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Pharmazeutische Qualitdt, Wirksamkeit und Toxizitdt
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Einleitung
Das Teebaumol (Melaleucae
aetheroleum), dessen Stamm-
pflanze, der australische Tee-
baum (Melaleuca alternifolia),
wahrscheinlich bereits seit Jahr-
tausenden von den Aborigines als
Heilmittel genutzt wird, ist im Begriff,
den europdischen und amerikanischen
Markt zu erobern. Obwohl die Produkte
in Deutschland und der Schweiz keine
Zulassung als Arzneimittel besitzen, fin-
den sie, besonders wegen der ausge-
sprochen guten Hautvertraglichkeit und
der inzwischen experimentell nachge-
wiesenen antibiotischen Wirksamkeit,
bei einer umfangreichen Palette von Ge-

sundheitsstorungen und Erkrankungen
als Heilmittel Verwendung (1). Aus die-
sem Grund besteht bei Arzten, Apothe-
kern, Therapeuten und Patienten ein
grosses Bedirfnis nach Informationen
zur pharmazeutischen Qualitat, zur
Wirksamkeit und zur Toxizitat des Tee-
baumols.

Herkunft und Gewinnung

Das Teebaumdl (= Melaleucae aethero-
leum) wird hauptsachlich mit Hilfe der
Wasserdampfdestillation aus den Blat-
tern des «Australischen Teebaumes»
(Melaleuca alternifolia) gewonnen. Die
am haufigsten verwendete Melaleucae-
Art, die zur Olgewinnung herangezogen
wird, ist Melaleuca alternifolia. Nach
dem derzeit glltigen «Australischen
Standard (AS 2782-1985)» sind noch
zwei weitere Stammpflanzen, namlich
Melaleuca linariifolia und Melaleuca dis-
sitiflora, zur Olgewinnung zugelassen.
Die dtherischen Ole dieser drei Mela-
leuca-Arten haben eine dhnliche stoffli-
che Zusammensetzung (2). In offiziellen
Teebaumol-Monografien anderer Lander
werden weitere Melaleuca-Arten aufge-
fuhrt, die zur Olgewinnung heran-
gezogen werden konnen (Tabelle 1I).
Melaleuca alternifolia gehort wie die
Eukalyptusbdaume zur Familie der Myr-
tengewdchse (Myrtaceae). Es handelt
sich beim Teebaum um einen buschig
wachsenden Baum von maximal 3 bis 6 m
Hoéhe (Abbildung 1) mit dinner Borke
und schlanken Asten, an denen 2 bis 5
cm lange, schmale, spitz-lanzettliche
Blitter stehen. Die Bliiten bilden Ahren
(Abbildung 2). Das natirliche Verbrei-
tungsgebiet von Melaleuca alternifolia
beschrankt sich auf Teile der subtropi-
schen, norddstlichen Kistenregion von
New South Wales, wo die Pflanzen in
Feuchtgebieten und Simpfen wachsen.
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Die Kultivierung der Pflanze erfolgt
heute in Australien auf grossen Planta-
gen (3-6) und neuerdings in kleineren
Plantagen auch ausserhalb von Austra-
lien; beispielsweise in Simbabwe, Indien,
Nord-Borneo und Indonesien.

Traditionelle Anwendung

Den Bundjalung-Aborigines im Norden
von New South Wales waren die heilen-
den Eigenschaften der Blatter des «Aus-
tralischen Teebaumes» vermutlich seit
mehreren Jahrtausenden bekannt. Sie
verwendeten zerquetschte und erhitzte
Teebaumbldtter zur Inhalation, zerrie-
bene und zu einem Brei verarbeitete Blat-
ter als Wundverband oder in Form von
Aufgissen und Umschldgen nach lange-
rem Einweichen der Bldtter in Wasser vor
allem bei Erkdltungen, Halsentziindun-
gen, Insektenstichen und -bissen, zur
Wundbehandlung und Entlausung sowie
gegen Pilzinfektionen. Sir Joseph Banks,
der Botaniker in James Cook’s Mann-
schaft der HMS Endeavor, die um 1770
an der Nordkuste von New South Wales
vor Anker ging, hat damals wahrschein-
lich als erster Europder Blatter von Mela-
leuca-Arten gesammelt und vermutlich
von Aborigines die traditionelle Anwen-
dung und Zubereitung erlernt.

Die Herstellung und Beschreibung von
Teebaumol geht auf den australischen
Museumsdirektor und Chemiker Dr. A. R.
Penfold zuriick und féllt ins Jahr 1925. In
der Folgezeit wurden von Penfold und
Grant erste Untersuchungen zur antisep-
tischen, bakteriziden und fungiziden
Wirkung von Teebaumal in wissenschaft-
lich nachpriifbarer Weise durchgefiihrt.
Teebaumol wurde zundchst nur von wild
wachsenden Biumen gewonnen. Samm-
ler fallten die Teebdume und gewannen
anschliessend aus den Blattern ein quali-
tativ erheblich schwankendes atheri-
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Tabelle 1:

Monografie Jahr
Britisch Pharmaceutical 1949
Codex (Tea Tree Oil)

Australian Standard 1967
K-175 (AS K-175)

Martindale, 1972-1993
The Extra Pharmacopoeia
Australischer Standard 1985
2782 (AS 2782)

Franzosischer Standard 1991
T75-358

Internationaler Standard 1996
4730 (ISO 4730)

Deutscher Arzneimittel 1997
Codex (DAC)

Verschiedene offizielle Monografien zu Melaleucae aetheroleum

Titel Inhalt

Oleum Melaleucae

Oil of Melaleuca
alternifolia

Melaleuca Oil

Definition, Beschreibung, Lislichkeit, Dichte, optische Drehung, Ester-
Zahl, Zusammensetzung

