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In diesem Beitrag schildern Viktoriya Sokolova und Matthias Epple
den gegenwartigen Stand der biomedizinischen Forschung fiir Silber-,
Gold-, Magnetit- und Calciumphospar-Nanopartikel. Ausgewdihlte

Beispiele veranschaulichen den aktuellen Forschungsstand.

Anorganische Nanopartikel

Anwendungen in der Medizin

Von Viktoriya Sokolova und Matthias Epple

er medizinische Einsatz von

Nanopartikeln ist ein wich-
tiger Teilbereich der Nanobiotech-
nologie. Nanopartikel weisen im
Verhiltnis zum Volumen einen sehr
hohen Anteil an Atomen auf der
Partikeloberfliche auf und haben
deswegen hiufig ganz andere elek-
tronische, optische, mechanische
und chemische Eigenschaften als
das makroskopische Ausgangsma-
terial (,,bulk“). Auch besondere
biologische Eigenschaften konnen
bei kleinen Partikeln auftreten. Die
charakteristischen Abmessungen
von Nanopartikeln liegen im Bereich
von einem bis 100 Nanometern (ein
Nanometer = 10 Meter). Es sei
hier auch darauf hingewiesen, dass
vieles von dem, was heute unter den
Begriff ,Nanotechnologie® zusam-
mengefasst wird, noch vor wenigen
Jahrzehnten in das Kapitel ,,Kol-
loidchemie® fiel. Die Entwicklung
neuer Synthese- und Charakteri-
sierungsmethoden hat seitdem zu
einer enormen Vermehrung unseres

Wissens tiber nanoskalige Objekte
gefithrt.

Hinsichtlich ihrer chemischen
Zusammensetzung kann man Nano-
partikel aus anorganischen Stoffen,
aus organischen Stoffen (meist Poly-
mere) und aus biologischen Stoffen
wie Proteinen unterscheiden. Die
Chemie anorganischer Nanopartikel
ist stofflich sehr vielfiltig; so wurden
bereits viele anorganische Nanopar-
tikel fiir unterschiedliche biologische
Anwendungen untersucht. Beispiele
sind Nanopartikel aus Calcium-
phosphat, Kieselsiure, Gold, Silber,
Eisenoxid (Magnetit), Tonminera-
lien, Kohlenstoffnanorohren und
Halbleiter-Quantenpunkte wie bei-
spielsweise Cadmiumsulfid. Anor-
ganische Nanopartikel haben einige
Vorteile gegentiber organischen und
biologischen Nanopartikeln: Sie sind
unempfindlich gegentiber mikro-
biellem Abbau, leicht herstellbar,
oft kaum toxisch und lassen sich gut
lagern. In diesem Aufsatz wird der
gegenwartige Stand der biomedizi-

nischen Forschung fiir Silber, Gold,
Magnetit und Calciumphospat-
Nanopartikel mit ausgewihlten Bei-
spielen illustriert.

Weil Nanopartikel sehr klein
sind, konnen sie fir therapeutische
Zwecke genutzt werden, um die
Zellwand durchzudringen und so
pharmazeutische Wirkstoffe oder
Biomolekdile in lebende Systeme
einzuschleusen. Dabei werden die
Nanopartikel als so genannte Drug
Delivery-Systeme eingesetzt, die als
Transporter der Wirkstoffe in die
Zellen dienen. Auf der Basis von
Nanopartikeln ist es daher mog-
lich, vollig neue Therapiestrategien
zu entwickeln. Viele Medikamente
haben Nebenwirkungen, die durch
eine unspezifische Verteilung der
Wirkstoffe im Korper verursacht
werden, wenn man sie beispielsweise
als Tablette oder als Injektion ver-
abreicht. In diesem Fall verteilt sich
der Wirkstoff im ganzen Korper,
auch wenn er eigentlich nur lokal
wirken sollte. Auch ist bei man-
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chen pharmazeutischen Stoffen die
Wirksamkeit eingeschrinkt, da sie
eine geringe Verweildauer im Blut
aufweisen, chemisch oder biologisch
labil sind oder auch Immunreakti-
onen auslsen konnen. Im Vergleich
zu gelosten Wirkstoffen konnen
Nanopartikel gezielter wirken, daher
sind kleinere Menge nétig. Man kann
auch Wirkstoffe in Nanopartikel ein-
schliefen und damit vor dem Abbau
durch Enzyme schiitzen. Die gezielte
Ansteuerung von Tumoren kann tiber
die Funktionalisierung der Partikel-
oberfliche mit Antikérpern erreicht
werden, so dass injizierte Nanoparti-
kel idealerweise ihren Weg zu einem
Tumor im Korper selbst finden. Dies
ist im Fall von Metastasen besonders
wichtig. Dort konnen sie dann ihre
zerstorende Wirkung auf den Tumor
austiben, ohne das gesunde Gewebe
im Korper zu beeintrachtigen.

