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ABSTRACT

Hintergrund: Patienten mit Neurodermitis
(Synonym: atopische Dermatitis (AD), atopisches
Ekzem) neigen vermehrt zu bakteriellen Hautinfektionen.
Dle Besiedelung mit Staphylococcus aureus ist ein
bekannter wichtiger Trigger und hat mdglicherweise
eine pathophysiologische Bedeutung. Wegen ihrer
antiseptischen Wirkung unterdriicken silberhaltige
Textilien die Kolonisierung mit S. aureus und die
Toxinbildung, wodurch die entziindliche Reaktion
abgeschwacht wird.

Ziele: Beurteilung der klinischen Wirksamkeit und
Vertréglichkeit eines speziellen silberhaltigen Textils
bei der Behandlung von Patienten mit akuter AD.

Methode: 30 Patienten mit AD im akuten Schub wurden
in eine randomisierte monozentrische Vergleichsstudie der
Phase Il mit parallelen Gruppen eingeschlossen
(Durchschnittsalter 25,5 Jahre, Spanne 4 Jahre bis 70
Jahre). In Studienphase | von Tag 1 bis Tag 14 erhielten 10
Patienten ein silberhaltiges Textil (Gruppe 1), 10 Patienten
ein silberfreies Textil (Gruppe 2) und 10 Patienten
Prednicarbat-haltige Creme (Gruppe 3). In Studienphase I
von Tag 15 bis Tag 28 trugen alle Patienten die
silberhaltigen Textilien und in der Nachbeobachtungsphase
von Tag 28 bis Tag 56 wurden keine silberhaltigen
Textilien verwendet. Prednicarbat-haltige Creme war
als Bedarfsmedikation erlaubt, allerdings wurde der
Cremeverbrauch gemessen. Der allgemeine Schweregrad
der Erkrankung wurde mit Hilfe des SCORAD-Index
bestimmt, der den primaren Wirksamkeitsparameter

o

\

darstellte. Sekundare Wirksamkeitsparameter waren

der Schweregrad des Pruritus und die Bewertung

der Kontrolle der Erkrankung durch den Patienten

(keine, begrenzte, gute oder vollstidndige Kontrolle). Die
Beurteilung der Sicherheit umfasste hamatologische und
biochemische Blutuntersuchungen, Urinanalyse auf Silber
und korperliche Untersuchungen auf Silberablagerungen
in der Haut und in den Schleimh&uten.

Ergebnisse: Der urspriingliche SCORAD betrug 61,6
(Quartilabstand: 26,6; Spanne 30,6-99,9). Am Ende von
Studienphase | hatte sich der SCORAD bei den Patienten
der Gruppen 1 (74,6-29,9; p = 0,005) und 3 (57,8-24,0;
p = 0,009) signifikant verbessert. In Studienphase Il schritt
die Abheilung des Ekzems in Gruppe 1 fort (SCORAD
29,9-18,1; p=0,037), in Gruppe 2 wurde eine Abheilung
beobachtet (48,2-24,1; p = 0,015) und in Gruppe 3 blieb
sie auf verbessertem Niveau erhalten (SCORAD 24-23,5).
Der Verbrauch an Prednicarbat-haltiger Creme (Phase |,
Phase II, Nachbeobachtungszeitraum, Median) betrug:
Gruppe 1: 1359,10 ¢, 45 g; Gruppe 2:13g9,009,0 g;
Gruppe 3: 145 g, 30 g, 90 g. Das silberhaltige Textil
reduzierte den Schweregrad des Pruritus (p = 0,031);
die silberfreien Textilien und Prednicarbat waren
weniger effektiv. Es wurden keine unerwiinschten
Nebenwirkungen beobachtet.

Schlussfolgerung: Das direkt auf der Haut getragene
elastische silberhaltige Textil flihrte zu einer signifikanten
Besserung der AD und zu einer Reduktion des Verbrauchs
an Prednicarbat-haltiger Creme.
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EinfUhrung

