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Die 5-ALA (5-Aminoladvulinsiure) wird in der
Photodynamischen Therapie (PDT) verwendet.
Sie ist eine Form der Photochemotherapie, bei
der das Zusammenwirken von drei
Komponenten ausgeniitzt wird, nimlich dem
Photosensibilisator, dem Licht und Sauerstoff.
Durch Bestrahlung der photosensibilisierenden
Substanz mit Licht einer bestimmten
Wellenlange kommt es zur Aktivierung dieser
Verbindung und dadurch zum Ablauf
phototoxischer Reaktionen. So entstehen
zellzerstorende Substanzen, besonders
Singulett-Sauerstoff, der hochreaktiv und
auBerst zytotoxisch gegeniiber vielen
biologischen Molekiilen ist. In der
Dermatologie findet sich ein umfangreiches
Einsatzgebiet fiir die PDT. 5-ALA selbst ist
kein Photosensibilisator, wird aber am Wirk-
und Zielort, dem erkrankten Gewebe, durch
den korpereigenen Enzymapparat in
photosensibilisierende Porphyrine
hauptsichlich in PpIX (Protoporphyrin IX)
umgewandelt. Es kommt so zur exzessiven
Anreicherung des PpIX und damit zum
Auftreten einer Photosensibilisierung. Die so
verursachte Lichtempfindlichkeit dauert
maximal 24 Stunden [1,2].

Bei der topischen Applikation von 5-ALA
kommt es zu einer bevorzugten Permeation
durch das erkrankte Hautareal, wihrend
gesunde Haut kaum durchdrungen werden
kann. Dadurch ist eine selektive
Sensibilisierung kutaner Tumore moéglich. Ein

11. Jahrestagung der GD - 28. Mérz 2007

weiterer Vorteil dieser Applikation liegt in der
Vermeidung systemischer Nebenwirkungen,
wie zum Beispiel der generalisierten
Photosensibilisierung. Allerdings kann 5-ALA
aufgrund ihrer hydrophilen Eigenschaften nur
ungeniigend permeieren, und auch die
chemische Stabilitdt in Vehikeln zur topischen
Applikation ist sehr gering. Es ist daher von
groBem Interesse Wege zu finden, sowohl die
Permeation und Eindringtiefe als auch die
chemische Stabilitdt von 5-ALA zu
verbessern.

Es wurden ein schwingendes kubisches Gel
und eine Pflasterformulierung getestet, wobei
fiir diese ersten Versuche nur jeweils 1,5 % 5-
ALA als Endkonzentration gewéhlt wurde,
um prinzipiell zu tiberpriifen, wie diese
Formulierungen als Vehikel geeignet wiren.
Das kubische Gel bestand aus einer
Emulgatormischung, Wasser und
Olkomponente. Es entstand ein glasklares Gel.
Fiir das Pflaster wurde das kubische Gel mit
einem Carrageenangel gemischt, auf eine
Folie aufgebracht, eingefroren und
lyophilisiert. Es entstand ein wirkstoffhaltiger
Film. In Diffusionsexperimenten durch
exzidierte Schweinehaut konnte eindrucksvoll
die exzellente Hautpermeation bewiesen
werden, wobei diese aus der
Pflasterformulierung noch besser war als aus
dem kubischen Gel. Allerdings war die
chemische Stabilitit von 5-ALA in der
Pflasterzubereitung nicht optimal, da bereits
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nach vierzehn Tagen nur mehr 37 % der
eingesetzten 5-ALA nachgewiesen werden

konnten, demgegeniiber zeigte sich die 5-ALA

im kubischen Gel wihrend einer
dreimonatigen Lagerung als chemisch stabil

[3].
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