Definition, Beschreibung, Loslichkeit, Dichte, optische Drehung

Synonyme, Beschreibung, Loslichkeit, Dichte, Zusammensetzung,

Aufbewahrung, Gebrauch

Oil of Melaleuca,
Terpinen-4-ol type

Huile essentielle
de Melaleuca type
terpinene-4-ol

Oil of Melaleuca,
Terpinen-4-ol type
(tea tree oil)

Teebaumdl
togramm

Wie bei AS K-175; zusdtzlich Angaben zum 1,8-Cineol-Gehalt
(max. 15%) und Terpinen-4-ol-Gehalt (mind. 30%); GC-Fingerprint

Wie bei AS 2782; zusdtzlich ein GC-Fingerprint-Chromatogramm mit
13 Substanzen und zwei typischen Spurenkomponenten

Wie bei AS-2782; zusdtzlich ein GC-Fingerprint-Chromatogramm mit
14 Substanzen und zwei Spurenkomponenten

Wie bei ISO 4730; zusdtzlich mit Sdurezahl und Diinnschicht-Chroma-

sches Ol mittels primitiver Dampfkessel-
destillation. Die Qualitdtsschwankungen
hielten die australische Armee jedoch
nicht davon ab, die Produktion des Tee-
baumols wahrend des Zweiten Weltkrie-
ges unter ihr Protektorat zu stellen und
Teebaumol als lokales Antiseptikum in
grossem Umfang an australische Solda-
ten zu verteilen und medizinisch einzu-
setzen (4).

Durch die aufkommende Antibiotikaara
nach 1940 verlor das Teebaumél zuse-
hends seine Vorrangstellung. Binnen
kurzem war das Teebaumol nahezu voll-
standig verdrangt und vergessen. Erst
als in den Siebzigerjahren mit dem wach-
senden Bewusstsein Okologischer Zu-
sammenhdnge auch eine Renaissance
von Ethnomedizin, Naturheilkunde und
deren Mitteln einsetzte, wahrend gleich-
zeitig Resistenzprobleme bei der mas-
senhaften Antibiotikaanwendung offen-
kundig wurden, erwachte das Interesse
an Teebaumol von neuem. Seither wur-
den zunehmend systematische wissen-
schaftliche Untersuchungen uber In-
haltsstoffe, Qualitat, Wirksamkeit und
mogliche Einsatzgebiete von Teebaumal
durchgefiihrt.

Inhaltsstoffe von Teebaumol
Junge,
alternifolia enthalten etwa 1 bis 2 Pro-
zent dtherisches Ol, das einen eigentiim-
lichen, muskatnussadhnlichen Geruch be-
sitzt. Es handelt sich dabei um ein
komplexes Gemisch aus rund 100 Sub-

frische Blatter von Melaleuca

stanzen, von denen bis heute etwa 60
Komponenten aufgeklart sind. Neben
1,8-Cineol (< 15%) und Terpinen-4-ol
(> 30%) enthdlt ein handelsibliches Tee-
baumal (Terpinen-4-ol-Typ) noch weitere
Monoterpene, wie zum Beispiel a-Pinen
(ca. 2,5%), B-Pinen (ca. 0,7%), Myrcen (ca.
0,8%), a-Terpinen (ca. 9%), v-Terpinen
(ca. 20%), Terpinolen (ca. 4%), «-Phel-
landren (ca. 0,5%), Linalool (0,1-0,2%)
und verschiedene Sesquiterpene, wie
zum Beispiel Aromadendren (ca. 1,5%),
Viridifloren (ca. 1,6%) und «-Cadinen
(ca. 1,5% [7-9]).

Qualitat des Teebaumols

Der Australische Standard (AS 2782-
1985) schreibt den prozentualen Anteil
von 1,8-Cineol und Terpinen-4-ol im
atherischen Ol (Terpinen-4-ol-Typ) vor.
Danach wird verlangt, dass in kommer-
ziell erhaltlichen Produkten der Gehalt
an 1,8-Cineol nicht tiber 15 Prozent und
der von Terpinen-4-ol bei mindestens 30
Prozent liegen soll. Die Vorgaben des
Australischen Standards wurden mit ge-
ringen Abweichungen in den Deutschen
Arzneimittel-Codex 1996 und in den In-
ternationalen Standard (ISO-4730) liber-
nommen (Tabelle 1).

Teebaumol, das wahrend ldangerer Zeit
Sauerstoff und Licht ausgesetzt ist, un-
terliegt, wie unsere Untersuchungen zei-
gen, Oxidationsprozessen, die zu einer
erheblichen Qualitdtsminderung fiihren.
Ein solches Ol ist durch einen relativ ho-
hen Anteil an y-Cymen (> 12%) gekenn-
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zeichnet. In einem frisch destillierten Ol
liegt der y-Cymen-Gehalt dagegen meist
unter 4 Prozent. Im oxidierten Tee-
baumol treten noch weitere Oxidations-
produkte, wie zum Beispiel Ascaridol
und 1,2,4-Trihydroxymenthan auf, die
beide als allergen angesehen werden
miuissen, wobei 1,2,4-Trihydroxyment-
han das stdrkere der beiden Allergene
ist. Teebaumdl, das lichtgeschiitzt und
luftdicht verschlossen gelagert wird,
bleibt dagegen liber einen langen Zeit-
raum (> 10 Jahre) relativ stabil (9-11).

Verfilschungen

Auf dem Markt werden gelegentlich ver-
falschte Teebaumodle angeboten. Eine
besonders grobe Verfilschung haben
kirzlich Schild und Mitarbeiter (12) an-
hand diinnschicht- und gaschromatogra-
fischer Methoden nachgewiesen. So
kommen beispielsweise hohe Gehalte an
o,B-Pinen (> 5%), a-Phellandren (> 3%),
Limonen (> 4%) oder o-Terpineol (> 8%) in
einem Teebaumol vom Terpinen-4-ol-Typ
nicht vor. Bei verfdlschten oder rekons-
truierten Teebaumolen fehlen haufig die
typischen Sesquiterpene wie Aromaden-
dren, \Viridifloren, 3§-Cadinen und
B-Caryophyllen (3).

