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Dendritische Polymere f¸r medizinische Anwendungen:
auf dem Weg zum Einsatz in Diagnostik und Therapie

Salah-Eddine Stiriba, Holger Frey* und Rainer Haag*

1. Einleitung

Dendrimere sind perfekt kaskadenverzweigte, hochdefi-
nierte Makromolek¸le, die sich durch eine Kombination von
hoher Endgruppenfunktionalit‰t und kompakter Molek¸l-
struktur auszeichnen. Seit den Pionierarbeiten auf diesem
Gebiet[1] wurde eine gro˚e Zahl von Dendrimerstrukturen
entwickelt und von Wissenschaftlern aus unterschiedlichen
Forschungsgebieten intensiv und interdisziplin‰r erforscht.
Infolge ihrer perfekt verzweigten, monodispersen Struktur
haben sich Dendrimere u.a. als wertvolle Modellverbindun-

gen f¸r die Untersuchung grundlegender elektrochemischer,
photophysikalischer und supramolekularer Eigenschaften
etabliert.[2]

Durch die gro˚en Fortschritte auf diesem Gebiet in den
vergangenen 15 Jahren verst‰rkt sich nun die Suche nach
praktischen Anwendungsmˆglichkeiten f¸r Dendrimere. We-
gen der aufw‰ndigen vielstufigen Synthese von Dendrimeren
wird ihr Einsatz auf hochspezifische Anwendungen be-
schr‰nkt bleiben m¸ssen, wobei die Mˆglichkeit zum Aufbau
pr‰zise definierter Nanostrukturen eine notwendige Voraus-
setzung f¸r ihre erfolgreiche Verwendung ist. Anwendungen
im Bereich der chemischen Verfahrenstechnik (Additive), f¸r
Spezialbeschichtungen oder als Viskosit‰ts‰nderer zur Ver-
besserung des Flie˚verhaltens anderer Materialien d¸rften
eher mit den seit ¸ber 50 Jahren bekannten statistisch ver-
zweigten πhyperverzweigten™ Materialien realisiert werden,
die zwar strukturell weniger genau definiert sind, sich aber in
einem einzigen Polymerisationsschritt herstellen lassen.[3]

Dendrimere wurden aufgrund ihrer strukturellen Pr‰zision
vielfach auf ihre Anwendungsmˆglichkeiten im biomedizini-
schen Bereich untersucht, beispielweise mit dem Ziel, mole-
kulare Effekte zu verst‰rken oder um hohe lokale Kon-
zentrationen von Wirkstoffen, molekularen Labels oder
Sonden zu erzeugen. In diesem Kurzaufsatz fassen wir den
aktuellen Kenntnisstand zur medizinischen Anwendung von
Dendrimeren zusammen und beleuchten die derzeit vielver-
sprechendsten Entwicklungen.