Die atopische Dermatitis (AD) ist eine erythematdse
entziindliche Hautkrankheit, die iiblicherweise in der
Kindheit beginnt. Sie ist in der Regel chronisch oder
verliuft in regelmifligen Schiiben'. Die AD ist schritt-
weise progredient. Abhingig vom Schweregrad kon-
nen bestimmte Schritte ausgelassen werden, aller-
dings ist die Reihenfolge des Fortschreitens stets die-
selbe: Erythem, Blasenbildung, nissende Lisionen,
Lichenifikation, Schuppung und residuelles Erythem.
Die chronisch-entziindlichen Hautverinderungen ge-
hen mit schwerem, manchmal quilendem Juckreiz ein-
her. Die AD ist eine weit verbreitete Erkrankung, die
3 % der Erwachsenen und 7-21 % der Schulkinder
betrifft>*. Thre Privalenz hat sich in den letzten drei
Jahrzehnten verdoppelt bzw. verdreifacht. Die Be-
handlung der AD umfasst die Vermeidung von Trig-
gern sowie — wegen ihrer immunsuppressiven und
antiphlogistischen Wirkung — die Anwendung topi-
scher Kortikosteroide. Es ist bekannt, dass die linger-
fristige Anwendung starker Kortikosteroide zu lokaler
Hautatrophie und zur systemischen Suppression der
Hypothalamus-Hypophysen-Nebennieren-Achse fiihren
kann. Calcineurin-Inhibitoren unterdriicken die T-
Zell-Aktivierung und haben eine lokale antiphlogisti-
sche Wirkung, ohne dabei die oben genannten Ne-
benwirkungen der Kortikosteroide aufzuweisen. In der
akuten entziindlichen Phase kann die AD bei Er-
wachsenen und Kindern mit topischen Makroliden wie
Tacrolimus® und Pimecrolimus® behandelt werden. Die
langfristigen Nebenwirkungen der Calcineurin-Inhibito-
ren sind nicht vollstindig bekannt. Bei der AD kann
eine Funktionsstorung der Barrierefunktion der Haut
beobachtet werden, die bakterielle und virale Infek-
tionen bei AD-Patienten begiinstigt. Klinische Beob-
achtungen zeigen, dass die gestorte Barrierefunktion
der Haut hiufig zu einer Besiedelung der Haut von
AD-Patienten mit Staphylococcus aureus fiihrt, und dass
eine Exazerbation einer AD hiufig von einer Infek-
tion mit S. aureus oder anderen Bakterien-Stimmen
begleitet ist’. Die Dichte von S. aureus auf entziind-
lichen AD-Lisionen ohne klinische Superinfektion
kann bis zu 10" koloniebildende Einheiten pro
Quadratzentimeter geschidigter Haut betragen’. Die
Bakterien sind in der Lage superantigene Toxine zu
bilden, die eine Exazerbation der AD verursachen kon-
nen, indem Sie Th-2-Zellen stimulieren und eine De-
granulation von Mastzellen, Basophilen und FCe-tra-
genden Zellen induzieren®. Dariiber hinaus bilden
die meisten AD-Patienten spezifische IgE-Antikorper
gegen die auf ihrer Haut angetroffenen Staphylokok-
ken-Toxine aus. Es wurde eine Korrelation zwischen
dem Auftreten von Anti-Superantigen-IgE und dem
Schweregrad der AD beobachtet’.
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Ein neuer therapeutischer Ansatz bei der Behand-
lung der AD ist die Anwendung von Geweben mit be-
sonderen Merkmalen, so genannten ,,medizinischen
Textilien“. Durch silberhaltige Textilien lisst sich die
mechanische Reizung der Haut vermeiden, die durch
raue Textilfasern verursacht wird. Kinder, die silber-
haltige Textilien trugen, zeigten eine statistisch signi-
fikante Verbesserung ihrer Symptome'. In den letz-
ten Jahren wurde untersucht, inwieweit silberhaltige
Materialien in der Lage sind, den Heilungsprozess zu
fordern. Diese Textilien wurden bei der Behandlung
von chronischen Wunden, Verbrennungen etc. ver-
wendet. Nanokristallines Silber ist gegen gram-posi-
tive und gram-negative Bakterien, Pilze und eine
Vielzahl von Viren wirksam. Die antiseptische Wir-
kung von silberhaltigem Gewebe unterdriickt die
Besiedelung mit S. awureus und die Toxinbildung der
Bakterien und vermindert dadurch die entziindliche
Reaktion'".

Metallisches Silber ist chemisch relativ inert, wo-
hingegen seine Interaktion mit der Feuchtigkeit auf
der Hautoberfliche und mit Fliissigkeiten zur Frei-
setzung von Silberionen mit biozidalen Eigenschaf-
ten fiihrt. Ionisches Silber ist hoch reaktiv und bin-
det rasch an Gewebeproteine, wodurch strukturelle
Anderungen der Bakterienzellwand sowie intrazellulirer
und nukleirer Membranen verursacht werden'*". Sil-
ber bindet und denaturiert bakterielle DNA und RNA
und hemmt dadurch die Replikation'®. Silber-Ver-
binde gehen nicht mit Medikamentenresistenzen ein-
her — auch wenn dies in der Zukunft ein Problem
darstellen konnte" — und weisen eine begleitend nied-
rige Toxizitdt auf Siugerzellen auf.

Der primire Fokus dieser randomisierten, monozentri-
schen Vergleichsstudie der Phase II mit parallelen Grup-
pen war die Beurteilung der klinischen Wirksamkeit
und Vertriglichkeit von silberhaltigen Textilien bei Pa-
tienten mit mittelschwerer bis schwerer AD.

Material und Methode

Wirksamkeitsparameter

Primire Wirksamkeitsparameter waren die Anderung
des Scores SCORAD von Tag 0 bis Tag 14 (Vergleich
der drei Gruppen untereinander) sowie Hiufigkeit/
Schweregrad unerwiinschter Ereignisse.