Nanopartikel kann man fiir die
Diagnostik und fiir die Behandlung
von Krankheiten verwenden. So
konnen Partikel hergestellt werden,
die die unterschiedlich groffen

N1/

7N

Gold-Cluster

mesoporose Nanopartikel

7/

Kieselsaure, beschichtet

Zellzwischenriume von gesundem
Gewebe und von Tumorgewebe aus-
nutzen, um Wirkstoffe in Tumoren
anzureichern. Oder es konnen Trans-
portsysteme entwickelt werden, die
gezielt an molekularen Strukturen

im kranken Gewebe anhaften, um so
Kontrastmittel im erkrankten Gewebe
anzureichen und damit besser sicht-
bar zu machen. Man kann auch die
Neubildung von gesundem Gewebe
gezielt durch die Verabreichung von
Wachstumsfaktor-beladenen Nano-
partikeln stimulieren. Generell kann
man die Anwendung von Nanopar-
tikeln in der Medizin in die Gebiete
Wirkstofffreisetzung, Diagnostik und
Regenerative Medizin einteilen. Einige
Arten von anorganischen Nanoparti-
keln sind in Abbildung (1) dargestellt;
einige Anwendungen finden sich in

Tabelle (2).

Metalle: Nanopartikel
aus Silber und Gold

Die Chemie von Gold- und
Silber-Nanopartikeln ist insgesamt

Silber

mit Gold-Nanopartikeln

(1) Einige Beispiele fiir anorganische Nanopartikel.

Kohlenstoffnanoréhren

funktionale Nanopartikel

sehr gut erforscht. Sie lassen sich
mit chemischen und physikalischen
Methoden in einer Vielfalt von
Groflen — beginnend bei etwa einem
Nanometer bis in den Mikrometer-
Bereich — und Formen (zum Beispiel
Kugeln, Wiirfel, Stibchen, Dreiecke,
Hohlkugeln) herstellen. Insbeson-
dere Gold-Nanopartikel werden
hiufig eingesetzt, da sie reprodu-
zierbar herstellbar und gut chemisch
funktionalisierbar sind. Man kann
Gold-Nanopartikel reproduzierbar
herstellen und ihre Oberfliche mit
verschiedenen funktionellen Grup-
pen chemisch modifizieren, bei-
spielsweise mit Antikorpern. Che-
misch und biologisch sind sie weit-
gehend inert. Gewohnlich werden
metallische Nanopartikel durch
Reduktion der entsprechenden
Metallsalze in Gegenwart geeigneter
Schutzgruppen hergestellt, die die
weitere Aggregation der gebildeten
Nanopartikeln verhindern. Gold-
Nanopartikel mit einer Gréfie von
20 Nanometern und weniger werden
leicht von Zellen aufgenommen. Die

Schichtverbindungen
(Hydrotalkite)

mehrschalige Nanopartikel
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Art des Nanopartikels

Biologische Anwendung

Gold Transport von Biomolekilen in Zellen
(Transfektion, Gene-Stummschaltung); Zy-
tostatikum (Hemmung des Zellwachstums);
Kontrastmittel; Tumor-Thermotherapie

