Hyaluronsaure — ein legendarer Wirkstoff
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Hyaluronsaure ist im wahrsten Sinne des Wortes schon ein legendarer Wirkstoff, der
in der Hautpflege, der Faltenbeseitigung und der Behandlung des trockenen Auges
nicht mehr wegzudenken ist. Neben Licht gibt es aber auch viel Schatten. So kom-
men immer mehr Behandlungsverfahren mit Hyaluronsdure auf, die in die Rubrik
Geschaftemacherei gehéren und jeglicher wissenschaftlichen Basis entbehren. Le-

sen Sie, was wirklich in dem Wirkstoff steckt.

yaluronsdure ist ein korpereigenes zu-
H ckerahnliches Biopolymer, das abwech-

selnd aus D-Glucuronsdure und N-Ace-
tyl-D-Glucosamin-Einheiten besteht.
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Hyaluronsédure ist ein essenzieller Bestandteil
des Augen-Glaskérpers, ein  ubiquitédres
Schmiermittel in den Gelenken und ein wichti-
ger Baustein der extrazelluldren Matrix und des
Bindegewebes der Haut. MengenmaBig hat die
Haut den gréBten Anteil. Mit Zunahme des Al-
ters vermindert sich die Hyaluronséure in den
Geweben kontinuierlich. Der Name "Hyaluron-
séure" ist im Ubrigen aus dem griechischen
Begriff fur "glasern" abgeleitet und deutet auf
seine Anwesenheit im Glaskdrper des Auges.
Wenn von Hyaluronséure in der Kosmetik die
Rede ist, handelt es sich fast ausnahmslos um
das Natriumsalz (INCI: Sodium Hyaluronate).

Bindet enorm viel Wasser

Hyaluronsdure kann sehr viel Wasser binden.
Wie viel Wasser, daruber gehen die Meinungen
bei den kauflichen Produkten weit auseinander.
Anschaulich ist aber der Vergleich mit der fri-
her so beliebten Goétterspeise ("Glibberpud-
ding"), deren Basis das verwandte Xanthan ist:
Man bendtigt extrem wenig Pulver, um eine
groBe Menge steifes Gel zu produzieren.

Aufgrund des hohen Wasser-Bindevermégens
ist das Gel fir die Kosmetik interessant. Aber
noch eine weitere Eigenschaft macht sie ge-
genidber anderen Polysacchariden unschlagbar:
Hyaluronsédure bildet Filme auf der Hautoberfl-
che, die sich nicht wie andere modifizierte Poly-
saccharide (Carboxymethylcellulose, Hydroxy-
methylcellulose, etc) nach dem Verdunsten des
Préparatewassers wie eine Pergament-Folie

abziehen lassen. Sie kann daher auch pur als
Wirkstoffkonzentrat aufgetragen werden.

Eine interessante dermatologische Indikation ist
das Syndrom des trockenen Auges. Hier wer-
den Hyaluronsdure-Lésungen auf das ge-
schlossene Auge gespriht und verhindern
durch die Feuchtigkeitsretention die typischen
Augenrétungen und Entziindungen bei niedri-
ger Raumfeuchte und mangelnder Tranen-
sekretion. Fir diesen Zweck haben sich auch
liposomale Kombinationspréaparate bewahrt.

Zaubert Faltchen weg

Hyaluronséure verbindet sich Uber Wasser-
stoffbriicken so mit dem Keratin der Haut, dass
beim Verdunsten eine leichte Spannung ent-
steht, die kleine Faltchen wegzaubern kann. Ein
weiterer Effekt ist eine leichte Aufpolsterung am
Faltengrund. Hyaluronsédure ist daher ein fester
Bestandteil von Anti-Aging-Préparaten. Apro-
pos Xanthan: Kombinationen von Hyaluron-
sdure mit Xanthan ergénzen sich perfekt.
Wasserbindung und Aufpolsterungseffekt wer-
den auch bei der Faltenunterspritzung und der
LippenvergréBerung genutzt. Sowohl in der
Kosmetik als auch in der asthetischen Derma-
tologie wird heute biotechnologisch hergestellte
Hyaluronsdure eingesetzt. Die Zeit, als sie aus
Hahnenk&mmen gewonnen wurde, ist langst
vorbei. Der Streptococcus zooepidemicus pro-
duziert beispielsweise ein qualitativ hervorra-
gendes Produkt, das in der Regel keinerlei Un-
vertréaglichkeiten zeigt.