2. Medizinische Diagnostik

Das Magnetresonanz-Imaging(MRI)-Verfahren ist eine
sehr effiziente bildgebende Methode in der modernen medi-
zinischen Diagnostik[4] zur Darstellung von Weichgewebe,
z.B. Organen und Blutgef‰˚en. MRI basiert auf kleinen
Unterschieden umgebungsempfindlicher 1H-NMR-Signale
(die im Wesentlichen von H2O stammen) in lebenden
Systemen, die sich durch Zugabe paramagnetischer Kontrast-
mittel verst‰rken lassen. Die Kontrastmittel, am weitesten
verbreitet im klinischen Bereich sind GdIII-Komplexe wie
[Gd(dtpa)]2�, [Gd(dota)]� (Dotarem), [Gd(HP-do3a)] (Pro-
hance),[5] beeinflussen die T1-Relaxationszeit der H2O-Pro-
tonen und bestimmen damit entscheidend die Qualit‰t der
Abbildungen.[6] Die wichtigsten Eigenschaften von MRI-
Kontrastmitteln auf der Basis von GdIII-Komplexen sind:
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Dendrimere zeichnen sich durch die Kombination von
hoher Endgruppendichte und kompakter, pr‰zise defi-
nierter Molek¸lstruktur aus. Diese Eigenschaften lassen
sich f¸r biomedizinische Anwendungen nutzen, z.B. zur
Verst‰rkung oder Vervielfachung von Effekten auf
molekularer Ebene oder zur Erzeugung hoher lokaler
Konzentrationen vonWirkstoffen, Signalfunktionen oder
Sondenmolek¸len. Es wird ein kurzer ‹berblick des
aktuellen Entwicklungsstandes pr‰sentiert, der sowohl
Anwendungen in der Diagnostik als auch Perspektiven
f¸r einen therapeutischen Einsatz behandelt. Im Bereich
Diagnostik eignen sich Dendrimere auf der Basis von
GdIII-Komplexen als Kontrastmittel beim Magnetreso-
nanz-Imaging. DNA-Dendrimere sind vielversprechende
Reagentien f¸r die DNA-Biosensorik und f¸r die Hoch-
durchsatz-Genomanalytik. F¸r einen Einsatz zu thera-
peutischen Zwecken, etwa in den Bereichen kontrollierte
Wirkstofffreisetzung und Gentransfektion, in der Bor-
neutroneneinfangtherapie oder als antimikrobielle Wirk-
stoffe, werden Dendrimere ebenfalls in Betracht gezo-
gen.
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1) gute Biokompatibilit‰t der Chelatliganden, 2) niedrigere
Toxizit‰t als die entsprechenden Metallsalze und 3) hohe
Relaxivit‰t.[7] Weiterhin sind eine ausgezeichnete Lˆslichkeit,
eine mˆglichst niedrige Dosis f¸r die Diagnostik (0.1 ±
0.001 mgkg�1) und eine gute Ausscheidbarkeit der komple-
xierten Metallionen aus dem biologischen System in Kom-
bination mit hoher thermodynamischer und kinetischer
Stabilit‰t wichtige Voraussetzungen f¸r die Anwendung als
MRI-Kontrastmittel. Ein Hauptnachteil der derzeit einge-
setzten, niedermolekularen MRI-Kontrastmittel ist ihre
schnelle Diffusion in die extrazellul‰re Matrix und damit ihre
Eliminierung aus dem Blutkreislauf. Dies macht eine recht
hohe Dosis notwendig und erfordert eine schnelle Abbildung
unmittelbar nach der Injektion. Zur Verbesserung des Ver-
fahrens wurde die Verkn¸pfung von niedermolekularen GdIII-
Chelatkomplexen an lineare Makromolek¸le wie Polylysin
oder Poly(ethylenglycol) (PEG) sowie an Polysaccharide
untersucht. Die Relaxivit‰ten f¸r diese Polymere waren
allerdings bei allen Feldst‰rken niedrig und temperaturunab-
h‰ngig, was mit der Flexibilit‰t und Segmentbeweglichkeit in
der Polymerkette oder im Linker erkl‰rt wurde.[6b]

In Pionierarbeiten untersuchten Wiener et al. GdIII-Chelat-
komplexe auf Dendrimerbasis, die aus Polyamidoamin(PA-
MAM)-Dendrimeren der Generationen 2 und 6 ([G2] und
[G6]) aufgebaut waren. Sie enthielten 12 bzw. 192 reaktive
Amin-Endgruppen, die ¸ber eine Thioharnstoff-Br¸cke mit
dem dtpa-Chelatliganden verkn¸pft waren (Abbildung1).[8]

Die intravenˆse Injektion hˆhermolekularer Dendrimerkon-
jugate, z.B. [G6]-PAMAM-TU-CdIII-dtpa, f¸hrte bei In-vivo-
Experimenten in Kaninchen zu ausgezeichneten MRI-

Abbildung 1. Aufbau des dendritischer GdIII-Komplexes Gadomer-17 zur
Anwendung als Kontrastmittel in der MRI.[11]