Silber Bakterizide Wirkung, zum Beispiel bei Ka-

theter- und Implantat-Beschichtungen

Eisenoxid (Magnetit)

Adressierung von Tumoren; Tumor-Thermo-
therapie; Sortierung von Zellen

Calciumphosphat

Transport von Biomolekdlen in Zellen
(Transfektion, Gene-Stummschaltung); Pho-
todynamische Therapie; Wirkstofftrager

Kohlenstoffnanoréhren

Biosensoren; Substrate fur gerichtetes
Zellwachstum; Transport von Biomolekiilen
in Zellen; Wirkstofftrager

Hydrotalkit (ein Tonmineral)

Transport von Biomolekulen in Zellen

Kieselsaure Transport von Biomolekilen in Zellen; Wirk-
stofftrager
Metalle Nanopartikel aus Silber und Gold

(2) Beispiele fiir die biomedizinische Anwendung von anorganischen Nanopartikeln.

nur 1,4 Nanometer kleinen Au, -
Goldcluster konnen auch direkt mit
DNA wechselwirken. Gold-Nano-
partikel werden auch in der Krebs-
therapie eingesetzt. Dabei werden
die Gold-Nanopartikel beispielweise
mit Radionukliden oder Wirkstoffen
funktionalisiert, um die Krebszellen
lokal zu zerstoren.

In der in vivo-Diagnostik sind
Gold-Nanopartikel als Kontrast-
mittel etabliert. Sie spielen als Ultra-
schall-Kontrastmittel eine wichtige
Rolle bei der Friherkennung von
Krebs. Dieses Verfahren basiert auf
Gold-Nanopartikeln, die mit einem
spezifische Antikorper verbunden
sind und damit direkt an die Krebs-
zellen gelangen. In Gewebe- oder
Zellproben kann man einzelne
Bestandteile von Zellen durch Gold-
Nanopartikel adressieren, die mit
Antikorpern funktionalisiert sind.
In der Transmissionselektronenmi-
kroskopie lassen sich die ,,schweren®
Gold-Nanopartikel dann gut erken-
nen und damit die gesuchten Zellbe-
standteile oder Biomolekiile in der

<

Zelle lokalisieren. Dies funktioniert
auch zum spezifischen Nachweis
von DNA, indem man einen kom-
plementiren DNA-Strang an die
Goldpartikel-Oberfliche anbindet.
Damit kann man krankheitsspezi-
fische DNA-Marker in einem in
vitro-Test identifizieren. Im Ver-
gleich zu normalem Gewebe kann
Gold elektromagnetische Strahlung
wie zum Beispiel Laserlicht viel
besser in Wirme umwandeln. Damit
kann man Krebszellen gezielt ther-
misch zerstoren.

Silber wird seit mehreren tau-
send Jahren in Form von Essbesteck
und Miinzen eingesetzt, da es gegen
Bakterien eine ausgepragte toxische
Wirkung besitzt — fiir Kupfer gilt
tibrigens das Gleiche. Silber gibt im
Gebrauch laufend kleinste Mengen
an Silber-Ionen ab, die fiir Bakterien
viel schadlicher sind als fiir hohere
Organismen. Fiir diese anti-infek-
tive Wirkung werden metallische
Beschichtungen, Silbersalze und seit
einigen Jahren auch Silber-Nano-
partikel eingesetzt. In der Biome-

dizin schiitzen Silber-Nanopartikel
vor der Bildung von Biofilmen (Bak-
terienkolonien) und Infektionen. In
letzter Zeit werden auch zahlreiche
Gebrauchsgegenstinde mit Silber-
Nanopartikeln beschichtet, um die
Vermehrung oder die Ubertragung
von Keimen zu verhindern. Typische
Beispiele sind Kleidungstiicke wie
Sportsocken und T-Shirts, Kihl-
schrankinnenwinde oder Mobilte-
lefone. Wundverbinde und Pflaster
mit Silber-Nanopartikeln sollen die
Bakterienbesiedelung verhindern und
die Heilungsprozesse damit beschleu-
nigen. Es sind aber auch heute noch
viele Fragen offen, zum Beispiel nach
der notwendigen Dosis an Silber und
dem Risiko einer Bildung bakterieller
Resistenzen. Wie im Fall des Goldes
konnen auch Silber-Nanopartikel

in unterschiedlichen Groflen und
Formen hergestellt werden; inwieweit
die biologische Wirkung von diesen
Parametern abhangt, ist Gegenstand
der laufenden Forschung.

