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ein Antioxidans
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erebrovaskuldre Stérungen, Herz-

infarkt und periphere Durchblu-

tungsstérungen aufgrund von mi-
kro- und makrovaskuldren Schddigungen
sind typische Folgeerkrankungen, die bei
Diabetikern héufig zum Tod fiihren. Ent-
sprechend hatte man hohe Erwartungen
in das therapeutische Potenzial von anti-
oxidativen Vitaminen gesetzt, die jedoch
in vielen Féllen enttduscht wurden (1).

Ein natiirlich vorkommendes Antioxi-
dans mit besonderen Eigenschaften ist
die a-Liponsdure. Ubersichtsartikel aus
den Jahren 2011 und 2013 geben eine be-
eindruckenden Uberblick (1, 2). Das Re-
doxpaar a-Liponsdure (ALA)/Dihydroli-
ponsdure (DHLA) ist mit seinem hohen
Standard-Reduktionspotenzial von 0,32V
eines der stirksten biologischen Anti-
oxidanziensysteme. Es gilt als universel-
les Antioxidans, das nicht nur selbst reak-
tive Sauerstoffverbindungen (ROS) ab-
fangt, sondern zusitzlich iiber die Bin-
dung freier, redoxaktiver Metallionen
antioxidativ wirkt sowie andere Antioxi-
danzien wie Vitamin C oder E, Coenzym
Q10 und Glutathion regenerieren kann.
Diese direkte und indirekte antioxidative
Aktivitdt sowie der Einfluss auf die Glu-
koseaufnahme und den Mitochondrien-
stoffwechsel machen die Verbindung er-
folgreich (1, 2).

Aufgrund seiner chemischen Struktur
ist die Liponsédure wasser- und fettléslich
und kann ihre antioxidative Wirkung so-
wohl an Membranen als auch im wéssri-

ie Diabetikerzahlen steigen weltweit an. Trotz intensiver Forschung sind

D jedoch die zugrunde liegenden Pathomechanismen nach wie vor unbe-
kannt. Inzwischen gilt es jedoch als gesichert, dass die auftretenden ho-

hen Spiegel an reaktiven Sauerstoffverbindungen (ROS), verbunden mit hyper-
glykdmischen Zustdnden, oxidativen Stress in den verschiedenen Geweben ver-

ursachen.

gen Milieu der Zelle und im Blut entfal-
ten. Sie passiert alle biologischen Memb-
ranen, auch die Blut-Hirn-Schranke, und
gelangt in alle Kompartimente der Zellen.
Diese Eigenschaften sowie eine geringe
Toxizitdt und eine gute Bioverfiigbarkeit
prédestinieren die o-Liponséure fiir die
Behandlung und Privention von Erkran-
kungen, an denen oxidativer Stress ur-
sdchlich beteiligt ist.

Die Eigensynthese im Korper ist ge-
ring, und iiber die Nahrung werden auch
nur geringe Mengen aufgenommen (1, 2).

Diabetische Polyneuropathie,
eine typische Folgeerkrankung
mit drastischen Konsequenzen

50 % der Diabetiker entwickeln innerhalb
von zehn Jahren auf der Grundlage von
Durchblutungsstérungen der kleinen Ge-
fifle eine diabetische Polyneuropathie.
Am héufigsten sind generalisierte syste-
mische sensomotorische Polyneuropathi-
en und autonome Neuropathien. Die
Halfte der Patienten weisen jedoch keine
Symptome auf, was die frithzeitige Diag-
nose schwierig macht (3).

Die Folgen zum Beispiel bei Verletzungen
der Haut sind jedoch extrem problematisch.
Schlecht heilende Wunden, besonders
im Bereich der Fiifle, sind ein gefiirchtetes
Problem fiir Patienten und Behandler.

24 | Schwerpunkt - Problemzone Haut

40.000 Amputationen in Deutschland
sind Folge der Grunderkrankung Diabe-
tes, das sind zwei Dirittel aller in Deutsch-
land durchgefiihrten Amputationen. Vie-
le davon wiren vermeidbar, so die Ein-
schidtzung der Deutschen Diabetes Ge-
sellschaft (4).

Diabetes zeichnet die Haut

Nach Schitzungen von Experten treten
bei 30 bis 70 % aller Diabetiker im Verlauf
der Erkrankung pathologische Hautver-
dnderungen auf. Ursachlich beteiligt sind
die Verdickung der Basalmembran, eine
verdnderte Elastizitit der Gefifle sowie
Schéddigungen an Nerven und Gefafen.
Typisch fiir die autonome diabetische
Neuropathie sind ein gestérter mikrovas-
kuldrer Blutfluss und eine gestorte
Schweifidriisenfunktion. Die SchweifSbil-
dung ist vor allem zu Beginn an Armen
und Beinen vermindert. Entsprechend zu
den sensomotorischen Neuropathien mit
verringerter Reizwahrnehmung tritt auch
hier das typische Handschuh- und
Strumpfmuster auf. Bei fortschreitenden
neuropathischen Stérungen ldsst die
Schweiflbildung am ganzen Kérper nach
(5).