Darstellungen von Blutgef‰˚en und einer lange Zirkulations-
dauer im Blut (�100 min). Die Ergebnisse werden durch eine
Reihe neuerer Untersuchungen best‰tigt, bei denen noch
grˆ˚ere PAMAM-Dendrimere ([G9] und [G10]) eingesetzt
wurden.[9a] Wenngleich eine S‰ttigung der Relaxivit‰t mit
jeder Dendrimergeneration beobachtet wurde, nahm die
absolute molekulare Relaxivit‰t zu. Ein linearer Anstieg in
Abh‰ngigkeit vom Molekulargewicht wurde auch in einer
anderen Studie gefunden, die deutlich verl‰ngerte Halb-
wertszeiten von Dendrimer-Polychelaten auf der Basis von
[G3] bis [G5] im Blut ergab. Dies konnte f¸r die hochauf-
lˆsende Magnetresonanz-Angiographie bis zu 60 Minuten
nach Injektion genutzt werden. Eine weitere Besonderheit
dieser MRI-Dendrimere ist die Retention grˆ˚erer Derivate
in der Leber von bis zu 40% sieben Tage nach der Verab-
reichung. Durch Einbau von PEG-Einheiten in PAMAM-
GdIII-Chelatkomplexe konnte die Retention nach sieben
Tagen jedoch auf 1 ± 7% gesenkt werden.[9b] Weitere Studien,
die diese Trends best‰tigen, weisen auf die Bedeutung der
kleineren Wasseraustauschgeschwindigkeiten f¸r Gd-Kon-
trastmittel auf Basis von PAMAM-Dendrimeren hin.[10]

Das Potential, das in dieser Forschung steckt, spiegelt sich
in den intensiven Bem¸hungen pharmazeutischer Firmen
wider, solche Kontrastmittel einzuf¸hren; Beispiele sind
24-Gd-dtpa-Cascade-Polymer und Gadomer-17 (Abbil-
dung 1).[11] Diese Verbindungen weisen einen Trimesins‰ure-
Kern auf, der mit [G2]-Polylysin-Dendronen substituiert ist.
Die Dendrimere tragen 24 dtpa bzw. 24 do3a-Chelatliganden.
Wie Abbildung 2 verdeutlicht, ist Gadomer-17 sehr gut f¸r die

Abbildung 2. Kontrastverst‰rkte MRI-Abbildung der peripheren Blutge-
f‰˚e eines Hundes nach Injektion von Gadomer-17 (Dosis 50 �mol pro kg
Kˆrpergewicht; ca. 3 min nach Injektion).

Visualisierung von Blutgef‰˚en geeignet. Ein ‰hnliches Ver-
halten zeigt das bereits erw‰hnte, lineare Gd-dtpa-Polylysin,
allerdings wird Gadomer-17, vermutlich aufgrund seiner
globul‰ren Struktur, wesentlich besser ausgeschieden.[12a]

Wie anhand einer Reihe von pharmakokinetischen Studien
an Gadomer-17 und verwandten Verbindungen best‰tigt
werden konnte,[12] kann mit Kontrastmitteln auf Dendrimer-
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basis das Zeitfenster der dynamischen kontrastverst‰rkten
MRI vergrˆ˚ert werden.[13] Alternative Konzepte im Bereich
der MRI-Diagnostik nutzen dtpa-gebunde Glycodendrimer-
ger¸ste, bei denen die GdIII-Ionen im Innern der Dendrimere
koordiniert sind.[14]

Ein Gebiet, das sich derzeit ebenfalls rasch entwickelt, ist
die Forschung an DNA-Dendrimeren,[15] die man durch
aufeinanderfolgende Hybridisierungen partiell zueinander
komplement‰rer Hetero-Duplexe (πDNA-Monomere™) er-
h‰lt. Nach jedem Hybridisierungsschritt wird die Struktur
durch eine Art πQuervernetzung™ fixiert. Auf diese Weise
wurden DNA-Dendrimere mit bis zu zwei Millionen Oligo-
nucleotid-Endgruppenstr‰ngen erhalten, die vielf‰ltige Mˆg-
lichkeiten f¸r die Detektion von Oligonucleotiden bieten und
mittlerweile als π3DNA-Technologie™ auch kommerzialisiert
wurden.[16] Zudem lassen sich die Oligonucleotid-Endgruppen
variieren und mit einer hohen Konzentration fluoreszierender
oder radioaktiver Marker versehen (Abbildung 3). Auf diese
Weise erh‰lt man sehr empfindliche Sonden f¸r die Detektion
von komplement‰ren Polynucleotidstr‰ngen. Bereits einge-
setzt wurden sie etwa zum direkten Nachweis von Oligonu-
cleotiden im H¸hnerembryonalgewebe und als hochspezifi-
sche Sonden zur Detektion des Epstein-Barr-Virus bei Trans-