Da die Biosynthese der Terpene ein ste-
reospezifischer Prozess darstellt, treten
Mono- und Sesquiterpene in konstanten
charakteristischen Enantiomeren-Ver-
haltnissen auf, deren Nachweis bezie-
hungsweise Fehlen zur Aufdeckung von
Authentizitdt beziehungsweise Verfal-
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Tabelle 2:

Enatiomere Melaleuca ALVA
Monoterpene alternifolia
a-Pinen
R-Form 90 91
S-Form 10 09
Terpinen-4-ol
R-Form 65 64
S-Form 35 36
a-Terpineol
R-Form 76 77
S-Form 24 23

Bestimmung der Enantiomeren-Verhdiltnisse von «-Pinen, Terpinen-4-ol
und o-Terpineol in Teebaumol unterschiedlicher Herkunft

Chapman  Leela Maincam  Astreya
92 90 91 91
08 10 09 9
64 65 66 52
36 35 34 48
76 75 77 55
24 25 23 45

schungen verwendet werden kann. Fir
die Bestimmung der Enantiomerenver-
hadltnisse durch enantioselektive Gas-
chromatografie wird in der Literatur fir
Terpinen-4-ol ein Enantiomeren-Verhalt-
nis (R/S) von 65:35, fur a-Terpineol
76:24 und fir a-Pinen 90:10 angegeben,
was wir durch eigene Untersuchungen
bestdtigen konnten (3, 13). Wir haben
die Enantiomeren-Verhdltnisse der drei
oben genannten chiralen Inhaltsstoffe in
selbst destilliertem Melaleuca-alternifo-
lia- Ol und in verschiedenen kommerziell
erhdltlichen Teebaumodlen vergleichend
bestimmt (Tabelle 2). Die Ergebnisse
zeigten, dass die Enantiomeren-Verhalt-
nisse von Terpinen-4-ol, a-Terpineol und
a-Pinen in 4 von 5 kommerziellen Olen
mit den Enantiomeren-Verhaltnissen der
gleichen Inhaltsstoffe im selbst destillier-
ten Teebaumol gut libereinstimmten. Die
Abweichungen bewegten sich im Rahmen
der natiirlichen Schwankungsbreite der
Enantiomeren in der Pflanze. Bei dem als
Teebaumol deklarierten Produkt «As-
treya» traten bei Terpinen-4-ol und a-Ter-
pineol andere Enantiomeren-Verhaltnis-
se auf. Dieses Teebaumol stammte
wahrscheinlich nicht von Melaleuca al-
ternifolia; die Herkunft ist unklar.

Wirkungen und Wirksamkeit

. Experimentell dokumentierte In-vitro-
Effekte

Von itherischen Olen mit einem hohen
Anteil an Terpenen ist bekannt, dass sie
antibakteriell und antimykotisch wirk-
sam sind. Man hat daher in den vergan-
genen Jahren Teebaumol in zahlreichen
In-vitro-Testreihen auf eine maogliche

antibakterielle und antimykotische Wir-
kung hin Gberprift.

Antibakterielle Wirkung: In den letzten
Jahren wurden mit Hilfe verschiedener
In-vitro-Testmethoden (Agardilutionsme-
thode, Reihenverdiinnungstest) die mini-
male Hemmkonzentration (MHK) sowie
die minimale bakterizide Konzentration
(MBK) des Teebaumols bei verschiede-
nen grampositiven und gramnegativen
Bakterien bestimmt. Dabei stellte sich
heraus, dass Teebaumol tiber ein breites
antibakterielles Wirkspektrum verfugt.
Von besonderem Interesse ist die Be-
obachtung, dass auch Problemkeime,
wie beispielsweise Methicillin-resistente
Staimme von Staphylococcus aureus
(MHK: 0,25%), S. epidermidis, S. haemo-
lyticus, Escherichia coli (MHK: 0,25%) so-
wie verschiedene Streptococcus-Arten
(MHK: 0,06-0,12%) gut auf Teebaumol
ansprechen. Streptococcus pyogenes,
ein Bakterium, das neben Staphylococ-
cus aureus bei der kindlichen Infektions-
krankheit «Impetigo» (Eiter-, Krusten-,
Pustelflechte) beteiligt ist, wird schon bei
einer Konzentration von 0,12 Prozent
(MHK) vollstdndig im Wachstum ge-
hemmt. Auch Propionibacterium acnes
reagierte gegeniuber Teebaumol (MHK:
0,25% und weniger) dusserst empfind-
lich (14-19). Nicht alle im Teebaumol
enthaltenen Bestandteile sind jedoch
gleichermassen antibakteriell wirksam.
Carson und Riley (20) konnten zeigen,
dass an der Gesamtwirkung des &theri-
schen Ols vor allem Terpinen-4-ol, Lina-
lool und a-Terpineol beteiligt sind.
Wirkung gegen Mycoplasma pneumo-
niae: Mycoplasma pneumoniae ist ein
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zellwandloses Bakterium, das das Epi-
thel des menschlichen Respirationstrak-
tes besiedelt und eine Tracheobronchitis
oder atypische Pneumonie bei Kindern
und jungen Erwachsenen hervorruft. My-
coplasma-Infektionen werden gewohn-
lich mit Tetracyclinen, Makroliden oder
Fluorochinolonen behandelt. Die zuneh-
mende Resistenz dieser Keime gegen
Tetracycline beispielsweise fiihrt zu
schwer wiegenden Therapieproblemen
und erfordert die Entwicklung neuartiger
Antiinfektiva, um die entstandene Liicke
in der Antibiotikabekdmpfung dieser
Keime zu schliessen. Interessanterweise
verhinderte Teebaumol in einer Konzen-
tration von 0,006 Prozent (MHK und
MBK) vollstandig das Wachstum von My-
coplasma pneumoniae. Der Wild-Typ be-
sitzt ein flaschenférmiges Aussehen mit
einem spitz auslaufenden Ende (vgl. Ab-
bildung 3a). Mit Hilfe dieser Spitze heftet
sich das Bakterium an die Epithelzellen
des Respirationstraktes. Nach der Be-
handlung mit 0,006 Prozent Teebaumol
runden sich die Zellen ab (vgl. Abbildung
3b) und verlieren dadurch ihre Virulenz,
da sie in diesem Zustand nicht mehr in
der Lage sind, sich an die Epithelzellen
des Respirationstraktes anzuheften (21).
Antimykotische Wirkung: Hefepilze, wie
zum Beispiel Candida- und Malassezia-
Arten, sowie Dermatophyten, wie Tricho-
phyton-Arten beispielsweise, verursachen
oberflachliche Hautpilzerkrankungen. Im
Gegensatz zu den Candida-Arten, die
orale und vaginale Candidamykosen ver-