Nanomagnete: Magnetit

Magnetit-Nanopartikel (Fe,O,)
konnen aufgrund ihrer magnetischen
Eigenschaften fiir die Tumorthermo-
therapie (Hyperthermie) eingesetzt
werden. Durch lokale Injektion oder
tiber die Blutbahn gelangen Magne-
tit-Nanopartikel zu den Krebszel-
len. Durch eine Anregung mit einem
Laser oder einem starken Magnet-
feld entsteht lokale Warme, die
die Wirkung von konventionellen
Therapieverfahren wie Bestrahlung
oder Chemotherapie verstirkt und
damit die Tumor-Zellen zerstort.
Vorteilhaft ist auch das Dirigieren
dieser magnetischen Nanopartikel
durch von auflen an den Korper
angelegte Magnetfelder, zum Bei-
spiel in die Nihe von Tumoren. In
der Zellbiologie konnen magne-
tische Nanopartikel, die sich gezielt
an bestimmte Zellsorten anheften,
auch zur Sortierung von unter-
schiedlichen Zelltypen eingesetzt
werden. Weitere Arten von magne-
tischen Nanopartikeln werden
untersucht, die teilweise bessere
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magnetische Eigenschaften besitzen
wie beispielsweise Eisen-Platin-
Legierungen (FePt); das Eisenoxid
steht aber aufgrund seiner sehr
guten biologischen Vertriglichkeit
im Vordergrund.

Feinverteiltes Knochen-
mineral: Calciumphosphat

Calciumphosphat ist das anorga-
nische Biomineral in vielen Hartge-
weben wie in Knochen und Zihnen.
Im Knochen und im Dentin (Zahn-
bein) kommt das Calciumphosphat
von Natur aus in Form kleiner
Nanopartikel vor. Calciumphosphat
ist daher sehr gut biologisch ver-
traglich und auch im Korper abbau-
bar. Dies ist ein Vorteil gegentiber

Analyse von Struktur, Funktion und
Regulation von Genen; weiterhin
bildet es die konzeptionelle Grund-
lage fiir die Gentherapie, das heifSt
die gezielte Behandlung genetisch
bedingter Krankheiten.

Eine Zelle verfuigt tiber viele
Grenzen wie die Zellmembran und
die Kernmembran, die als Barriere
gegeniiber der Auflenwelt dienen.
Normalerweise sind Biomolekiile
wie DNA oder Polypeptide allein
nicht in der Lage, in eine Zelle ein-
zudringen, daher sind Transporter-
Systeme wie anorganische Nanopar-
tikel erforderlich. In Abbildung (4)
ist der Weg von Nanopartikeln
in eine Zelle dargestellt. Zunichst
lagern sich die Nanopartikel an
die Zellmembran an und werden

500 nm

der Zelle zu verfolgen, wenn man
das Calcium teilweise durch fluores-
zierende Tonen ersetzt. Wir haben
hier die Seltenerd-Metalle (Lantha-
noide) Terbium (griine Fluoreszenz)
und Europium (rote Fluoreszenz)
verwendet. Eine andere Moglichkeit
ist die Funktionalisierung der DNA
durch geeignete chemische Gruppen,
die ihrerseits fluoreszieren. Durch
besondere lasermikroskopische Ver-
fahren (konfokale Laserscanning-
Mikroskopie) kann man die fluores-
zierenden Nanopartikel dann erst an
der Zelloberflache und spiter in der
Zelle sichtbar machen.