Abbildung 3. Polyfunktionelle DNA-Dendrimere mit angebundenen
Fluoreszenzsonden werden f¸r die DNA-Hybridisierung und in Biosen-
sor-Anwendungen eingesetzt.[16]

plantatempf‰ngern durch Erkennung spezifischer RNA-
Str‰nge.[17] Zur Signalverst‰rkung in der DNA-Mikrochip-
Technologie wurden fluoreszenzmarkierte Polynucleotid-
Dendrimere ebenfalls eingesetzt. Au˚erdem sind es vielver-
sprechende Kandidaten f¸r eine Anwendung in der Hoch-
durchsatz-Genomanalytik.[18]

Biosensoren f¸r DNA-Hybridisierungen sind f¸r die
schnelle Diagnose genetischer und pathogenetischer Krank-
heiten interessant. Die Wirkungsweise solcher Sensoren
basiert auf der Immobilisierung von Oligonucleotid-Einzel-
str‰ngen, die komplement‰re Zielsequenzen durch Hybridi-
sierung selektiv erkennen. Biosensoren, die die Verwendung
von DNA-Dendrimeren mit der Quarzmikrowaagentechnik
kombinieren, nutzen die stark erhˆhte Hybridisierungskapa-
zit‰t und Detektionsempfindlichkeit solcher polyfunktionali-
sierter DNA-Molek¸le. Es konnte gezeigt werden, dass solche
Sensoren gegen¸ber herkˆmmlichen Systemen eine deutlich
niedrigere Nachweisgrenze und wesentlich hˆhere Empfind-
lichkeit aufweisen.[19]

Auf ‰hnliche Weise lie˚en sich monoklonale Antikˆrper
durch Verkn¸pfung mit PAMAM-Dendrimeren, die 111In-
oder 153Gd-Komplexe enthielten, mit hoher spezifischer
Aktivit‰t radioaktiv markieren.[20] Ein weiteres Konzept f¸r
die DNA-Detektion wurde k¸rzlich von Fre¬chet et al. vorge-
stellt und basiert auf dem Antenneneffekt eines dendroni-
sierten Polymers mit einem DNA-Strang.[21] Die Dendrimere
wurden hierzu mit Farbstoffsonden an jeder Endgruppe
ausger¸stet, die bei Hybridisierung die gesammelte Licht-
energie auf einen mit einem komplement‰ren Fluoreszenz-
farbstoff markierten DNA-Strang ¸bertragen.

3. Therapeutische Anwendungen

Die zweifellos am aktivsten untersuchte therapeutische
Anwendung auf Dendrimerbasis ist die Gentransfektion
durch Dendrimere als nichtvirale Vektoren. Hierf¸r wurden
kommerziell verf¸gbare Polyamin-Dendrimere wie PAMAM
und Poly(propylenimin) (PPI) intensiv auf ihre Komplexie-
rungseigenschaften mit DNA-Molek¸len hin untersucht.[22]

Insbesondere ihre F‰higkeit, unter physiologischen Bedin-
gungen (pH 7.4) kompakte Polykationen zu bilden, wurde in
der Gentransfektion ausgenutzt.[23] Ein Beispiel ist das kom-
merziell verf¸gbare In-vitro-Transfektionsmittel PolyFect,
das sich von einer dendritischen PAMAM-Struktur ableitet,
die durch partielle chemische Hydrolyse von PAMAM-
Dendrimeren erhalten wird.[23b,24] Unter physiologischen Be-
dingungen tragen die Zweige positiv geladene Ammonium-
Endgruppen, die mit den negativ geladenen Phosphatein-
heiten der Nucleins‰uren wechselwirken kˆnnen. Die Poly-
Fect-Reagentien zwingen die DNA in eine kompakte toroi-
dale Struktur und optimieren auf diese Weise den Eintritt der
DNA in die Zellen. Innerhalb der Zelle puffern die Den-
drimere dann die Lysosomen nach Fusion mit den Endoso-
men (Abbildung 4). Dies f¸hrt zur pH-kontrollierten Inhibie-
rung der lysosomalen Nucleasen und somit zu hoher Stabilit‰t
der PolyFect-DNA-Komplexe. Das abschlie˚ende Eindringen
in den Zellkern und die Ablˆsung der DNA von den
kationisch geladenen Makromolek¸len ist bislang nicht voll-
st‰ndig aufgekl‰rt.

