 %) und mit 94 bis 96 % Ethanol
im Gewichts/Volumenverhaitnis von 1 : 4,5 - 5,5 gemischt.

Falls auch ein Moschus-Extrakt vorgesehen werden soll, wird Moschus-Material mindestens
10 min im Gewichts/Volumsverhaltnis von 1 : 3,5 - 5,5 mit destilliertem Wasser bei Raumtempera-
tur extrahiert und dann bei 60 bis 95°C zu einem farblosen Konzentrat destilliert.

Im AnschluR wird das Gemisch Uber Nacht stehengelassen (mindestens 16 h) und zwar ge-
kuhit, d.h. bei einer Temperatur von etwa 3 bis 10°C.

Anschliefend werden noch vorhandene Feststoffe durch Dekantieren oder Filtrieren entfernt
und die Rickstands-freie Flussigkeit um das 15- bis 20-fache konzentriert. Dann wird ein Moschus-
Extrakt, der durch 10-miniitige Extraktion von Moschus mit destilliertem Wasser im Gewichts/Vo-
lumsverhaltnis von 1 : 3,5 - 5,5 bei Raumtemperatur und nachfolgendem Destillieren bei 60 bis
95°C als farbloses Konzentrat erhalten werden kann, sowie destilliertes Wasser im Verhéltnis von
0.6 - 1,2 : 2 zum Volumen der gemischten Extrakte zugefugt.

Im Anschiul daran wird die erhaltene Losung sterilisiert und 48 h gekuhlt (zwischen 1 und
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11°C) stehengelassen.

Es zeigte sich, dass der Schwermetallgehalt im gesamten Praparat sehr niedrig ist. So liegt der
Gehalt an Blei bei weniger als 5,0 ppm, von Cadmium bei weniger als 0,2 ppm und von Quecksil-
ber bei weniger als 0,1 ppm.

Beispiel 2: Verabreichung der erfindungsgeméafen Zusammensetzung

Das in Beispiel 1 erhaltene Gemisch wird zu einer intramuskular oder intravenés verabreich-
baren Zusammensetzung entkonfektioniert und dem Patienten 1- bis 2-mal innerhalb von 24 h in
einer Dosis von 1 bis 2 m! intramuskular eingefuhrt. Die intravendse Verabreichung erfoigt in Form
einer 5 bis 10 %igen Lésung (enthaltend 5 bis 10 % Glukose).

Beispiel 3: Versuchsreihe:

in einer klinischen Versuchsreihe wurden Krebspatienten mit Tumoren an Lunge, Brust, Ver-
dauungsorganen sowie Leuk&miepatienten mit der erfindungsgemafien Zusammensetzung in
Kombination mit den klassischen Behandiungsmethoden Operation sowie Strahlen- und Chemo-
therapie behandelt.

Es zeigte sich, dass bei der Mehrzahl der Patienten die Krebszellen bei der Behandlung kein
weiteres Wachstum mehr erfuhren und keine Metastasen bildeten. Es zeigte sich auch, dass die
Heilwirkung der Strahlen- und Chemotherapie verstérkt wurde und deren Nebenwirkungen verrin-
gert werden.

Es zeigte sich auch, dass die Heilwirkung gegentber der Vergleichsgruppe (nur Strahlen- und
Chemotherapie) deutlich verbessert ist. So betrug die gesamte Wirkungsrate 95,6 % (die Wir-
kungsrate errechnet sich aufgrund der Anzahl der Patienten, die auf die Behandlung anspricht und
2.B. eine verlangsamende Wirkung auf das Tumorwachstum oder die Metastasenbildung aufweist),
und die klinische Heilungsrate 65,6 % (die klinische Heilungsrate definiert den prozentuellen Anteil
der Patienten, die ein volistandiges Verschwinden der Tumorzellen zeigen und demzufoige auch
langer als 6 Monate Gberleben), wohingegen in der Vergleichsgruppe 8 von 10 Patienten innerhalb
von 6 Monaten verstarben.