Prozent ist nicht gleich Prozent

Wenn Hyaluronsaure-Lésungen (Gele) durch
Gefriertrocknung entwéssert werden, bleibt eine
weiBliche pulvrige Trockensubstanz zurick, die
sehr leicht Wasser zieht, also hygroskopisch ist.
Der Handel wirbt gerne mit den hohen Hyalu-
ronsdurekonzentrationen seiner Produkte. Da-
bei nimmt man es vielfach mit der Wahrheit
nicht so genau. So begegnet man z. B. Kon-
zentrationen von 10 und 20 %. Der Anwender
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sollte sich hier nicht tduschen lassen, denn in
diesem Fall ist der Anteil von Hyaluronsaure-
Gel (Hyaluronsédure plus Wasser) im Kosmetik-
praparat gemeint. Da die Gele selbst in der
Regel nicht mehr als 1% Trockensubstanz ent-
halten, betrdgt dann die wirkliche Hyaluronsau-
rekonzentration 0,1 bzw. 0,2%, um bei den
oben genannten Zahlen von 10% und 20% zu
bleiben. Analoge Zahlenspiele sind im Ubrigen
auch bei der Angabe von Extrakt-Konzentratio-
nen sehr beliebt.

Das hygroskopische Verhalten der Reinsub-
stanz bedingt auch ihre Anfélligkeit gegentber
Mikroorganismen, die auf die Anwesenheit von
Wasser angewiesen sind. Die Aufbewahrung
kann daher nur in gut verschlossenen Behéltern
erfolgen.

Gelangt sie in die Haut?

Hyaluronsdure wird in unterschiedlichen Mol-
massen angeboten. Als Anhaltspunkt kann die
Molmasse von 1.000.000 Dalton (das entspricht
1.000.000 g/mol) dienen. Haufig findet man die
Aussage, dass Hyaluronsdure mit kleineren
Molmassen leichter in die Haut eindringen
kann, groBe dagegen nicht. Auch der Terminus
"monomere Hyaluronsaure" wird dabei benutzt.
Fest steht: von auBen applizierte Hyaluron-
sdure erreicht auf konventionellem Wege, d. h.
als Gel oder Creme aufgetragen, die defizitare
Lederhaut nicht. Sie kommt auch nicht ansatz-
weise durch die intakte Hautbarriere. Selbstver-
standlich kann man mit mechanischer Energie
wie Ultraschall eine noch bessere Verankerung
mit dem Keratin der Haut erreichen. Anderer-
seits flhrt Ultraschall auch zur Bildung von Ket-
tenbruchstiicken. Bei niedrigen Molmassen
unter 25.000 g/mol wird eine Penetration nicht
mehr ausgeschlossen. Niedermolekulare Hya-
luronséure-Bruchstliicke werden auch als Sig-
nalstoffe bei Entziindungen freigesetzt.

Vernetzen — wann sinnvoll?

Hyaluronsdure hat den Nachteil, dass sie beim
Waschen relativ leicht wieder entfernt wird und
immer wieder neu aufgetragen werden muss.
Ein weiterer Nachteil ist der enzymatische Ab-
bau des bei Faltenunterspritzungen verwende-
ten Materials. Um diese Nachteile zu beseiti-
gen, wird Hyalurons&ure immer mehr chemisch
modifiziert. Dabei werden die einzelnen Hyalu-
ronsdurestrdnge miteinander vernetzt. Dies
geschieht durch Veretherung der freien Hydro-
xylgruppen (-OH) und Veresterung der Carbo-
xylgruppen (-COOH) mit polyfunktionellen Stof-
fen, die eine kinstliche Bricke zwischen den
einzelnen Strédngen aufbauen. Auch die De-
acetylierung der N-Acetyl-D-Glucosamin-Grup-
pe und die nachfolgende Kondensation mit

vernetzenden Aldehyden, Carbonsduren etc.
werden beschrieben. Fir Faltenunterspritzun-
gen mag eine Quervernetzung oder gar eine
"doppelte Quervernetzung" hinsichtlich des
enzymatischen Abbaus sinnvoll sein, fir die
auBerliche Hautpflege ist sie es nicht. Denn die
Wasserbindekapazitat leidet darunter, da die
Anzahl und Verfligbarkeit der polaren Gruppen
abnimmt. Die Vertrdglichkeit der vernetzten
Produkte wird als sehr gut beurteilt.

