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Einfiihrung
Der Priivention und Therapie
mit Mineralstoffen und Spu-
renelementen kommt eine zu-
nehmende medizinische Be-
deutung zu, inshesondere in
der naturheilkundlichen Pra-
xis, Mineralstoffe und Spuren-
elemente werden zumeist oral
sugelihet. Ensprechende Pa-
renteralia werden in der Regel
intravends - meist als Infusion
appliziert. Dvie definierte mu-
cadermale Applikation von
Ampullenware ist Neuland,
Mit dem Ampoule-Direct-Ap-
plication-Systen, kurz A.DA.-
System genannt, erdlinet sich
eine neuwe Darreichungsform
fiir die systemische Verfiighar-
keit von Mineralstoffen, Spu-
renelementen und Kohlenhy-
draten, Gerade im Bereich Ge-
riatrie, Didtetik und Sportme-
dizin diitfte diese Form seine
Berechtigung finden.

Applikation von Pharmaka
In der Regel erreichen Arznei-
stoffe auf dem Weg iiber das
Blut ihr Zielorgan. Pharmaka
miissen also zuniichst in das
Blut gelangen. Dies geschieht
im vendisen Schenkel des Blut-
kreislaufs. Verschiedene Ein-
tritlsorte sind maglich. Die
Geschwindigkeit der Invasion
hiingt von der Applikationsart
ab. Je rascher der Zustrom an
Witkstoff erfolgt, desto Kiirzer
ist die Zeit bis zum Erreichen
des wirksamen Plasmaspie-
gels. Die Abbildung 1 zelgt den
Zeitverlauf der Wirkstoffkon-
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zentrationen nach verschiede-
nen Applikationsarten. Die pa-
renterale Therapie bietet eini-
ge wesentliche Vorteile ge-
geniiber der enteralen. Bereits
durch die Wahl des Applikati-
onsorts lassen sich Wirkungs-
cintritt und -daner weitge-
hend festlegen. Ist eine
schnelle Arzneimittelwirkung
enwiinscht, bietet sich die in-
travendse Applikation an. Da
die Injektion direkt in die Blut-
bahn erfolgt, sind an Parente-
ralia herstellungstechnisch die
hachsten Anforderungen zu
stellen: Keimfreiheit, Pyrogen-
freiheit, physiologische Indif-
ferenz des Lisungsmittel, Iso-
tonie, Isohydrie und Schweb-
stofffreiheit. Bei der oralen
(enteralen) Gabe mufB der
Wirkstoff erst durch Diffusion
vom Applikationsort (Diinn-
darmschleimhaut) in das Blut
gelangen. Hierbei mul
beriicksichtigt werden, daR
manche Arzneistoffe nach per-
oraler Applikation im Magen
inaktiviert, zu gastrointestina-
len Reizungen fithren oder nur
schlecht resorbiert werden. In
zuhnehmendem MaRe klagen
Patienten itber Schluckbe-
cchwerden hei Tablettenein-
nahmen, reagicren allergisch
auf ‘T'riigerstoffe und FilllstofTe
oder lehnen alkoholhaltige
‘Tropfen ab. Diese enterale Ap-
plikation hat den Nachteil,
dafl der Wirkstoll grundsiitz-
lich auf dem Weg in den
groBen Kreislauf erst die Leber
passicren mull und dem
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Abb. 1: Applikationsart und Zeitverlauf der Wirkstofikonzentrationen

{mod. nach 4)

Wlirst-pass-Effekt" untediegt.
Die Passage der Leber wird
vollstiindig vermieden, wenn
die Resorption buccal oder
sublingual, also mucodermal
erfolgt, da das vendse Blut aus
der Mundschleimhaut direki
in die obere Hohlvene abilieRt
(s. Abb. 1),

Grundlagen der mucosalen
Resorption

Hei sublingualer oder buccaler
Applikation trifft der Wirkstoff
in der Mundschleimhaut auf
ein unverhorntes, mehr-
schichtiges Plattenepithel als
Schranke, Die Zellen bilden
untereinander in Form von
Desmosomen punktuelle Kon-
takte aus, doch dichten diese
die Interzellularspalten nicht
ab, Mehrschichtiges unver-
horntes Plattenepithel er-
scheint bei unbewafinetem
Auge ritlich, da hier die Blut-
kapillaren nahe der Ober-
fiiche liegen, was die Resorp-

tion beglinstigt. Der Stofl-
transport kann transzelluliie
ils aber auch interzellulir
stattlinden (Abb. 2).