ursachen, sind Malassezia-furfur-Arten
bei Pityriasis, Intertrigo, Follikulitis und
seborrhoischer Dermatitis und Tricho-




phyton- Arten bei Tinea pedis, Tinea un-
guium und Tinea corpis beteiligt
(22-24).

In einer Studie wurde Teebaumol im Ver-
gleich zu Miconazol, einem fiir topische
Anwendungen etablierten Antimykoti-
kum, im Agardilutionstest auf seine an-
timykotische Wirkung getestet. Als Test-
organismen (allesamt klinische Isolate)
dienten 26 Staimme verschiedener Der-
matophyten (Trichophyton rubrum, T.
metagrophytes, Microsporum canis) so-
wie 54 Hefepilze, darunter 32 Stimme
von Candida albicans und andere Can-
dida-Arten, wie zum Beispiel C. glabrata,
C. tropicalis, C. kefyr, C. krusei, 22
Stdimme von Malassezia furfur und
Trichosporon cutaneum. Alle untersuch-
ten Pilze wurden in ihrem Wachstum
durch Teebaumol in Konzentrationen zwi-
schen 0,4 und 0,5 Prozent gehemmt (25).
In zwei weiteren Arbeiten wurde die an-
timykotische Wirkung von Teebaumdl in
vitro bei verschiedenen klinischen Pilz-

Abbildung 3a

Abbildung 3b
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isolaten bestdtigt, unter anderem bei
Candida albicans, C. glabrata, C. guillier-
mondi, C. parapsilosis, C. pseudotropi-
calis, C. tropicalis, C. stellatoidea, Tricho-
phyton rubrum, T. mentagrophytes, T.
tonsurans, Aspergillus niger, Epidermo-
phyton floccosum und Microsporum
gypsum. Das Wachstum aller getesteten
Candida-Arten wurde durch Teebaumol
in Konzentrationen < 0,5 Prozent (meist
0,25%) vollstindig gehemmt (26,27).
Diese Untersuchungen deuten darauf
hin, dass der Einsatz von Teebaumol bei
Pilzinfektionen Haut
Schleimhdute sinnvoll ist.

Antivirale Wirkung: Die antivirale Wir-
kung von Teebaumol wurde in einer
ersten Arbeit an Tabak-Mosaik-Viren stu-

der und der

diert. Finf Wochen alte Pflanzenkeim-
linge wurden mit 100, 250 und 500 ppm
Teebaumol, gel6st in einer Mischung aus
Wasser, Ethanol und Tween 80, vorbe-
handelt und anschliessend mit einer Ta-
bak-Mosaik-Virus enthaltenden Losung
bespriiht. Im Gegensatz zur Kontrolle
konnte bei den mit Teebaumol behandel-
ten Pflanzen im Beobachtungszeitraum
von zehn Tagen eine signifikante, kon-
zentrationsabhangige Reduktion der
durch das Virus verursachten lokalen
Lasionen (= Viruslasion/cm? Blattflache)
beobachtet werden. Schon bei 100 ppm
verringerte sich die Anzahl der Virusla-
sionen pro cm? Blattfliche um 50 Prozent
(28).

In der volkstiimlichen Heilkunde stdsst
man immer wieder auf Berichte, die dem
Teebaumol bei Lippenblaschen (Herpes-
simplex-Virus) und Gurtelrose (Varizella-
Zoster-Virus) eine fordernde Wirkung auf
die Abheilung bei gleichzeitiger Linde-
rung des Juckreizes zusprechen. Bisher
beruhten Aussagen zur Wirksamkeit von
Teebaumol bei den genannten Indikatio-
nen lediglich auf Patientenbezeugungen.
Kirzlich untersuchte unsere Arbeits-
gruppe (29) in vitro die antivirale Wir-
kung von Teebaumol gegen Herpes-sim-
plex-Viren Typ 1 und Typ 2 (HSV-1 und
HSV-2). Die antivirale Aktivitdt wurde an
RC-37-Zellen  (Affennierenzellen als
Wirtszellen) mit Hilfe des Plaque-Reduk-
tionstestes bestimmt. Die 50-prozentige
Hemmkonzentration (IC50) lag fiir HSV-1
bei 0,0009 Prozent und fiir HSV-2 bei
0,0008 Prozent. Damit konnten wir erst-
mals in vitro zeigen, dass die traditio-
nelle Verwendung von TTO bei Herpes
labialis rational begriindet ist.
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Antimikrobielle Wirkmechanismen: Auf-
grund der relativ geringen Molekiil-
grosse und des ausgesprochen lipophilen
Charakters der zyklischen Monoterpene,
der gréssten Atherischél-Fraktion des
Teebaumols, lag die Vermutung nahe,
dass zumindest ein Teil der antibakte-
riellen Wirksamkeit auf Verdnderungen
der Membranpermeabilitit beruhen
An drei exemplarisch aus-
gewdhlten Mikroorganismen (Escheri-
chia coli, ein gramnegatives Bakterium,
Staphylococcus aureus, ein grampositi-
ves Bakterium; Candida albicans, ein He-
fepilz) konnten Cox et al. (30) anhand
von In-vitro-Experimenten nachweisen,
dass Teebaumol die Membranpermeabi-
litat in Konzentrationen < 0,5 Prozent
(v/v) deutlich erhoht. Die erhohte Per-
meabilitat fihrte einerseits zu einem
Efflux von K+-lonen, andererseits aber
auch zur vermehrten Aufnahme des
ansonsten nicht membrangangigen Pro-
pidium-lodids in die Zellen. Moglicher-
weise aber verdndert die Einlagerung
zyklischer Monoterpene in die Zellmem-
bran nicht nur deren Fluiditat und Per-

konnte.

