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Mikro-U-Boote fiir den Magen

Mikromotoren neutralisieren Magensadure und setzen Wirkstoffe pH-abhangig frei

Winzige ,,U-Boote”, die eigenstandig durch den Magen sausen, Magensaure als Treibstoff verwenden, diese dabei rasch
neutralisieren, um dann ihre Fracht passgenau beim gewiinschten pH-Wert freizusetzen: Was nach Science Fiction
klingt, ist ein neuer Ansatz zur Behandlung von Magenerkrankungen mit sdureempfindlichen Medikamenten, den
Wissenschaftler in der Zeitschrift Angewandte Chemie vorstellen. Er basiert auf protonenangetriebenen Mikromotoren
mit einer pH-abhdngigen Polymerschicht, die mit Wirkstoffen beladen werden kann.

So niitzlich unsere Magensaure fiir die Verdauung und den Schutz vor Keimen ist, so storend kann sie fiir die orale
Verabreichung saureempfindlicher Pharmaka sein, wie Wirkstoffen auf Proteinbasis oder einige Antibiotika. Soll die
Substanz erst im Darm resorbiert werden, reicht eine magensaftresistente Beschichtung oder Kapselung. Soll das
Pharmakon seine Wirkung aber bereits im Magen entfalten, beispielsweise fiir die Behandlung von Magengeschwiiren
oder einer Bakterieninfektion mit Helicobacter pylori, wird es liblicherweise mit Protonenpumpen-Hemmern kombiniert,
die die Saureproduktion blockieren. Uber lingere Zeit verwendet, kénnen diese bei manchen Patienten Nebenwirkungen
verursachen, wie Kopfschmerzen, Durchfall und Miidigkeit, in einigen schweren Fillen auch Angstzustinde,
Depressionen sowie die Muskelerkrankung Rhabdomyolyse.

Das Team um Liangfang Zhang und Joseph Wang von der University of California San Diego (La Jolla, USA) stellt mit
ihren Mikromotoren jetzt einen neuartigen Ansatz zur Neutralisierung von Magensaure vor, der diese Nebenwirkungen
vermeidet, und gleichzeitig als Wirkstofftransporter dient, der seine Fracht erst freigibt, sobald der benétigte pH-Wert
erreicht ist.

Zur Herstellung der Motoren werden 20 pm kleine Magnesiumkiigelchen mit einer Nanolage Gold und anschlieffend mit
einem pH-sensitiven Polymer beschichtet, in das der Wirkstoff eingebettet ist. Da die Kiigelchen wahrend der
Beschichtung auf einem Glastrager aufliegen, bleibt eine kleine Stelle des Magnesiumkerns frei. Unter Verbrauch von
Protonen kommt es hier zu einer elektrochemischen Reaktion, bei der Magnesiumionen entstehen und Wasserstoff in
Form winziger Blaschen freigesetzt wird. Die Bldschen erzeugen einen RiickstoR, der die Motoren antreibt. Diese
Bewegung sorgt fiir eine effektive Durchmischung der Fliissigkeit. Daher geht die Reaktion rasch vonstatten: In weniger
als 20 min nach Verabreichung der Mikromotoren sollte sich das Magenmilieu auf einen neutralen pH-Wert einstellen
lassen. Ist dieser erreicht, l6st sich das Polymer auf und setzt die Fracht frei. Zusatzlich verstarkt der Antrieb das
Eindringen der Mikrotransporter in die Magenschleimhaut, was die Zeit verlangert, in der der Wirkstoff im Magen
zuriickgehalten wird. Die Mikromotoren sind biokompatibel und ihre Anwendung im Magen ist sicher. Die
Magenfunktion wird nicht beeintrachtigt und der normale pH-Wert stellt sich innerhalb von 24 Stunden wieder ein.
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Erst passt man den ph-Wert an, dann setzt man den Wirkstoff frei
(c) Wiley-VCH
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