Nach der heute gingigen Vor-
stellung setzen sich die biolo-
gischen Membranen einer Zel-
le aus einer zweilagigen
Schicht von Phospholipiden
und Cholesterinmolekiilen zu-
sammen. Die hydrophilen
Kipfe der Phospholipidmo-
lekiile bilden dabei die Deck-
schichten der Membran,
withrend die hydrophoben
Schwiinze die Innenschicht
ausmachen. An und in der
Zellmembran sitzen Proteine.
Fiir den Stoftdurchtritt stehen
zwei sich qualitativ prinzipiell
unterscheldende Membran-
strukturen zur Verflgung:
einmal die Lipidschicht fiir
die Aufnahme lipophiler
Stoffe und die wassergefiillten
Poren oder Kanile fiir die
Penetration hydrophiler Sub
stanzen. Die gut vaskularisier-
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Abb. 2: Lidipdoppelmembran mod. nach (5)

te Schleimhaut der Mund-
und Rachenhéhle und der Na-
se verhiilt sich als eine derarti-
ge Lipidmembran, und ein
Molekiil kann auf oben be-
schriebenem Weg durch die
Membran hindurchtreten und
intrazellulér zur Verfiigung
stehen. Die Richtung und Ge-
schwindigkeit der Penetration
hiingt von Gradienten der
Konzentration, Lipophilie
(Verteilungskoeffizient), Mo-
lekiilmasse und GroBe sowie
der Dissoziationskonstante
(pKa) ab. Lipophile, apolare
und nicht ionisierte Stoffe
kdénnen am effektivsten die
Membran penetrieren. Weiter-
hin wird die Resorptionsge-
schwindigkeil entscheidend
von den Faktoren Kontakizeit,
Kontaktfliche, Gradient und
Schichtdicke beeinfluft (s.
Abb. 2).

Das innovative A.D.A.-System
beriicksichtigt die oben aulge-
ziihlten Faktoren und ermig-
licht die definierte Spreitung
cines gelosten ArzneistofTes
iiber die gut vaskularisierle
Schleimhautoberfliche bei
vorgegebenem Sprithvolu-
men und steuerbarer Kontakt-
zeit.

Handhabung

des A.D.A.-Systems

Mit dem A.D.A.-System wird
die sublinguale, buccale und
nasale Therapie alllagstaug-
lich und vielen Indikationsge-
bieten zugiinglich gemacht.
Dabei handelt es um einen
Applikator, der es erméglicht,
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den Inhalt von Ampullen fein
zu versprithen (Abb. 3).

Dieser Zerstiiubungsvorgang
verbessert die Anwendung von
Losungen auf Schleimhiiuten
und Wundflichen.

Die Anwendung ist einfach
und schnell, Nach Offnen der
Ampulle wird diese in den
Ampullentriiger gestellt. Der
Spriihkopf mit Schlauch wird
in die Ampulle eingefithrt und
mit dem Ampullentriiger ver-
riegelt. Das Versprithen der
Fliissigkeit erfolgt durch
Driicken der Pumpeinrichtung
mit Daumen oder Zeigefinger.
Das relativ kleine Volumen be-
netzt die gut durchblutete
Oberfliche. Nach einigen Se-
kunden Kontaktzeit werden
die niichsten Hiibe streng sub-
lingual ader buccal verab-
reicht. Durch das Verspriihen
wird eine Spreitung des Medi-
kamentes auf der Kontakt-
oberfliche errcicht. Hierdurch
wird wenig Arzneistoff auf ei-
ne groRe Oberfliche aulge-
bracht. Damit werden optima-
le Resorptionsbedingungen
geschaffen. Die Dosierung er-
folgt iiber die Anzahl der
SpriihstiiBe. Ein Spriihstof mit
dem A.D.A.-System entspricht
einem definierten Spriihvolu-
men von 0,09 ml pro Hub. Es
zeigl sich in der Praxis, dal in-
nerhalb von 15-20 Minuten
fiir jeden Patienten die Entlee-
rung einer Ampulle von 10 ml
maglich ist, Letztlich wird die
Dosierung vom therapeuti-
schen Ansatz und vom Priipa-
rat abhiingen (Abb. 3).



Abb. 3: Handhabung des zum Patent angemeldeten A.D.A.-Systems.

Entnommen aus Informationsschrift .Sprithende Gesundheil” der
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Vorteile
der sublingualen
Sprithapplikation

[aulig ist eine parenterale
Verabreichung unenwiinsche,
undurchiftihibar, kontraindi-
ziert oder einfach zu aufwen-
dig und zu teuer, und man
entscheidet sich fiir die enter-
ale Absorption mit all ihren
Unzuliinglichkeiten - gastro-
intestinaler Abbau und meta-
bolischer Abbau. Hivr bietet
dus A DA-System eine gute
Alternative,

Tatienten mil Spritzenangst,
mit schlechten Venen sowie
unruhige Patienten (2.8, Ge-
riatrie, Psychatrie) kinnen un-
ter Umgehung ciner oralen
Therapic mit Ampullenware
behandelt werden, Diese
Form der Applikation machi
den Patienten unabhiingig von
physiologischen Faktoren wie
Magenentleerung und Nah-
rung sowie von pathophysio-
Ingischen Faktoren - Erbre-
chen, Stirungen des Diinn-
darms.