TABELLE

Patienten mit Lungenkrebs (LK), Brustkrebs (BK), Krebs an Verdauungsorganen (VK), Leuka-
mie (LE) und durch virale Infektion bedingte Krebserkrankungen (IK)

LK BK VK LE 1K
Gesamtzahl an 358 165 247 50 180"
Patienten:
Vergleichsgruppe
Strahlen- und 10 - - - -
Chemotherapie:
Klinische Heilungsrate
Vergleichsgruppe: 0 (0%) - - - -
- ErfindungsgemaRe 256 107 111 26 166
Behandiung (91,2%) (64,8%) (44,8%) (52%) (87,8%)
Wirkungsrate
- Vergleichsgruppe: 2 (20%) - - - -
- Erfindungsgemaie 358 149 222 47 180
Behandlung (100%) (90,3%) (89,9%) (94%) (100%)

* davon 78 Patienten mit Genmutation
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PATENTANSPRUCHE:

Zusammensetzung, dadurch gekennzeichnet, dass sie

- einen alkoholischen Ganoderma-Extrakt,

- einen wasserigen Astragalus-Extrakt und

- einen wésserigen Coix-Extrakt umfasst.

Zusammensetzung nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, dass sie weiters einen
wasserigen Moschus-Extrakt umfasst.

Zusammensetzung nach Anspruch 1 oder 2, dadurch gekennzeichnet, dass sie weiters
Ethanol enthait.

Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 3, dadurch gekennzeichnet, dass sie
in flussiger Form vorliegt und frei von uniéslichen Bestandteilen ist.

Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 4, dadurch gekennzeichnet, dass sie
weiters ein oder mehrere pharmazeutische Hilfskomponenten wie Stabilisatoren und Kon-
servierungsmittel, umfaft.

Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 5, dadurch gekennzeichnet, dass sie
in intravends oder intramuskulér verabreichbarer Form vorliegt.

Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 6, dadurch gekennzeichnet, dass der
Ganoderma-Extrakt, der Astragalus-Extrakt und der Coix-Extrakt in einem Volumsverhait-
nis von 1-10 Volumseinheiten Ganoderma-Extrakt, 1-20 Volumseinheiten Astragalus-
Extrakt und 1-30 Volumseinheiten Coix-Extrakt, bezogen jeweils auf den unmittelbar erhal-
tenen Extrakt, vorliegen.

Zusammensetzung nach Anspruch 7, dadurch gekennzeichnet, dass der Ganoderma-
Extrakt, der Astragalus-Extrakt und der Coix-Extrakt in einem Volumsverhéltnis von 1-1 5
2-3:5,5-7, vorliegen.

Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 8 als Arzneimittel.

- Verwendung einer Zusammensetzung nach einem der Anspriche 1 bis 9 zur Herstellung

eines Arzneimittels zur Behandlung von Krebs, insbesondere von Lungenkrebs, Brust-
krebs, Krebs der Verdauungsorgane und Leukamie.

Verwendung einer Zusammensetzung nach einem der Anspriiche 1 bis 9 zur Herstellung
eines Arzneimittels zur Unterstitzung einer Strahlen- oder Chemotherapie.

Verfahren zur Herstellung einer Zusammensetzung nach einem der Anspriche 1 bis 9,
dadurch gekennzeichnet, dass Ganoderma, Astragalus und Coix, getrennt und in gegebe-
nenfalls getrockneter und zerkleinerter Form, mit 1 bis 5-fachen Volumen, vorzugsweise
1,5 bis 3-fachen Volumen, an Extraktionsmittel behandelt werden, wobei Ganoderma mit
einer ethanolischen und Astragalus und Coix mit einer wasserigen Lésung extrahiert wer-
den, die unmittelbar erhaltenen Extrakte konzentriert werden und die konzentrierten Ex-
trakte, gegebenenfalls unter Zugabe einer ethanolischen Losung, zusammengemischt
werden.

Verfahren nach Anspruch 12, dadurch gekennzeichnet, dass die erhaltene Extrakt-
Mischung fir eine Zeitdauer von mindestens 16 Stunden bei einer Temperatur von unter
15°C, insbesondere bei 3 bis 10°C, inkubiert und gegebenenfalls konzentriert, abdekantiert
und sterilisiert wird.

Verfahren nach Anspruch 12 oder 13, dadurch gekennzeichnet, dass die Behandlung mit
dem Extraktionsmittel bei einer Temperatur von ber 50°C, vorzugsweise bei 60 bis 95°C,
und wahrend einer Zeitdauer von mehr ais 5 min, vorzugsweise zwischen 15 und 90 min,
erfolgt.

Verfahren nach einem der Anspriiche 12 bis 14, dadurch gekennzeichnet, dass die Be-
handlung mit dem Extraktionsmittel mehr als einmal, vorzugsweise 2- bis 4-mal, durchge-
fuhrt wird und die bei der wiederholten Extraktion erhaltenen Extrakte vereinigt werden.

KEINE ZEICHNUNG
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