Interessanterweise stellt man fest, dass die perfekte Den-
drimerstruktur (Verzweigungsgrad DB� 100%) ein weniger
effizientes Transfektionsmittel darstellt als die hyperver-
zweigte Verbindung, die durch den partiellen Abbau (Hy-
drolyse) der æste erhalten wird.[23] So weist beispielweise
kommerziell erh‰ltliches Poly(ethylenimin) mit einer hyper-
verzweigten Struktur (DB� 65%) ausgezeichnete Transfek-
tionseigenschaften auf.[25] Bislang ist es jedoch noch nicht klar,
ob diese dendritischen Polyamin-Transfektionsmittel auch in
vivo eingesetzt werden kˆnnen; weitere Toxizit‰tsstudien sind
hierf¸r unabdingbar.[26] Vielversprechende Ergebnisse wur-
den in der Krebstherapie mit einem Plasmidvektor auf der
Basis des Epstein-Barr-Virus erhalten, der mit einem PA-
MAM-Dendrimer komplexiert wurde. Mit diesem Vektor
konnte eine signifikante Verringerung der Mortalit‰t im
Tiermodell erzielt werden.[27]

Ein weiteres intensiv bearbeitetes Gebiet der Dendrimer-
forschung ist die kontrollierte Wirkstofffreisetzung.[28] Die
topologische Verkapselung im Innern eines Dendrimers
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Abbildung 4. Vorgeschlagener Mechanismus der DNA-Transfektion mit
kationischen Dendrimeren.[24,25]

wurde als eine Strategie f¸r den Transport von Wirkstoffen
vorgeschlagen (Abbildung 5). Meijer et al. berichteten vor
einigen Jahren ¸ber den Einschluss von polaren Gastmole-
k¸len in eine dendritische Kern-Schale-Architektur mit einer
dichten, apolaren Schale, der πdendritischen Box™.[29] Ein-
geschlossene Gastmolek¸le lassen sich dabei selektiv in
Abh‰ngigkeit von ihrem Molekulargewicht wieder freiset-
zen.[30] Das Hauptproblem bei diesem und ‰hnlichen Freiset-
zungssystemen[31] ist der stark hydrophobe Charakter der
Schale. K¸rzlich wurden deshalb wasserlˆsliche Systeme mit
umgekehrter Kern-Schale-Polarit‰t und dendritischem Ge-
r¸st entwickelt.[32] So konnten etwa antitumoraktive Cytosta-
tika wie Adriamycin und Methotrexat in einem solchen
Dendrimer eingeschlossen werden (Abbildung 5).[32a]

Abbildung 5. Einschluss des Cytostatikums Adriamycin in ein PAMAM-
Dendrimer mit PEO-Endgruppen.

Wegen ihrer hohen Funktionalit‰t werden dendritische
Polymere, insbesondere dendritische Glycopolymere, als
Ger¸ste f¸r polyvalente Wirkstoffe in Betracht gezogen.[33]

Untersucht wurden unterschiedliche Dendrimerstrukturen
mit einer Vielzahl von Saccharideinheiten in der Peripherie.
Die πZuckerbeschichtung™ von Dendrimeren dient als mul-
tivalente Erkennungsstruktur f¸r zuckerbindende Proteine
wie Lectine.[34] Beispielsweise zeigen Poly(�-lysin)-Dendrime-
re mit 2 bis 16 Sialins‰ureeinheiten erhˆhte Bindungsaffini-

t‰ten im Limax-flavus-Lectin-F‰llungs-Assay und im H‰mag-
glutinations-Assay, der als Test f¸r Influenza-A-Viren ein-
gesetzt wird.[35] Es wurde festgestellt, dass Systeme mit vier bis
sechs Sialins‰ureeinheiten ± bei einer ca. 200-mal hˆheren
Bindungsaffinit‰t als der monovalente Ligand ± die besten
antiviralen Eigenschaften aufweisen. Bei hˆherfunktionali-
sierten Dendrimeren f¸hrt vermutlich die eingeschr‰nkte
Zug‰nglichkeit der Endgruppen zu einer Verringerung der
Bindungsaffinit‰t. K¸rzlich wurde berichtet, dass ein penta-
funktionalisierter, sternartig verzweigter Kohlenhydratligand
genau in die Bindungstasche der f¸nf Untereinheiten des
Shiga-Toxins passt.[36] Die Bindungsaffinit‰t dieses pentava-
lenten Liganden liegt um den Faktor 107 hˆher als die der
monovalenten Spezies.