Vor allem die Extremititen sind auf-
grund der trockenen Haut von Juckreiz
betroffen. Um Folgeerkrankungen des
Kratzens zu vermeiden, ist eine konse-
quente Hautpflege und Kontrolle gefor-
dert. Hier sind Wasser-in-Ol-Emulsionen
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kann. a-Liponsdure verbessert zum Bei-
spiel die Glukoseaufnahme in insulin-
resistente und insulinsensitive Muskelzel-
len, sie verbessert die Glukoseverwertung
und die glykdmische Kontrolle sowie die
Nervenleitung und -versorgung.

An gesunden Kontrollpersonen senk-
ten 600 mg o-Liponsdure oral {iber zwei
Monate appliziert nachweislich den oxi-
dativen Stress (2).

Die ersten randomisierten, Placebo-
kontrollierten Doppelblindstudien zur
Behandlung der diabetischen Polyneuro-
pathie mit o-Liponsdure wurden bereits
Ende des letzten Jahrtausends initiiert.
Die Ergebnisse waren durchaus positiv.
In der OPRIL-Studie von 1999 mit
1800 mg a-Liponsaure pro Tag oral appli-
ziert zeigte sich nach 3 Wochen eine signi-
fikante Verbesserung des Total Symptom
Score (TSS) in der Verumgruppe gegen-
tiber der Kontrollgruppe (7, 8). Dies be-
stitigte die Studie SYDNEY II von 2006
(6) an einer groBeren Patientenzahl und 5
Wochen Therapiedauer, wobei sich in
dieser Studie eindeutig herauskristalli-
sierte, dass 600 mg o-Liponsédure per os
vollig ausreichend sind. Eine hohere Do-
sierung brachte keinen zusatzlichen Nut-
zen fiir den Patienten (5, 7). Ebenfalls
2007 wurde eine weitere Studie veroffent-
licht, NATHAN I, in der iiber einen Zeit-
raum von 4 Jahren 460 Patienten entwe-
der mit einem Placeboprédparat oder mit
600 mg a-Liponsdure oral behandelt wur-
den. Fiir die Verumgruppe ergaben sich
signifikante Verbesserungen beim NIS
(neuropathy impairement score), eine sig-
nifikante Verbesserung bei der Muskel-
schwiéche (NIS [LL]) sowie eine signifi-
kante Differenz beim NSC (neuropathy
Symptoms and change score for weak-
ness severity). Keine Verbesserungen er-
gaben sich dagegen bei den Nervenleit-
parametern und der qualitativen sensori-
schen Priifung (9). Dem entgegen stehen
Ergebnisse aus der Aladin-II-Studie von
1999. Hier wurden 65 Patienten eine Wo-
che lang intravends und anschlieflend
zwei Jahre lang oral mit 600 mg oder
1200 mg o-Liponsédure behandelt, mit sig-
nifikanten Verbesserungen der sensori-
schen und motorischen Nervenleitge-
schwindigkeit sowie des sensorischen
Nervenaktionspotenzials. Keine signifi-
kanten Unterschiede zur Placebogruppe
ergaben sich dagegen bei NSD (neuropa-
thy disability score ) und distaler motori-
scher Latenz (7, 10).

Zusammenfassung

Aufgrund des giinstigen Nutzen-Risiko-
Verhiltnisses kann a-Liponsdure zur Pro-
phylaxe und Therapie von diabetischen
Folgeerkrankungen empfohlen werden,
natiirlich immer unter der Pramisse einer
optimierten Blutzuckereinstellung. In der
vergleichenden Analyse aller vorliegen-
den Studienergebnisse wird bei bestehen-
der diabetischer Polyneuropathie eine
3-wochige intravendse Therapie mit
600 mg a-Liponsaure* pro Tag eindeutig
erfolgreich beurteilt. Auch eine tiber meh-
rere Monate durchzufiihrende orale The-
rapie wurde positiv bewertet (11).

Damit scheint zur Behandlung diabeti-
scher Polyneuropathien eine 3-wochige
intraventse Behandlung mit anschlieffen-
der oraler Erhaltungstherapie sinnvoll.
Zur Prophylaxe kann eine orale Dauer-
therapie mit 600 mg a-Liponsdure emp-
fohlen werden. Bei der oralen Anwen-
dung ist zu beachten, dass die Einnahme
bis 30 Minuten vor oder erst wieder zwei
Stunden nach der Nahrungsaufnahme er-
folgt, da die Bioverftigbarkeit sonst stark
eingeschréankt ist (2).

Anmerkung

* In den handelsiiblichen Praparaten wie zum
Beispiel Thiogamma® von Wérwag Pharma
o0.A. liegt die a-Liponsdure in der optimalen
Dosierung von 600 mg als Filmtablette oder
als Ampulle zur Injektion vor.
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