Sekundirer Wirksamkeitsparameter war der SCO-
RAD an Tag 3, Tag 7, Tag 28, Tag 56 sowie die An-
wendung von Prednicarbat-haltiger Creme (in Gramm)
von Tag 0 bis Tag 28, die Anwendung von Predni-
carbat-haltiger Creme (in Gramm) von Tag 29 bis
Tag 56 (Beobachtungsphase nach der Behandlung)
sowie die semiquantitative (Selbst-)Bewertung der
Patienten oder ihrer Eltern/Betreuer.

© 2006 LIBRAPHARM LTD - Curr Med Res Opin 2006; 22(4)
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Der SCORAD ist ein validiertes Instrument fiir
die objektive Beurteilung des Schweregrades einer Der-
matitis und beriicksichtigt die Ausbreitung auf der
Kérperoberfliche. Durch seine einfache Anwendung,
Reproduzierbarkeit und Standardisierung bietet der
SCORAD ein genaues Bild des aktuellen Hautzustands
und seines Fortschreitens und erméoglicht einen Ver-
gleich des Schweregrades der Hautkrankheit innerhalb
des Patienten-Pools.

Patienten-Pool

Unter Zugrundelegung der folgenden Ein- und Aus-
schlusskriterien wurden 30 Patienten rekrutiert. Ein-
schlusskriterien waren die klinisch nachgewiesene Dia-
gnose einer akuten AD, ein Lebensalter > 24 Mona-
te und die Einwilligung des Probanden oder eines El-
ternteils/Betreuers des Probanden. Ausschlusskriterien
waren: Virusinfektionen (Herpes zoster, Eczema herpe-
ticatum), akute Staphylodermie oder andere Hauter-
krankungen, die die Beurteilung des Hautzustands
oder die Beobachtung des Fortschreitens beeinflussen
konnten (z.B. Psoriasis), UV-Therapie, topische oder
systemische immunsuppressive oder immunmodulie-
rende Therapie (z.B. Ciclosporin, systemische Korti-
kosteroide) mit Ausnahme der erlaubten Bedarfsme-
dikation (Prednicarbat-haltige Creme), topische oder
antimikrobielle Therapie (z.B. Antibiotika), schwere
Allgemeinerkrankung (z.B. Malignom, Niereninsuf-
fizienz und Autoimmunerkrankung), Schwanger-
schaft/Stillzeit, Frauen im gebirfihigen Alter, die
keine medizinisch wirksame Kontrazeption durch-
fithrten, sowie eine verzogerte Uberempﬁndlichkeit
gegeniiber Silber.

Die 30 Studienteilnehmer wurden mit Hilfe einer
Randomisierungsliste einer von drei Gruppen zuge-
teilt (Abbildung 1):

Gruppe 1 (z = 10): silberhaltige Textilien von Tag 1
bis Tag 28.

Gruppe 2 (n = 10): silberfreie Textilien von Tag 1 bis
Tag 14 und silberhaltige Textilien von Tag 15 bis
Tag 28.

Gruppe 3 (7 = 10): Prednicarbat-haltige Creme auf
den ekzematdsen Hautabschnitten von Tag 1 bis Tag
14, silberhaltige Textilien von Tag 15 bis Tag 28.

Testprodukte/Studienmedikation

In den drei Studienarmen kamen die folgenden drei

Testprodukte/Studienmedikationen zur Anwendung;:

e silberhaltige Textilien in Gruppe 1 von Tag 1 bis Tag
28, in Gruppe 2 und 3 von Tag 15 bis Tag 28.

* Silberfreie Textilien in Gruppe 2 von Tag 1 bis Tag 14.

* Therapie mit Prednicarbat-haltiger Creme (Der-
matop Creme, Aventis Pharma Deutschland GmbH,
Sanofi-Aventis-Gruppe, Berlin); 1 g enthilt 2,5 mg
Prednicarbat in einer Ol-in-Wasser-Emulsion).

© 2006 LIBRAPHARM LTD - Curr Med Res Opin 2006; 22(4)
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Abbildung 1. Schematische Darstellung des Ablaufs
der Studie. In den ersten 14 Tagen (Studienphase 1) erhielten
die Patienten der drei Studienarme unterschiedliche
Behandlungen. Von Tag 15 bis Tag 28 (Studienphase II)
erhielten alle Studienteilnehmer die silberbaltigen Textilien.
In der Nachbeobachtungsphase nach Beendigung der
Behandlung (Studienphase I11) von Tag 29 bis Tag 56
wurden die silberhaltigen Textilien nicht mebr getragen.
Die Behandlung bestand in dieser Nachbeobachtungsphase
aus individueller Hautpflege sowie, falls erforderlich,
Prednicarbat-haltiger Creme.