Mit der in der Krebstherapie eingesetzten Borneutronen-
einfangtherapie (BNCT) steht eine weitere Therapieanwen-
dung zur Verf¸gung, bei der hochfunktionalisierte Dendri-
mere eine Rolle spielen. Die Methode beruht darauf, dass 10B-
Kerne mit hoher Wahrscheinlichkeit thermische Neutronen
einfangen kˆnnen und die gebildeten 11B-Kerne anschlie˚end
unter Freisetzung hochenergetischer �-Teilchen und 7Li3�-
Ionen zerfallen. Wenn es gelingt, 10B-Isotope in ausreichen-
den Mengen (�109 Atome) in ein Tumorgewebe zu transpor-
tieren, dann kˆnnen auf diese Weise erzeugte �-Teilchen und
7Li3�-Ionen die Mitosef‰higkeit der Tumorzellen gezielt und
r‰umlich begrenzt sch‰digen.[37] Eine zentrale Herausforde-
rung bei der BNCT ist die genau lokalisierte Anreicherung
der borhaltigen Verbindungen in den Tumorzellen. Fort-
schitte wurden dabei durch die Verwendung von k‰figartigen
Sulfanylboranen wie Na2B12H11SH erzielt. Um f¸r einen
Einsatz in der BNCT infrage zu kommen, sollte ein Reagens
einen Tumor/Blut-Verteilungskoeffizienten von grˆ˚er 1 auf-
weisen (w‰hrend der Bestrahlung eher noch grˆ˚er) und darf
hˆchstens schwach toxisch sein.[37]

Der Einbau von Bor in Polymerger¸ste ist ein vielverspre-
chendes Konzept zur Erhˆhung der Aktivit‰t von Borver-
bindungen und zur Erzielung einer mˆglichst gro˚en Kon-
zentration an 10B-Isotopen im Tumorgewebe. Zur Herstellung
solcher borhaltiger Immunkonjugate wurden PAMAM-Den-
drimere eingesetzt, mit denen sich eine hohe Borkonzentra-
tion erzielen l‰sst. Hierzu wurden [G2]- und [G4]-PAMAM-
Dendrimere mit dem Isocyanatboran Na(CH3)3NB10H8NCO
gekuppelt. Durch Verkn¸pfung mit einem monoklonalen
Antikˆrper erhielt man anschlie˚end ein Immunkonjugat zur
zielgerichteten Tumoransteuerung (Abbildung 6). Dieses Im-
munkonjugat wies eine gute Immunreaktivit‰t auf, reicherte
sich allerdings stark in Leber und Milz an.[38]

Tests an Polylysin-Dendronen mit 80 terminalen Borato-
men, die an Antikˆrperfragmente gekn¸pft waren, lieferten
ebenfalls Perspektiven f¸r einen Einsatz in der BNCT.[39] Um
eine effektivere Tumoransteuerung mit Antikˆrpern zu
erzielen, wurde der epidermale Wachstumsfaktor (EGF),
ein kurzes Polypeptid, an borsubstituierte [G4]-PAMAM-
Dendrimere gekn¸pft. In-vitro-Untersuchungen mit solchen
Biokonjugaten deuteten auf eine Spezifit‰t f¸r den EGF-
Rezeptor bei Gehirntumoren hin.[40]

Einen weiteren Aspekt der medizinischen Anwendung der
Dendrimerchemie bilden Dendrimere mit bakteriziden Ei-
genschaften. Die wegen der hohe Funktionalit‰t verst‰rkte
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Abbildung 6. Mit einem spezifischen Antikˆrperfragment verbundenes
multifunktionelles Dendrimerkonjugat zur Verwendung in der BNCT.