Die verspriihie Lisung legt
sich in einer diinnen Schiclit
iitber die Oberlliiche (Sprei-
tung, kontaktfliche, wie im
vorigen Kapitel beschrieben),
so dal die Schlvimhaut in der

Lage ist, die gesamite Menge
an vargelegtem Wirkstolf zu
resorbicren. In dem MaBe, wie
der Arzneistoffe aufgespriiht
wird, erfolgt die Resorption

iiber die Schleimham, Die
schrittweise Applikation mit
der Spritheinheit 1Bt das Ver-
schiucken mit dem Speichel
nicht zu, Im Gegensatz zur in-
tramuskuliiren, intracutanen
und intraveniisen Injektion
bestehen bei der mucodenma-
len Applikation die Risiken der
GeldBverletzung und der vira-
len (AIDS, Hepatitis) oder mi-
krobiellen Infektion nicht.
Das System ist schnell verfiig-
bar, timd der Applikationsort
ist leicht zugdinglich. T1ilfs-
personal kann statt Injektion
das A.D.A-System verwen-
den.

Erste Erfahrungen

mitdem A.D.A.-System

Die aufgefithrien Kasuistiken
und Anwendungsvorschliige
zeigen die Vielfalt der Mig-
lichkeiten im Umgang mit
dem ADA-System. Bs sind
Beispiele aulgenilrt, bei de-
nen die Befundverbesserun-
genmit dem ADA-System in
Kombination mit dem jeweili-
gen Ampullenpriiparat repro-
duzierbar waren,
Vorausschickend sei bemerkt,
duf die Neugier aul das Neu-
artige und die Plausibilitiit

bei den Patienten aller Alter-
sklassen die Complinnce auf-
fallend verbesserte, Der Pati-
ent ist mit dem A.D.A.-System
aktivin die Therapie cinge-
bunden.
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Abb. 4: Grafische Darstellung der Zinkspicgel im Voliblut vor und nach Stigi-

ger Gahe von A.D.A.-Unizink*

Zinksubstitution

mitdem A.D.A.-System
Sechs Patienten mit dem Ver-
dacht aul Zinkmange! wurde
5 Tage jeweils eine Ampulle
Unizink” per AD.A.-System
verabreicht. Vor der Zinkein-
nahme und nach der Zinkein-
nahime am sechsten Tag wur-
de das Zink im Serum und in
den Erythrozyten gemessen.
Wiihrend der 5 Tage erfolgte
keine orale Zinksubstutution
oder Zufuhr irgendwelcher
Nahrungserginzungsmittel
(Abb. 4). Bei allen untersuch-
ten Patienten lieB sich der
Zinkspicegel im Vollblut und
im Serum signifikant erthhen.
Alle Untersuchten berichteten
von einer Verbesserung der
Befindlichkeit (Tab. 1),

Stomatitis

Eine Mundschieimhauter-
krankung kann als Sekundir-
erkrankung aufltreten, und die

Ursache ist in vielen Filllen
nicht eindeutig zu ergriinden.
Als Symptome zeigen sich eine
stark gerdtete Schleimhaut,
kleine weiBlich aussehende
Geschwiire kombiniert mit
starker Schmerzemplindung,
Die jeweils belallenen Areale
wurden im tiglichen Wechsel
mit Trophicard © und Unizink
mitlels AdLA-System be-
spriiht. Die Behandlung er-
folgte ca. Smal tiglich jeweils
nach den Mahlzeiten und dem
Zilmeputzen, Danach duilen
die Patienten fiir mindestens
15 Minuten weder den Mund
spiilen, noch essen ader trin-
ken. In der Regel trat nach 5-6
Tagen eine deutliche Besse-
rung oder auch komplette Ab-
heilung ein. In allen Fillen
wurde mindestens 10 Tage be-
handelt. Bei starker Schinerz-
emplindung wurde jeden 2.
Tug zusdizlich eine Ampulle
Ca-EAI" eingesetzt. Die Sub-

N=B netiv Past Zunahme in %
5 Tage Unizink
Zink im Serum: 125 128 Mean: + 1605%
Worm: 55-150 po/dl Range: + 3,8% bis 1 423%
Zink im Vollbhut 10.35 121 Mean: + 158%
Norm: 8,8-160 mg Ery Range +2,2% bis + 40,2%

Tabh. 1: Tabellarische Darstellung der Zinksituation im Vollblut und Serum

vor und nach Gabe von Unizink®