meabilitat, sondern auch die Aktivitat
membranstandiger Enzyme.
Antiinflammatorische Wirkung: In-vitro-
Untersuchungen von Hart et al. (31) zei-
gen, dass die Freisetzung verschiedener
Entziindungsmediatoren (TNF-a, IL-1b,
IL-8, IL-10 und PGE2) an Lipopolysaccha-
rid-aktivierten Makrophagen durch das
Terpinen-4-ol bereits in Konzentrationen
unter 0,008 Prozent gehemmt wird. Of-
fen ist zurzeit allerdings noch die Frage,
ob das Terpinen-4-ol tatsachlich in dem
Ausmass durch die Haut zu potenziellen
Entziindungsherden vorzudringen ver-
mag, wie dies fiir die topische Anwen-
dung als entziindungshemmende Arznei
erforderlich ist.

Il. Klinisch dokumentierte Wirkungen

Die therapeutischen Wirkungen von
Teebaumol bei Verbrennungen, Mund-
und Zahnfleischentziindungen, Schnitt-
wunden, Hautabschiirfungen, Soor-In-
fektionen sowie bei verschiedenen
Vaginalinfektionen wurden
kontrollierten klinischen Studien unter-
sucht. Haufig wurde das Teebaumdl hier-
bei allerdings nicht gegen eine etablierte
Vergleichstherapie getestet. Dariiber-
hinaus weist ein Grossteil der Studien
weitere Mangel auf, zum Beispiel unzu-
reichende Patientencharakterisierung

in ersten
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Tabelle 3:
Randomisierte klinische Studien mit verschiedenen Teebaumdél-Zubereitungen (nach 315)

Studiendesign

Einfachblinde

Patienten

124 Patienten (60 weib-

Testprdparat

5-prozentiges Tee-

Kontrollpraparat

5-prozentige

Zielparameter

Anzahl der ent-

Ergebnisse

Besserung der Lésionen unter
beiden Therapien; entziindliche
Ldisionen besserten sich unter
Benzoylperoxid signifikant im
Vergleich zum Teebaumdl. Nicht-
entziindliche Lésionen besserten
sich in gleichem Masse bei beiden
Therapien. Weniger Nebenwir-
kungen unter Teebaumal

1) Teebaumdl nicht besser als
Plazebo

2) Teebaumol besser als Plazebo
und vergleichbar mit Tolnaftat

1) Kulturen negativ: 11 bzw. 18%

2) Symptome ganz oder teilweise
abgeklungen: 61 bzw. 60% bei
Therapieende; 55 bzw. 56%

3 Monate spiter

Heilungsraten 80% nach 36 Wo-
chen unter Testpriparat und
0% unter «Plazebo-Creme»

1990 (32) Vergleichsstudie liche, 64 mdnnliche; baumdl-Gel; taglich ~ Benzoylperoxid-  ziindlichen und
mit 2 Parallel- 12-35 Jahre alt) mit iiber 3 Monate Lotion; tdglich nicht-entziindlichen
gruppen leichter bis mdssiger iiber 3 Monate Ldisionen, Hautver-

Akne. 5 Patienten traglichkeit und
schieden im Verlauf Nebenwirkungen
der Studie aus

Tong et al. Doppelblindstudie 120 Patienten (25 weib- 10-prozentige Tee- 1) 1-prozentige 1) Anzahl

1992 (33) mit 3 Parallel- liche, 79 mdnnliche; baumol-Creme; Tolnaftat-Creme; Negativkulturen
gruppen 19-65 Jahre alt) mit 2 x taglich 2 x taglich iiber

Tinea pedis. 16 Patien-  iiber 4 Wochen 4 Wochen

ten schieden im Verlauf 2) Plazebo-Creme 2) Klinische

der Studie aus 2 x taglich iiber Symptome
4 Wochen

Buck et al. Doppelblinde 117 Patienten (87 weib- 100-prozentiges 1-prozentige 1) Anzahl

1994 (24) Vergleichsstudie liche, 30 mdnnliche; Teebaumol; Clotrimazol- Negativkulturen
mit 2 Parallel- 59-61 Jahre alt) mit 2 x taglich tiber Losung; 2 x taglich
gruppen subungualer Onycho- 6 Monate liber 6 Monate 2) Klinische

mykose. 5 Patienten Symptome
schieden im Verlauf
der Studie aus

Syed et al. Kontrollierte 60 Patienten (29 weib- 2% Butenafinhydro-  «Plazebo-Creme» 1) Anzahl

1999 (35) Doppelblindstudie liche, 31 mdnnliche; chlorid und 5% Tee-  (mit unbekannter Negativkulturen
mit 2 Parallel- 18-81 Jahre alt) mit baumdl in einer Menge an Teebaum-  2) Klinische
gruppen Onychomykose der Cremegrundlage; o0l); 3 x tdglich iiber Beurteilung