Jeder Patient bekam die Textilien seiner Grofle ent-
sprechend (Julius Zorn GmbH, Aichach), welche di-
rekt auf der Haut getragen wurden. Die silberhalti-
gen Textilien und die silberfreien Textilien (jeder Satz
bestand aus einem Langarm-Shirt und einer Leggin)
waren in Erscheinungsbild und Tragekomfort iden-
tisch. Statt des Silberfadens war in das silberfreie Tex-
til ein Polyamid-Faden eingearbeitet. Durch ein spe-
zielles Verarbeitungsverfahren lagen die Silber- und
Polyamid-Fiden auf der Innenseite der Textilien und
somit direkt auf der Haut. Die Textilien wurden den
Patienten in der Originalverpackung iibergeben.

Das Material bestand aus 67 % Polyamid, 15 %
Elasthan und 18 % Silberfaden (X-Static, Noble Fi-
ber Technologies, Scranton, PA, USA) in den silber-
haltigen Textilien bzw. 85 % Polyamid-Faden in den
silberfreien Textilien.

X-Static ist eine Silberfaser, die aus einer Lage rei-
nem Silber besteht, das an die Oberfliche einer Ny-
lon-Faser gebunden ist. Das Ergebnis ist ein natiirli-
cher, nicht-toxischer Faden ohne Zusatz von Chemi-
kalien. Der Silber-beschichtete Faden wird gemeinsam
mit dem Polyamid-Faden in jede Reihe gestrickt. Die
elastischen, graufarbigen Textilien werden so gefer-
tigt, dass sie eng auf der Haut liegen. Das Textil ist
in der Waschmaschine oder per Hand waschbar (bis
zu 60°C) und kann im Trockner getrocknet werden.
Den Angaben des Herstellers zufolge bleiben die an-
tibakteriellen Eigenschaften der Silberfaser auch nach
250 Waschzyklen unverindert. Durch die starke Docht-
wirkung des Silbers verdunstet die Hautfeuchtigkeit
schneller und die ausgezeichnete Hitzeleitfahigkeit setzt
die Kérperwirme effektiv frei. Dies erzeugt eine kiihlen-
de Wirkung auf der Hautoberfliche.

Wirksamkeit eines silberhaltigen Textils bei Neurodermitis ~ Jinger etal. 741
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Bedarfsmedikation

Wenn der Patient, die Eltern/Betreuer des Patienten
oder der Priifarzt es fiir erforderlich hielten, wurde in
beiden Gruppen bei Patienten, bei denen es trotz der
Studienmedikation zu nicht tolerierbarem Juckreiz und
klinischen Zeichen (Absonderungen/Krustenbildung,
ausgeprigte Kratzmarken oder schweres Erythem) kam,
ein miflig starkes Kortikosteroid, 0,25 % Prednicar-
bat-haltige Creme (Dermatop Creme), aufgetragen.
Die Anwendung der Creme wurde an allen Studien-
tagen dokumentiert, indem die Tube vor der Aus-
gabe und nach der Anwendung gewogen wurde
(Dokumentation in Gramm).

Vertraglichkeit

Die Beurteilung der Vertriglichkeit bestand in der
Uberwachung und Dokumentation aller unerwiinschten
Ereignisse, einschliellich von himatologischen und
biochemischen Blutwerten und Urinanalyse. Beson-
derer Wert wurde auf die Bestimmung des Silbers im
24-Stunden-Urin (Nachweisgrenze 0,9 pg/l), die kor-
perliche Untersuchung der Patienten auf Silberabla-
gerungen in der Haut und den Schleimhiuten an
den Tagen 14 und 28 sowie auf die Untersuchung
der Patienten auf lokale Reaktionen wie Brennen,
Schmerzen oder einen metallischen Geschmack im
Mund gelegt.

Die Bestimmung des Silbergehalts des Urins erfolgte
mit der AAS/Graphitofen-Technik. Gerit: Atomab-
sorptions-Spektrophotometer 1100MG von Perkin-
Elmer. Das Gerit besitzt das Graphitofen-Modell HGA-
700 und den Autosampler AS-70. Fiir die Kalibrie-
rung wurden Mehrelement-Losungen von Perkin-El-
mer verwendet. Die Bestimmung der Transaminasen
im Serum erfolgte mit einem klinisch-chemischen Ana-
lysegerdt (Dimension RxL Max von Dade-Behring,
Deutschland). Die Laboruntersuchungen wurden im
Zentrallabor des Universititsklinikums Greifswald

durchgefiihrt.

Bestimmung von Ausmaf und
Schweregrad der AD

Der SCORAD

Die Bewertung des Hautbefundes erfolgte mit dem
SCORAD nach folgender Formel'®:

A 7B

=+ =
5

wobei:

A = Die entziindlichen Flichen werden mit Hilfe der
Neunerregel nach Wallace in Prozent der betrof-
fenen Kérperoberfliche angegeben.