Wechselwirkung der dendritischen Polykationen mit Zell-
w‰nden l‰sst sich nutzen, um eine antibakterielle Wirkung zu
erzielen. Niedermolekulare quatern‰re Ammoniumverbin-
dungen (QACs) werden bereits in gro˚em Umfang in Des-
infektionsmitteln eingesetzt. Auch von Polyamin-Dendrime-
ren wurden polykationische Strukturen durch Quaternisie-
rung hergestellt, z.B. stark antibakterielle Poly(propylen-
imin)-Dendrimere mit Dimethyldodecylammoniumgrup-
pen.[41] Biolumineszenz-Studien ergaben, dass diese dendriti-
schen Biozide mit 16 QAC-Gruppen an der Oberfl‰che um
etwa zwei Grˆ˚enordnungen wirksamer gegen Gram-nega-
tive Bakterien wie Escherichia coli sind als ihre monofunk-
tionellen Analoga. Hohe Wirksamkeit wurde auch gegen
Gram-positive Bakterien wie Staphylococcus aureus festge-
stellt.[42] Die polykationische Struktur erleichtert die anf‰ng-
liche Adsorption der Dendrimere an der Zellwand und erhˆht
die Permeabilit‰t der Zellen f¸r andere Molek¸le. Es wurde
weiterhin gezeigt, dass die antibakterielle Wirkung von der
Dendrimergeneration, der L‰nge der hydrophoben Gruppe
und dem Gegenion abh‰ngt.[42]

Auch Dendrimer-Silber-Komplexe und -Nanokomposite,
die mithilfe von Dendrimertemplaten hergestellt wurden,
zeigen eine hˆhere In-vitro-Aktivit‰t als Silbernitrat gegen
verschiedene Bakterien.[43] Anders als gelˆstes Silbernitrat
kˆnnen die Silber-Dendrimer-Nanokomposite nicht durch
Membranen diffundieren. Damit ist ein Einsatz bei der
antibakteriellen Behandlung oberfl‰chlicher Wunden vor-
stellbar.

4. Schlussfolgerungen

In diesem Kurzaufsatz wurde verdeutlicht, wie die einzig-
artigen Charakteristika der Dendrimerarchitektur in den

letzten Jahren f¸r praktische Anwendungen herangezogen
wurden. Eine wachsende Zahl von Verˆffentlichungen in
medizinischen Fachzeitschriften unterstreicht das Interesse
der medizinischen Forschung an Dendrimeren, sowohl f¸r
effiziente neue diagnostische Werkzeuge als auch f¸r thera-
peutische Anwendungen. Ein wichtiger Durchbruch wurde in
der Kernresonanzdiagnostik und bei der dendritischen DNA
f¸r die Biosensor-Technologie erzielt. Bei den therapeuti-
schen Anwendungen besteht dagegen noch Aufholbedarf,
allerdings sollte man bedenken, dass es sich bei der klinischen
Forschung um Langzeitprojekte handelt und eine intensive
und zeitaufw‰ndige ‹berpr¸fung der Verbindungen hinsicht-
lich Toxizit‰t, Immunreaktionen und Verteilung im Kˆrper
erforderlich ist.[44]

Da die meisten Anwendungen von Dendrimeren keines-
wegs auf ihrer einzigartigen Strukturperfektion basieren,
sondern auf der hohen Endgruppenfunktionalit‰t, muss
kritisch ¸berdacht werden, wie weit die strukturellen An-
forderungen an Dendrimere vereinfacht werden kˆnnen.
Statistisch verzweigte dendritische Strukturen, die in nur
einem Polymerisationsschritt zug‰nglich sind, bilden eine
vielversprechende Alternative zu synthetisch aufw‰ndigen
πperfekten™ Strukturen.[3] W‰hrend die strukturelle Perfek-
tion f¸r die Kernresonanzdiagnostik eine wichtige Voraus-
setzung ist, gen¸gt in vielen anderen Anwendungen eine
hyperverzweigte Polymerstruktur. Seit kurzem gibt es bioab-
baubare/biokompatible hyperverzweigte Polymere wie Poly-
aminoester[45] und Polyglycerin,[46] die zus‰tzliche Mˆglich-
keiten in diesem schnell wachsenden Gebiet erschlie˚en. Da
Dendrimere nun auch viele medizinische Arbeitskreise πin-
fiziert™ haben, sind weitere, interdisziplin‰re Anstrengungen
und neue Strategien f¸r die medizinische Diagnostik und
Therapie garantiert.

Seit Einreichung dieses Kurzaufsatzes sind noch weitere
Arbeiten zum Thema erschienen.[47]
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