Durch die Beladung von Nano-
partikeln mit besonderen Biomo-
lekiilen lassen sich auch Zellen des
Immunsystems, so genannte den-

(3) Rasterelektronenmikroskopische Aufnahmen von Silber-Nanopartikeln in unterschiedlicher Form und Grofe.

vielen anderen Nanopartikeln. Man
kann Calciumphosphat-Nanopar-
tikel in unterschiedlichen Gebieten
einsetzen, zum Beispiel als Wirk-
stofftrager in der Krebstherapie, fiir
die zellspezifische Aufnahme von
DNA (der Erbinformation), zur
Programmierung von Zellen, in der
Immunologie fiir die Aktivierung
von Abwehr-Zellen oder fiir die
Behandlung von Tumoren mit Licht
in Kombination mit einer licht-
empfindlichen Substanz (Photody-
namische Therapie). Die gezielte
Einfithrung von Nukleinsiuren
(DNA oder RNA) in Zellen ist

heute ein wichtiges Instrument zur

anschlieffend durch Endozytose in
die Zelle aufgenommen. Auf dem
Weg zum Zellkern kann die DNA
abgebaut werden, zum Beispiel
durch Enzyme wie die so genannten
Nukleasen, die auf den Abbau von
fremder DNA spezialisiert sind.
Wir haben Calciumphosphat-Na-
nopartikel entwickelt, in denen die
DNA im Inneren gegen Enzymen
geschiitzt ist und auflen als Schutz-
schicht gegen die Aggregation dient.
Damit ist eine erheblich bessere
Ubertragung der Biomolekiile in die
Zelle moglich (Abb. 4).

Es ist moglich, den Weg solcher
Calciumphosphat-Nanopartikel in

dritische Zellen, selektiv adressieren
und stimulieren. Damit kann das
Immunsystem zielgerichtet aktiviert
und moglicherweise auch gegen chro-
nische Infektionen gerichtet werden

(Abb. 5).

Photodynamische Therapie mit
funktionalisierten Nanopartikeln

Die Photodynamische Thera-
pie ist eine Methode zur Behand-
lung bestimmter Krebsarten wie
Hautkrebs oder Melanome und
zur Bekdmpfung von bakteriellen
Infektionen (zum Beispiel Biofilme).
Bei dieser Therapie werden spezielle
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Calciumphosphat/DNA-Nanopartikel \),ﬁ‘%

Intrazellulares Vesikel

Ty B

Endocytose

Zellkern

(4) Hlustration des Wegs von Nanopartikeln in eine Zelle am Beispiel von Calciumphosphat/DNA-Nanopartikeln: Anlagerung
an die Zellmembran, Aufnahme in ein intrazellulires Vesikel, Verlassen des Vesikels und Weg der DNA bis in den Zellkern.

Farbstoffmolekiile verwendet, die auf
oder in das entsprechende Gewebe
eingebracht werden, beispielsweise
durch Injektionen. Wenn solche
Farbstoffe mit Laserlicht der pas-
senden Wellenlidnge bestrahlt werden,
dann nehmen sie die Lichtenergie
auf und uibertragen diese auf Sauer-
stoffmolekiile, die sich in der Umge-
bung befinden. Der Sauerstoff wird
angeregt und geht dabei in den so
genannten Singulett-Zustand tber, in
dem er sehr aggressiv und reaktiv ist.
Damit konnen das bosartige Gewebe
oder die Bakterienkolonien effektiv
lokal bekampft werden (Abb. 7).
Eine Erweiterung dieser Methode
bieten anorganische Nanopartikel,
die mit den entsprechenden Farb-
stoffen beladen sind. Diese lassen
sich in Wasser dispergieren, im
Gegensatz zu vielen gingigen Farb-
stoffen, die nur in Alkohol 15slich
sind. Die Verabreichung der alko-
holischen Losungen kann fiir den
Patienten schmerzhaft sein. Weiter-
hin kann man mit Nanopartikeln ein
Zielgewebe (wie einen Tumor) besser
adressieren und so das gesunde
Gewebe schonen. Eine Funktiona-
lisierung der Nanopartikel-Ober-
fliche kann dazu dienen, gezielt das
gewiinschte Gewebe anzusteuern.