Zehenndgel. Keine 3 x tdglich iiber 8 Wochen 3) Wachstum
Abbrecher 8 Wochen der Fussndgel

und/oder fehlende Angaben zu Begleit-
therapien. In den meisten Faillen handelt
es sich um Patientenbezeugungen, Ein-
zelfallberichte oder Anwendungsbeob-
achtungen, deren grosste Bedeutung in
der Aufdeckung neuer potenzieller An-
wendungsbereiche liegt (3, 4, 24, 32).
Die bisher durchgefiihrten randomisierten
klinischen Studien zu topisch appliziertem
Teebaumol wurden von Ernst und Huntley
(33) in einer Ubersichtarbeit zusammen-
gestellt und bewertet (vgl. Tabelle 3).
Akne vulgaris: In einer einfach verblin-
deten, kontrollierten klinischen Studie
an 124 Patienten (Alter 12-35 Jahre) mit
einer leichten bis massiggradigen Akne
wurde ein wassriges Gel mit 5 Prozent
Teebaumol (bei 61 Patienten) mit einer
5-prozentigen Benzoylperoxid-Lotion
(bei 63 Patienten) bei topischer Anwen-
dung Uber drei Monate vergleichend un-
tersucht. In beiden Fdllen konnte die
Zahl der entziindeten und nichtentziin-
deten Akneldsionen deutlich vermindert
werden. Die Wirksamkeit
baumols war nicht ganz so stark wie die
des Benzoylperoxids. Die Wirkung setzte

des Tee-

spater ein und erreichte nach drei Mona-
ten nicht den gleichen Abheilungsgrad
wie Benzoylperoxid. Die hdufigsten Ne-
benwirkungen bei der Aknetherapie wa-
ren Hauttrockenheit, Juckreiz, Stechen,
Brennen und Hautrétungen. Im Gegen-
satz zur Benzoylperoxid-Gruppe, in der
bei 79 Prozent Nebenwirkungen auftra-
ten, verzeichnete die Teebaumél-Gruppe
lediglich bei 44 Prozent Nebenwirkun-
gen (34). Die Risiko-Nutzen-Analyse
spricht daher flr einen zumindest ver-
suchsweisen Einsatz von Teebaumol bei
leichter bis massiggradiger Akne.

Tinea pedis (Fusspilz): In einer dreiarmi-
gen, randomisierten, doppelt verblinde-
ten Studie an 120 Patienten mit Tinea
pedis wurde eine 10-prozentige Tee-
baumol-Creme (bei 37 Patienten) mit ei-
ner 1-prozentigen Tolnaftat-Creme (bei
33 Patienten) und Plazebo-Creme (bei 34
Patienten) verglichen. Die drei Gruppen
behandelten die befallenen Hautstellen
wahrend einem Zeitraum von vier Wo-
chen zweimal taglich mit der jeweiligen
Creme. Negative Pilzkulturen fanden
sich zu Therapieende bei 85 Prozent der
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Patienten, die mit Tolnaftat behandelt
wurden, hingegen nur bei 30 Prozent der
Patienten, die Teebaumol und bei 21 Pro-
zent der Patienten, die Plazebo erhielten.
Der Unterschied zwischen Teebaumol
und Plazebo war statistisch nicht gesi-
chert. Das bedeutet, dass Teebaumol un-
ter In-vivo-Bedingungen keinen direkten
Einfluss auf die Pilzinfektion (zum Bei-
spiel Trichophyton rubrum, Epidermo-
phyton floccosum) hat. Dagegen konnte
eine gleich gute symptomatische Besse-
rung bei Hautschdlung, Entziindung,
Juckreiz und Brennen unter Teebaumol
(ca. 65%) und Tolnaftat (58%) beobachtet
werden, die sich signifikant von Plazebo
(41%) unterschieden. In keiner der drei
Gruppen wurden Nebenwirkungen regis-
triert. Alle Prdparate zeichneten sich
durch eine ausgezeichnete Hautvertrag-
lichkeit aus (35).

Onychomykose (Nagelmykose): In einer
randomisierten, multizentrischen klini-
schen Studie an 117 Patienten mit einer
Nagelmykose der grossen Zehen wurde
reines Teebaumol (bei 64 Patienten;
Durchschnittalter: 61 Jahre) mit 1 Pro-
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Tabelle 4:

Anwendungsgebiete
Herpesinfektionen

Herpes labialis

Herpes genitalis

Mund- und Zahnpflege
Mundpflege

Zahnpflege
Mykosen

Hautmykosen

Candidainfektionen im
weiblichen Genitalbereich

Fusspilz

Hinweise zur Anwendung von Australischem Teebaumol in der Pflege

Praktische Anwendung / Dosierungsvorschlage

Reines Teebaumdol: Mehrmals téglich nur auf die betroffene Stelle, z.B. mit einem Wattetrdger auftupfen, bis
die Symptome abgeklungen sind (Vorsicht: Sensibilisierungsgefahr). Herstellung einer Lotion: 6 Tropfen Tee-
baumél mit einem Teeldffel Alkohol 50% mischen. Lotion mehrmals téiglich auf die betroffene Stelle auftragen,
bis die Symptome abgeklungen sind.

Herstellung einer Lotion: 1 Essldffel Mandeldl mit 5 Tropfen Teebaumdl vermischen. Die Lotion mehrmals
tdglich mit einer weichen Kompresse auf die betroffene Stelle auftragen.

Herstellung einer Losung: 5-10 Tropfen Teebaumdl mit 100 ml Mundpflegelosung mischen. Den Mund
mehrmals téglich ausspiilen bzw. auswischen.

1-2 Tropfen Teebaumdl zur Zahnpasta auf die Zahnbiirste geben.

Herstellung einer Lotion: 20 Tropfen Teebaumél mit 100 ml Mandeldl (oder einem anderen fetten Ol als
Trdger) vermischen. Diese Mischung 3 x téglich auf die betroffenen Stellen auftupfen. 5-prozentige Losung in
Mandelol.

Herstellung einer Losung: 20 Tropfen Teebaumdl in 100 ml Aqua dest. Diese Ldsung vor Gebrauch gut schiit-
teln und einen Tampon darin trinken. Vaginal einfiihren, alle 12 Stunden erneuern. (Vorsicht: Keine konzen-
trierten Losungen von Teebaumol verwenden, da sonst die Gefahr einer Sensibilisierung besteht).