B = Beurteilte Kriterien waren: Erythem, Odem-/Pa-
pelbildung, Absonderungen/Krustenbildung, Haut-
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abschiirfungen, Lichenifikation und Austrocknung,
Die Trockenheit der Haut wurde auf den nicht
betroffenen Hautflichen bewertet.

Fiir jedes Kriterium wurde die Intensitit be-
stimmt (0 = nicht vorhanden, 1 = leicht, 2 =
mittelschwer, 3 = schwer). Die Summe aller B-
Kriterien wurde in die Formel eingesetzt.

C = Subjektive Symptome, Pruritus und Schlaflosig-
keit wurden auf einer visuellen Analogskala von
0 bis 10 beurteilt und aufsummiert. Die Summe
wurde als C in die Formel eingesetzt.

Da der SCORAD ein subjektives Messinstrument
ist, wurden alle klinischen Untersuchungen von zwei
Priifirzten vorgenommen, die zuvor speziell geschult
worden waren. Dariiber hinaus wurden Vergleichsda-
ten erhoben, um die interindividuelle Variabilitit
zwischen den Beobachtern zu verringern.

Kriterien Intensitit | Art der Berechnung:
Intensitits-Score
(durchschnittliche
reprisentative
Fliche)
Erythem
Odem-/Papelbildung
Absonderungen/ 0 = nicht
Krustenbildung vorhanden
Hautabschiirfungen 1 = leicht
Lichenifikation 2 = mittelschwer
Trockenheit 3 = schwer

Schweregrad des Pruritus

Einer der sekundiren Eckpunkte der Wirksamkeits-
bewertung war der Schweregrad des Pruritus. Dieser
Punktwert wurde erhalten, indem der Proband oder
die Eltern/Betreuer des Probanden die allgemeine In-
tensitit des Juckens/Kratzens in den 24 Stunden vor
dem Besuch bewerteten. Die numerische Skala reich-
te von 0 (kein Jucken/Kratzen) bis 3 (stérendes
Jucken/Kratzen, das den Schlaf beeintrichtigt).

Kontrolle der Erkrankung

Ein weiterer sekundirer Wirksamkeitsparameter war
die allgemeine Kontrolle der AD, beurteilt durch den
Patienten oder die Eltern/Betreuer des Patienten. Die-
se Bewertung erfolgte auf einer 4-Punkte-Skala, iiber
die beurteilt wurde, inwieweit die Erkrankung in den
7 Tagen vor der Bewertung unter Kontrolle war. Die
Skala reichte von 0 (vollstindige Kontrolle der Er-
krankung) bis 3 (keine Kontrolle der Erkrankung).

Tragekomfort

An Tag 28 wurden die Patienten oder ihre Eltern/Be-
treuer gebeten, 19 Multiple-Choice-Fragen zum Tra-
gekomfort zu beantworten. Die Antworten erfolgten

© 2006 LIBRAPHARM LTD - Curr Med Res Opin 2006; 22(4)
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auf einer Skala von 1-4 (1 = keine Beschwerden, 4 =
starke Beschwerden).

Ablauf der Studie

Die Studienteilnehmer wurden aus einem Patienten-
Pool von AD-Patienten der Klinik und Poliklinik fiir
Hautkrankheiten des Universititsklinikums Greifswald
sowie iiber Anzeigen in der Zeitung rekrutiert. Die Pa-
tienten wurden beim Screening-Besuch auf der Grund-
lage der Ein- und Ausschlusskriterien in die Studie ein-
geschlossen. Anschlieflend wurden sie fiir die im Rah-
men der Studie angefertigten Textilien ausgemessen.
An den letzten 4 Tagen vor Beginn von Studienpha-
se I (Tag 1 bis Tag 14) wurden die Patienten ange-
wiesen, keine speziellen Hautmedikamente mehr an-
zuwenden. Allerdings war die Verwendung nicht-me-
dikamentéser Hautcremes erlaubt. Die im Priifplan
als ,,ausgeschlossen® aufgefithrten Medikamente durf-
ten nicht angewendet werden. Die Studienteilneh-
mer erschienen an den Tagen 1, 3, 7, 14, 21, 28 und
56 fiir Untersuchungen in der Klinik.

Bakterienzéhlungen

Um die Gesamtzahl der die AD-Lisionen besiedeln-

den Bakterien zu bestimmen, wurden Dacron-Tupfer

(Saarstedt, Niimbrecht) mit 100 pl steriler NaCl-Lo-

sung (Ringer-Losung) befeuchtet und iiber die zu un-

tersuchenden Hautbereiche (Foki, 5 x 5 cm) gestrichen.