Anorganische Nanopartikel
und Implantate

In der regenerativen Medizin
gibt es vielfaltige Einsatzbereiche
fir Nanomaterialien, beispielsweise
Beschichtungen fiir Hiftprothesen
oder Zahnimplantate, die ein bes-
seres Anwachsen des umgebenden
Knochens ermoglichen. Es besteht
ein hoher Bedarf an optimierten
Implantatmaterialien, um die Zeit
bis zum Einheilen — und damit bis
zur mechanischen Belastung — zu
verringern und die Lebensdauer
der Implantate zu erhdhen. Sowohl
kiinstliche Hiiftgelenke als auch
Zahnimplantate werden jahrlich zu
Hunderttausenden implantiert. In
beiden Fillen ist die schnelle Belast-
barkeit zur Wiederherstellung der
Funktion von hoher Prioritat fiir
den Patienten. Entscheidend fiir die
Integration eines Implantates in das
umgebende Gewebe ist die Anlage-
rung von Proteinen, die die nachfol-
gende Zelladsorption steuern und
das Zellwachstum stimulieren. Um
die Anlagerung von Proteinen zu
kontrollieren, wurden nanostruktu-
rierte Implantatoberflichen entwi-
ckelt, die die Wechselwirkung mit
Knochenzellen verbessern.

Eine andere Moglichkeit sind
nanokristalline Knochenersatz-
materialien, die der Struktur des
ebenfalls nanokristallinen Knochen-
minerals moglichst nahe kommen.
Nanokristallines Calciumphosphat
wird als Paste zum Knochenaufbau
verwendet und in Knochendefekte
hineingespritzt. Aufgrund der nano-
kristallinen Struktur konnen kno-
chenbildende Zellen einwandern und
das Knochenersatzmaterial so durch
natiirlichen Knochen ersetzen.

Anorganische Nanopartikel
in Zahnpasta

Parodontose oder Parodonti-
tis, das heifit sich zuriickziehendes
Zahnfleisch durch bakterielle Besied-
lung, was zur partiellen Offenlegung
der tieferliegenden Bereiche eines
Zahnes fiihrt, ist eine weitverbreitete
Krankheit (in Deutschland etwa
zwolf Millionen Betroffene). Offene
Zahnhilse konnen Schmerzen ver-
ursachen, da dann die Kanile im
Zahnbein (Dentin) freiliegen und die
direkte Reizleitung zum Nerv erlau-
ben. Da Zihne im Wesentlichen aus
Calciumphosphat bestehen, bieten
sich Calciumphosphat-Nanopartikel
dazu an, diese Kanile zu verschlie-
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S00 nm

(5) Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme von Calciumphosphat/DNA-Nanopartikeln. Die Partikel sind annihernd rund mit einem

Durchmesser von 50 bis 100 Nanometern.

fen. In mehreren Zahnpasta- und
Mundspiilungspriparaten werden
Mikro- und Nanopartikel aus Cal-
ciumphosphat dazu verwendet,
diesen Effekt zu erreichen. Wenn
die Dentinkanile verschlossen sind,
dann ist die Reizleitung zum Nerv
unterbrochen. Weiterhin konnte

es zu einer langfristigen Reparatur
des Zahndefekts kommen, das heifit
zum permanenten Verschluss der
Dentinkanile und moglicherweise
auch zum Uberwachsen mit Zahn-
fleisch. Als weitere mogliche Wir-
kung konnten Risse und Locher im
Zahnschmelz wieder verschlossen

werden. Allerdings ist es unklar, wie
wirksam eine solche Behandlung ist,
da entsprechende klinische Studien
naturgemifl schwierig auszurichten
sind. Dennoch werden Zahnpasta-
Priparate mit Calciumphosphat-,
Mikro- und Nanopartikeln derzeit
stark beworben.