Reines Teebaumdl mehrmals téglich auf die betroffene Stelle auftragen (Vorsicht: Sensibilisierungsgefahr).
Fussbad: 5-10 Tropfen Teebaumdl in eine Schiissel mit warmem Wasser geben, Fiisse 1x tdglich darin
baden. Herstellung einer alkoholischen Lésung: 20 Tropfen Teebaumdl mit 100 ml Alkohol 50% mischen.
Betroffene Stellen 2 x tdglich damit betupfen.

Die hier angegebenen Dosierungsvorschlige sind empirisch entwickelt. Systematische Untersuchungen zur Dosisfindung liegen zur Zeit nicht vor.

zent Clotrimazol (bei 53 Patienten;
Durchschnittsalter: 59 Jahre) bei topi-
scher Anwendung uber 6 Monate verglei-
chend untersucht. 80 Prozent der Patien-
ten waren mit Trichophyton rubrum, 16
Prozent mit T. mentagrophytes und 4 Pro-
zent mit anderen Pilzen infiziert. Die Pati-
enten mussten zweimal taglich entweder
1-prozentiges Clotrimazol oder 100-pro-
zentiges Teebaumdl auf die befallenen
Zehennagel auftragen. Nach Therapie-
ende waren 11 Prozent der Patienten un-
ter Clotrimazol und 18 Prozent unter Tee-
baumol pilzfrei. Eine symptomatische
Teil- beziehungsweise Vollremission wie-
sen 61 Prozent beziehungsweise 60 Pro-
zent auf. Drei Monate nach Behandlungs-
ende berichteten jeweils die Halfte der
Patienten Uber eine anhaltende Besse-
rung. Zwischen beiden Therapiemetho-
den war kein signifikanter Unterschied
feststellbar. Bei der Anwendung von Tee-
baumél und Clotrimazol traten bei 7 Pro-
zent der Probanden (3 von 53 bei Clotri-
mazol; 5 von 64 bei Teebaumol)
Nebenwirkungen auf, die sich hauptsach-
lich in Form von Erythemen, Hautirritatio-
nen und Odemen dusserten (36).

Einsatz bei Verbrennungen: Zu den tra-
dierten Anwendungen von Teebaumol
gehéren auch Verbrennungen. Faoagli
und Mitarbeiter (38) vertreten jedoch die
Ansicht, dass aufgrund der in vitro be-
obachteten Zytotoxizitit gegeniber
menschlichen Fibroblasten und Epithel-
zellen eine Behandlung von Brandwun-
den mit Teebaumol nicht empfohlen wer-
den kann.

Einsatz bei Aids-Patienten mit oropha-
ryngealer Candidiasis: Oropharyngeale
Candidiasis (OPC) ist die haufigste op-
portunistische Candida-Infektion bei
Aids-Patienten. Schatzungsweise 80 bis
90 Prozent der Aids-Patienten ent-
wickeln im Verlaufe ihrer Krankheitsent-
wicklung eine OPC, wobei Candida albi-
cans der wichtigste Erreger ist.

In einer offenen klinischen Studie wurden
dreizehn Aids-Patienten (Alter zwischen
28 und 48 Jahren) mit OPC und Flucona-
zol-resistenten Candida-Keimen mit 15 ml
einer Teebaumol-Losung (keine Angaben
zur Konzentration) behandelt. Nach vier-
wochiger Therapie waren 2 Patienten kli-
nisch geheilt, bei 6 Patienten war eine
deutliche Besserung feststellbar, 4 Patien-
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ten waren unverandert, und nur bei 1 Pa-
tienten hatte sich eine 6sophageale Can-
didiasis entwickelt (39). Mundspiilung
mit einer verdiinnten Teebaumal-Losung
scheint aufgrund der vorliegenden Daten
fur Aids-Patienten mit oropharyngealer
Candidiasis, bei denen Fluconazol-resi-
stente Keime vorherrschen, eine mogli-
che Behandlung zu sein.

Anwendung in der Krankenpflege

Australisches Teebaumdl wird in der
Krankenpflege wegen seiner antimikro-
biellen und desinfizierenden Eigenschaf-
ten vom Pflegepersonal weit verbreitet
angewendet. Als verdiinnte Lésung oder
Lotion wird es in der Mund- und Zahn-
pflege sowie bei Herpes labialis und ver-
schiedenen Pilzerkrankungen der Haut
und Zehenndgel gebraucht. Leider sind
die Anwendungen bislang nur wenig do-
kumentiert (vgl. hierzu Tabelle 4) (40).

Anwendung in Hautpflege

und Kosmetik

Der grosste Teil des Teebaumols wird in
kosmetischen Produkten ohne therapeu-
tischen Anspruch verwendet, wie zum



Beispiel in Shampoos und Conditioner,
Anti-Schuppen-Shampoos, Hand- und
Koérpercremes, Cremes und Lotionen, Ge-
sichtsmasken, After-Sun-Lotionen, Deo-
dorants, Seifen, Badezusatzen, Zahnpas-
ten, Mundwassern. Es wird zudem auch
als Konservierungsmittel fir kosmeti-
sche Prdaparate eingesetzt. Auch in der
Tierpflege (zum Beispiel Hunde, Katzen,
Pferde) wird die topische Anwendung
von Teebaumdl beziehungsweise Tee-
baumol-haltigen Produkten empfohlen
(3, 41, 42, 43). Bei Katzen kann die topi-
sche Anwendung é&therischer Ole aller-
dings zu toxischen Erscheinungen fiih-
ren, denn Katzen sind nicht in der Lage,
atherische Ole zu glucuronidieren, wie
dies fir eine effiziente Ausscheidung
Uber die Nieren erforderlich ware (41). So
kann sich durch die Fellpflege aufgenom-
menes Teebaumol bei wiederholter topi-
scher Anwendung akkumulieren und to-
xische Konzentrationen erreichen.

Unerwiinschte Wirkungen

und Vergiftungen

Akute Toxizitédt beim Menschen

Das Datenmaterial zur Humantoxikolo-
gie ist zurzeit nicht umfangreich. In der
Literatur sind nur vereinzelt aussage-
kraftige Kasuistiken zu finden.