Die Probenentnahme erfolgte in jedem Hautbereich,

indem der Tupfer nach oben und nach unten sowie dia-

gonal iiber die Haut gestrichen wurde, um die betrof-

fene Hautoberfliche vollstindig abzudecken. Zur Di-

spersion der Bakterien erfolgte eine Vortex-Mischung

der Tupfer iiber 30 Sekunden in 3 ml steriler NaCl-

Losung. Konsekutiv wurden 100 pl geometrischer 1/10-

bis 1/1000-Verdiinnungen der Bakterien-Suspensionen

auf Columbia-Agar mit 5 % Schafsblut (Oxoid, Ba-
singstoke, UK) ausgestrichen. Nach Inkubation iiber

48 h bei 37°C wurden alle auf dem Agar gewachsenen

koloniebildenden Einheiten visuell gezihlt und die Men-

ge an Gesamtbakterienwachstum als koloniebildende

Einheiten pro Quadratzentimeter berechnet.

An den einzelnen Untersuchungstagen wurde wie
folgt vorgegangen:

* Tag 1: Die Teilnehmer erhielten die Studien-Tex-
tilien: silberhaltige Textilien in Gruppe 1, silberfreie
Textilien in Gruppe 2. Die beiden Textilien-Typen
waren fiir die Patienten nicht unterscheidbar. Grup-
pe 3 erhielt Prednicarbat-haltige Creme.

* Tag 14: Die Probanden der Gruppen 2 und 3 er-
hielten silberhaltige Textilien.

* Tag 28: Alle Studienteilnehmer gaben die silberhal-
tigen Textilien zuriick.

An den Tagen 1, 14, 28 und 56 erfolgten die fol-
genden MafSnahmen: Untersuchung des Blutes auf Si-

© 2006 LIBRAPHARM LTD - Curr Med Res Opin 2006; 22(4)

o

cherheitsparameter, Beurteilung des Hautzustandes, Tup-
fer-Abstriche der Haut fiir die mikrobiologische Unter-
suchung, Bestimmung der Silber-Konzentrationen im
Urin, Beurteilung von Haut, Schleim- und Bindehaut,
Zehennigeln und Fingernigeln auf Silberablagerungen
und Anfertigung von Fotografien fiir die Dokumenta-
tion.

An den Tagen 28 und 56 wurden weitere Daten
tiber einen Fragebogen zum Tragekomfort der Tex-
tilien sowie einen Fragebogen zur Lebensqualitit (Fin-
ley) erhoben.

An den Tagen 3, 7 und 21 wurde die Hauterkran-
kung beurteilt und es erfolgten Tupfer-Abstriche der
Haut fiir die mikrobiologische Untersuchung.

Gruppe 1 trug die silberhaltigen Textilien von Tag
1 bis Tag 28. Gruppe 2 erhielt von Tag 1 bis Tag 14
die silberfreien Placebo-Textilien und wechselte an
Tag 15 auf silberhaltige Textilien, die bis Tag 28 ge-
tragen wurden. Gruppe 3 wurde von Tag 1 bis Tag 14
mit einer Prednicarbat-haltigen Creme (Dermatop Cre-
me) behandelt. Die Patienten der Gruppe 3 wurden
angewiesen, diese Prednicarbat-haltige Creme minde-
stens einmal tiglich anzuwenden. An Tag 14 erhielten
auch diese Patienten die silberhaltigen Textilien die sie
von Tag 15 bis Tag 28 trugen. An Tag 28 endete die
Tragephase der Textilien in allen Gruppen und die
Nachbeobachtungsphase (Studienphase III) begann.
Die abschliefende Untersuchung erfolgte an Tag 56.

Bei jedem Besuch erhielten die Patienten der Grup-
pen 1, 2 und 3 aulerdem Prednicarbat-haltige Cre-
me, wenn sie diese anforderten. Von Tag 1 bis Tag 56
konnten die Patienten aller Gruppen die Bedarfsme-
dikation (Prednicarbat-haltige Creme) auf die ekze-
matdsen Bereiche auftragen, wenn sie dies fiir not-
wendig hielten. Um den Verbrauch zu dokumentie-
ren, wurde die Menge an gelieferter Salbe und die
zuriickgegebene Menge bestimmt.

Randomisierung

Die Probanden wurden den drei Studiengruppen iiber
eine Randomisierungsliste zugeteilt, die vor der Re-
krutierung von einem unabhingigen Biometriker er-
stellt worden war. Die Randomisierungsliste wurde
mit Hilfe von SPSS Rel. 12.0 G ohne Stratifizierung
erstellt. Alle Randomisierungsnummern wurden in ver-
schlossene Umschlige gestecke und diese Umschlige
wurden erst gedffnet, wenn der Patient seine infor-
mierte Einwilligung zur Teilnahme an der Studie ge-
geben hatte. Die Patienten wurden konsekutiv durch
unabhiingige Mitglieder des Pflegepersonals der der-
matologischen Ambulanz eingeschlossen. Da beide
Textilarten vom Erscheinungsbild und Gewebe her
dhnlich waren, waren die Patienten nicht in der Lage,
zwischen den silberhaltigen Textilien und den silber-
freien Textilien zu unterscheiden.
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Die Patienten wurden in der Zeit von Januar 2004
bis Mai 2004 rekrutiert. Im Januar 2004 wurde der
erste Patient in die Studie eingeschlossen und im Au-
gust 2004 schloss der letzte Patient die Nachbeob-
achtungsphase (Studienphase III) ab.