Zusammenfassung

Die Anwendungsmoglichkeiten
von Nanopartikeln in der Medizin
sind lingst noch nicht ausgeschopft.
Besonders das gezielte Einbringen
von Medikamenten und das Ansteu-

ern von krankem oder infiziertem
Gewebe bieten noch viel Potenzial,
wenn es einmal gelungen ist, die
Adressierung in verlisslicher und
selektiver Weise durchzufiihren.
Hier sind neben Konzepten zum
Design von wirkstoffbeladenen
Nanopartikeln besonders auch Che-
miker gefordert, die die Oberfliche
der Nanopartikel mit spezialisierten
Molekiilen beladen konnen. Zur
Untersuchung der Wirksamkeit
bedarf es der Kooperation mit Bio-
wissenschaftlern und Medizinern,
um das optimale Wirkprofil zu
ermitteln und um mogliche adverse
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(6) Rasterelektronenmikroskopische Aufnahme einer dendritischen Zelle des Immunsystems, die mit Calciumphosphat-Nanopartikeln

stimuliert werden kann.

Effekte schon im Vorfeld auszu-
schlieffen. Es darf dabei nicht unter-
schitzt werden, dass Nanopartikel
aufgrund ihrer geringen Grofle eine
hohe Mobilitit im Korper aufwei-
sen, also auch an Stellen kommen
(bis ins Gehirn), fiir die sie nicht
gedacht waren. Das bedeutet, dass
mogliche Gefihrdungen und auch
Anreicherungen schon im Vorfeld
einer klinischen Anwendung aus-
geschlossen werden missen. Die
entsprechenden Untersuchungen
sind nicht einfach, da Nanopartikel
aufgrund ihrer geringen Grofle im
Korper nur schlecht wiederzu-

finden sind. Aulerdem sind noch
viele Fragen zu den grundlegenden
biologische Wirkmechanismen von
Nanopartikeln offen und bediirfen
der weiteren Erforschung. Man
kennt viele Arten von Nanoparti-
keln, von denen schon viele an bio-
logischen Systemen getestet wurden
und sich einige in klinischen Test-
phasen befinden. Unsere Beispiele
entstammen teilweise der Grund-
lagenforschung und der klinischen
Forschung, so dass in manchen
Fillen der Weg zur praktischen
Anwendung erst noch geebnet
werden muss.

Summary

Nanoparticles offer many unex-
plored possibilities in biomedicine.
The controlled delivery of drugs
and the direction into malignant or
infected tissue in particular will have
a bright future when a reliable and
selective addressing has been finally
accomplished. To achieve this goal,
drug-loaded nanoparticles must be
developed, and the work of chemists
is necessary to attach specialised
molecules on to their surface. To
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(7) Grundprinzip der Photodynamischen Therapie. Farbstoffmolekiile werden in die
Nihe eines zu zerstorenden Gewebes (Tumorzellen oder Bakterien) gebracht und dann
mit einem Laser angeregt. Dabei entsteht der sehr reaktive Singulett-Sauerstoff 'O,, der

das Gewebe zerstort.

assess the biological action, a strong
collaboration between bioscientists
and physicians is necessary; both to
assure the optimal biological action
and to exclude possible adverse
effects well in advance. The high
mobility of nanoparticles in the
body due to their small size should
not be underestimated. They have
the ability to travel into many
organs, including the brain. It is
therefore essential to pre-empt any
adverse effects or accumulations well
in advance of a clinical trial. Such
investigations are not easy because it
is difficult to detect nanoparticles in
the body due to their small size. Fur-
thermore, there are still many open
questions concerning the fundamen-
tal biological action of nanoparticles
that need to be elucidated. Many
kinds of nanoparticles are known,
many have been tested in biological
systems, and some are in clinical
trials. Our examples come partially
from fundamental research and from
clinical research, and in some cases;
the pathway to a clinical application
still has to be travelled.
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