In Form von Mikropartikeln

Eine andere Variante ist die Kombination von
Hyaluronsdure mit einer Matrix aus 2-(Di-
ethylamino)ethyl-dextran, einem chemisch mo-
difizierten Dextrin — auch als Sephadex DEAE
A25 bekannt —, Hypromellose, einer chemisch
modifizierten Cellulose (Methyl-hydroxypropyl-
cellulose), und quervernetzter Hyaluronsdure.
Auch sollen die daraus resultierenden Mikro-
partikel langfristig keine Irritationen oder Ent-
zindungen nach der Injektion auslésen. Die
Kombination soll auBerdem eine langere Le-
bensdauer als die einfache Hyaluronsdure ha-
ben, da sie weniger anféllig gegeniber abbau-
enden Hyaluronidasen ist. In der Werbung wird
sie unter anderem auch als hyperverdrillte,
stabilisierte Hyaluronsaure bezeichnet.

Kombination mit Laser?

Hyaluronsdureldésungen verdndern sich bei
thermischen (= 100 °C) und mechanischen
Beanspruchungen (Hochdruckhomogenisation,
Ultraschallanwendungen), d. h. die Lésungen
werden dinnflissiger und enthalten mehr und
mehr kurzkettige Bruchsticke, die wie oben
beschrieben, leichter in die Hornschicht ein-
dringen. Nachteilig ist, dass dabei auch die
Wasserbindungsfahigkeit abnimmt. In einer
Patentanmeldung, die diesen nicht neuen Vor-
gang beschreibt, wird behauptet, dass derartige
Bruchstiicke nach der Applikation ("Einmassie-
rung") und Penetration unter Anwendung eines
Infrarot-Kaltlicht-Flachenlasers wieder mitein-
ander zur urspringlichen langkettigen Polymer-
struktur der Hyaluronsaure fusionieren. Es gibt
bis heute keinerlei Belege fir diese Behaup-
tung. Die Patentanmeldung ist daher eher im
Zusammenhang mit einer gezielten Marketing-
aktion fir den Verkauf von Laser-Gerdten zu
sehen.

Eigenproduktion stimulieren

Alternativ zur uBerlichen Applikation von Hya-
luronsaurepraparaten werden zunehmend inte-
ressant:
- die exogene Stimulierung der Hyalu-
ronsauresynthese in der Haut und
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- die Hemmung Hyaluronsdure-abbau-
ender Enzyme (Hyaluronidasen).

Die Penetration entsprechender Wirkstoffe ist
im Gegensatz zur Hyaluronsédure-Penetration
wesentlich einfacher und eleganter. Die Horn-
schicht wird korneotherapeutisch mittels Lipo-
somen oder Nanopartikeln auf Durchlass ge-
schaltet und nach Passieren der Wirkstoffe
durch entsprechende Barrierecremes wieder in
den urspriinglichen Zustand versetzt. Vorteil:
die Wirkung tritt genau dort ein, wo sie bendtigt
wird.
Die Hyaluronsurebildung wird z. B. durch
Soja-Extrakt stimuliert, der sowohl reich an
Phytohormonen (lsoflavone) als auch Saponi-
nen ist. Alternativ kann man eine Kombination
aus liposomalem Rotklee-Extrakt (Phytohor-
mone) und M&usedorn-Extrakt (Ruscus aculea-
tus) einsetzen. Im M&usedornextrakt sind die
Saponine Ruscin und Ruscosid sowie ihre
Aglykone (die glykosidischen Wirkstoffe ohne
den Zuckeranteil) Ruscogenin bzw. Neo-Rus-
cogenin. Entsprechende Augen- und Falten-
praparate kdnnen zusétzlich noch mit ober-

flachlich wirksamer Hyaluronsdure ausgerUstet
sein.

Den Abbau hemmen

Hemmend auf den Hyaluronsdure-Abbau wir-
ken viele Stoffe, die wie die Hyaluronsaure
polysaccharidartig aufgebaut sind. Dazu geho-
ren Heparin und pflanzliche Pektine, die wie
Hyaluronsdure auch Gele aufbauen und daher
u. a. als Hilfsstoffe bei der Marmeladenproduk-
tion dienen. Das Apfelpektin ist wohl das be-
kannteste. Die Alginsduren von Braunalgen
sind auch in diese Kategorie einzuordnen. Al-
lerdings haben diese Polysaccharid-Derivate
ein ahnlich unglnstiges Penetrationsverhalten
wie die Hyaluronsaure selbst.

Dagegen sind Saponine wie Glycyrrhizin und
Glycyrrhetinsdure (Aglykon), die beide im
SiBholzwurzelextrakt enthalten sind, sowie
Aescin  (aus  Rosskastaniensamenextrakt)
gunstiger zu beurteilen. lhre Wirkung konnte
aber bisher nur in vitro nachgewiesen werden.
Dies gilt auch fir die genannten Flavonoide.

Dr. Hans Lautenschlager
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