Statistik und ethische Gesichtspunkte

Die primire Analyse erfolgte an der ,,Intention-to-treat®-
Population, die alle randomisierten Patienten einschloss.
Alle in die Studie randomisierten und eingeschlosse-
nen Patienten schlossen die gesamte Studie ab; es gab
keine Abbrecher. Die Stichprobengréfle wurde auf
der Basis kasuistischer klinischer Erfahrung mit dem
silberhaltigen Textil bestimmt.

Deskriptive Statistik

Sofern nicht anders vermerkt, werden die Ergebnisse
immer als Mediane und Quartilabstinde (IQR) an-
gegeben und iiber die Zeit als gruppierte Kastendia-
gramme sowie Sequenz-Diagramme dargestellt.

SchlieBende Statistik

Die in dieser Studie verwendeten Parameter (SCOR-
AD, Verbrauch an Prednicarbat-haltiger Creme usw.)
wurden mit Hilfe des SHAPIRO-WILKS-Tests auf
Normalverteilung untersucht. Eine Normalverteilung
dieser Werte konnte im Zusammenhang mit Unter-
suchungs-Daten nicht immer etabliert werden. Aus
diesem Grund wurden stattdessen die nicht-parame-
trischen Testmethoden Wilcoxon-Test und U-Test ver-
wendet. Der Wilcoxon-Test wurde fiir Analysen mit
paarigem Design (innerhalb der einzelnen Studien-
gruppen) und der U-Test fiir Analysen zwischen den
Gruppen verwendet.

Fiir den klinischen Score SCORAD wurde das
95-%-Konfidenzintervall berechnet.

Von den Patienten oder, im Fall von Minderjihri-
gen, den Eltern der Patienten wurde vor Einschluss
des Patienten in die Studie eine Einverstindniserklirung
eingeholt. Der Priifplan wurde von der Ethikkom-
mission gepriift, die die Studie vor ihrem Beginn ge-
nehmigte.

Ergebnisse

Patienten

Die Studie schloss 30 Probanden (14 Minner und
16 Frauen) im Alter von 4 bis 70 Jahren (Durch-
schnittsalter 25,5 Jahre) mit akuter atopischer Der-
matitis ein (Tabelle 1). Das Patientenalter (Median,
IQR) betrug in der ersten Gruppe 21 Jahre (IQR 24,5
Jahre), in der zweiten Gruppe 25,5 Jahre (IQR 36,7
Jahre) und in der dritten Gruppe 20 Jahre (IQR 6,5

Jahre). Die Verteilung weibliche/minnliche Proban-

744 Wirksamkeit eines silberhaltigen Textils bei Neurodermitis

o

Tabelle 1. Demographische Merkmale von Gruppe 1,
Gruppe 2 und Gruppe 3

Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3
Minnlich 6 3 5
Weiblich 4 7 5
2-18 Jahre 2 4 4
19-40 Jahre 5 4 4
41-60 Jahre 3 1 0
> 61 Jahre 0 1 1

den sah folgendermaflen aus: vier weibliche/sechs
minnliche Probanden in Gruppe 1, sieben weib-
liche/drei minnliche Probanden in Gruppe 2 und fiinf
weibliche/fiinf minnliche Probanden in Gruppe 3.
Die Patienten von Gruppe 1 litten seit 20,5 Jahren
(IQR 21,5 Jahre) an der AD, wihrend die Krank-
heitsdauer in Gruppe 2 bei 25,5 Jahren (IQR 36,2
Jahre) und in Gruppe 3 bei 16 Jahren (IQR 12,3
Jahre) lag. Alle Patienten schlossen die Studie ab und
die Ergebnisse wurden auf der Basis der ,,Intention-
to-treat“-Population ausgewertet. Die meisten der
Patienten litten an einer schweren AD, schwerem
Erythem und Odem-/Papelbildung mit mifligem bis
starkem Juckreiz (Punktwert 4, IQR 1). Der initiale
klinische Score SCORAD aller 30 Patienten belief
sich auf 61,6 (IQR 26,6; Spanne 30,6 bis 99,9). Der
SCORAD der Patienten der Gruppe 1 (74,6; IQR
29,4) war hoher als der der Patienten von Gruppe 2
(51,9; IQR 25) (p = 0,02) und etwas hoher als der
in Gruppe 3 (57,8; IQR 25,7).

Vor Beginn der Studienbehandlung wurde die Kon-
trolle der Erkrankung von den Patienten selbst als
begrenzt bewertet (Punktwert: 2). Dreiundsiebzig Pro-
zent der Patienten wiesen zusitzliche Erkrankungen
atopischer Natur auf.