In einer Kasuistik wird von zwei Kindern
berichtet, die auf die akzidentelle Auf-
nahme von zirka 25 ml Teebaumol mit
leichtem Durchfall und allgemeiner Ubel-
keit reagierten. Die Symptome klangen
binnen 48 Stunden vollstdndig ab (45). Bei
einem zweijdhrigen Kind waren die Ver-
wirrtheitszustinde nach Einnahme von
weniger als 10 ml Teebaumol innerhalb
von fiinf Stunden klinischer Beobachtung
vollstandig verschwunden (44). Bei einem
23 Monate alten Jungen, der weniger als
10 ml Teebaumol getrunken hatte, traten
Verwirrtheitszustdnde und Koordinations-
storungen auf. Nach Einlieferung in ein
Krankenhaus klangen die Symptome in-
nerhalb von fiinf Stunden ab (44).
Klinisch relevante Vergiftungen durch
Teebaumol sind in Anbetracht der Gbli-
chen Anwendungen und der bisherigen
Erfahrungen bei traditionellen Anwen-
dungen wohl nicht zu erwarten.

Hautirritationen und allergische
Reaktionen beim Menschen

Nach kutaner beziehungsweise vagina-
ler Applikation von meist unverdiinntem
Teebaumol wurden in Einzelfillen lokale
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Irritationen sowie allergische Kontakt-
dermatitiden als Nebenwirkungen be-
schrieben (47-53).

Zur hautirritierenden und allergisieren-
den Potenz von Teebaumdl liegen erst
wenige Arbeiten vor, die zum Teil zu wi-
derspriichlichen Ergebnissen kommen.
Einige Autoren machen fiir die beobach-
teten Wirkungen vor allem das 1,8-Ci-
neol verantwortlich (47). Dagegen konn-
ten Knight et al. (50), Southwell et al.
(49), Hausen et al. (11) und Riedl (53) zei-
gen, dass 1,8-Cineol fiir diese Wirkungen
nicht in Betracht kommt. Vergleichbare
Ergebnisse lieferte ein von Reichling et
al. (54) modifizierter HET-CAM-Test zur
Abschatzung der potenziell schleimhaut-
reizenden Wirkung &dtherischer Ole, bei
dem 1,8-Cineol die hochste Reizschwel-
lenkonzentration der untersuchten Mono-
und Sesquiterpene aufwies. Knight et al.
(50) untersuchten sieben Patienten, die
ein allergisches Kontaktekzem bei An-
wendung von unverdiinntem Teebaumol
entwickelt hatten. Alle sieben Patienten
reagierten anschliessend auf 1-prozen-
tiges Teebaumdl positiv. Nach ihren Un-
tersuchungen zdhlen &-Limonen, Aroma-
dendren und o-Terpinen zu
wichtigsten allergisierenden Inhaltsstof-

den

fen des Teebaumols. In den Arbeiten von
Southwell et al. (49) erwiesen sich weni-
ger die Monoterpene als vielmehr die
Sesquiterpen-Kohlenwasserstofffraktion
als allergisierende Komponente.

Interessanterweise berichtete Riedl (53)
Uber eine starke hautirritierende Wir-
kung von y-Cymen, die zur Bildung von
Erythemen und Odemen gefiihrt hatte,
wobei bislang keine weiteren derartigen
Beobachtungen publiziert sind. In eige-
nen Arbeiten konnten wir zeigen, dass
Teebaumol unter Einwirkung von Luft
und Licht oxidiert. Dabei nimmt der Ge-
halt an a-Terpinen, y-Terpinen und Terpi-
neol durch oxidativen Abbau dramatisch
ab. Gleichzeitig steigt der Anteil von
y-Cymen im &therischen Ol von zirka
3 Prozent auf dber 10 Prozent (bis 30%)
an. Ausserdem bilden sich weitere Oxida-
tionsprodukte, wie zum Beispiel 1-, 2-, 4-
Trihydroxymenthan und Ascaridol (10,
11). Nachdem Hausen den Verdacht
dusserte, dass nicht so sehr die reinen
Terpene, sondern vielmehr deren Oxida-
tionsprodukte die eigentlichen Sensibili-
satoren des Teebaumdls darstellen konn-
ten, haben wir verschiedene Bestandteile
des Teebaumols auf ihre allergisierende
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Wirkung an 15 Teebaumél-sensibilisier-
ten Patienten uUberprift. Hierbei erwie-
sen sich a-Terpinen, Terpinolen, Ascari-
dol und 1,2,4-Trihydroxymenthan als
potente Allergene. Dagegen zeigte y-Cy-
men keine allergisierende Wirkung (11).

Toxikologie

Hautirritationstest am Menschen: Bei 28
freiwilligen Testpersonen wurde das Tee-
baumol in einer 1-prozentigen, 2,5-pro-
zentigen, 5-prozentigen und 10-prozen-
tigen Creme Uber drei Wochen auf die
Haut aufgebracht. Nur bei 10-prozen-
tiger Teebaumol-Creme konnte eine
leichte Hautirritation beobachtet wer-
den. 5 von 28 Testpersonen zeigten ein
leichtes Erythem (53).

Dosierung

Da derzeit Dosisfindungsstudien fehlen,
besitzen Herstellerangaben beziehungs-
weise empirisch ermittelte Dosisempfeh-
lungen eine gewisse Willkurlichkeit. Fir
die meisten Anwendungen scheinen ver-
dinnte Zubereitungen hinreichend und
angemessen zu sein, zum Beispiel
5 bis 10 Prozent Teebaumol, moglicher-
weise auch noch niederigere Konzentra-
tionen (siehe antimikrobielle Wirkun-
gen). Rezepturen mit 5-prozentigem
Teebaumol-Anteil haben den Australian
Therapeutic Goods Act fiir Desinfizien-
zien und Antiseptika sowie den British
Pharmacopoeia Preservative Efficacy
Test bestanden.
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