Wirksamkeit auf der Basis
des SCORAD

Bei den Patienten von Gruppe 1, die ab Tag 1 die sil-
berhaltige Textilien trugen, besserte sich die Hauter-
krankung, was sich in einer Abnahme des AD-Scores
SCORAD von 74,60 auf 29,95 (p = 0,005) bis Tag
14 ausdriickte (Abnahme um 59,9 % im Vergleich zu
den Ausgangswerten) (Tabelle 2 und Abbildung 2).
Im Gegensatz dazu war die Hauterkrankung bei den
Probanden der Gruppe 2, die ein silberfreies Textil
auf der Haut trugen, im Wesentlichen unverindert.
Der Punktwert nahm in nur vernachlissigbarem Mafle
von 51,90 auf 48,20 ab. Dagegen sank der SCOR-
AD der Patienten von Gruppe 3 (Prednicarbat-halti-
ge Creme) von 57,80 auf 24,00 (p = 0,009). Ange-
sichts der durch die Anderung des SCORAD gezeig-
ten klinischen Verbesserung unterschieden sich die
Gruppen 1 und 3 an Tag 14 signifikant von Gruppe
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Tabelle 2. Unterschiede im klinischen Score SCORAD von Tag 1 bis Tag 14, Tag 14 bis Tag 28, Tag 28 bis Tag 56

Studiengruppe Median Mittelwert 95%-CI Signifikanzniveau
Tag 1 Gruppe 1 74,6 72,73 60,3-85,2
Gruppe 2 51,9 51,54 40,8-62,2
Gruppe 3 57,8 57,14 47,5-66,8
Tag 3 Gruppe 1 70,4 57,9 45,4-56,0 0,005
Gruppe 2 50,0 52,2 61,9-42,6
Gruppe 3 47,35 49,3 38,9-59,6 0,047
Tag 7 Gruppe 1 42,4 46,2 33,9-58,5 0,005
Gruppe 2 47,7 46,7 33,5-59,8
Gruppe 3 27,5 28,6 20,50-36,6 0,005
Tag 14 Gruppe 1 29,95 36,1 23,0-49,2 0,005
Gruppe 2 48,2 45,9 34,3-57,5
Gruppe 3 24,0 28,6 18,2-39,1 0,009
Tag 21 Gruppe 1 33,3 33,2 18,7-47,7
Gruppe 2 35,1 31,7 17,8-45,6 0,032
Gruppe 3 34,9 30,4 16,6-44,2
Tag 28 Gruppe 1 18,1 25,3 9,5-41,2 0,037
Gruppe 2 24,1 22,8 11,2-34,4 0,015
Gruppe 3 23,5 23,2 12,1-34,3
Tag 56 Gruppe 1 52,9 58,7 45,3-72,2 0,007
Gruppe 2 35,5 34,1 14,0-54,1
Gruppe 3 39,1 42,7 25,9-59,4 0,028

2 (p = 0,003 und p = 0,014). Nur die Gruppen 1
und 3 zeigten in den ersten 14 Behandlungstagen
eine signifikante Besserung (Tabelle 2).

O Tag 1
100 + B Tag3
Tag 7
Tag14 oo
B Tag 21
80 - f Tag 28
[ Tag 56
2 60 § 023
DO: = % o2
8 40 @
20 %
0 4
T T T
Gruppe 1 Gruppe 2 Gruppe 3
Gruppe

Abbildung 2. Gruppiertes Kastendiagramm der klinischen
Intensitiit gemif§ SCORAD-Index (AD-Score) in den drei
Gruppen in Studienphase I von Tag 1 bis Tag 14,
Studienphase Il von Tag 15 bis Tag 28 sowie am Ende
der nach Beendigung der Behandlung stattfindenden
Nachbeobachtung (Studienphase I11). Von Tag 1 bis Tag 14
erhielten die Patienten die speziell fiir ihren Studienarm
vorgesehene Behandlung (Gruppe 1: silberhaltige Textilien;
Gruppe 2: silberfreie Textilien; Gruppe 3: Prednicarbat-
haltige Creme). Von Tag 14 bis Tag 28 trugen die Patienten
aller drei Gruppen die silberhaltigen Textilien. Prednicarbar-
haltige Creme war als Bedarfsmedikation iiber den gesamten
Studienzeitraum erlaubt.

© 2006 LIBRAPHARM LTD - Curr Med Res Opin 2006; 22(4)

Nachdem die silberhaltigen Textilien an Tag 14 der
Studie den Patienten aller drei Studiengruppen zur
Verfiigung gestellt wurden, kam es auch in Gruppe 2
zu einer deutlichen Verbesserung der Hauterkrankung,.
Der SCORAD nahm von 48,2 auf 24,1 (p = 0,015)
ab. Die Patienten der Gruppe 1 profitierten auch in
der zweiten Studienphase weiter: Der SCORAD fiel
von Tag 14 (SCORAD 29,95) bis Tag 28 (SCORAD
18,10) erneut signifikant ab (» = 0,037). Die Haut-
erkrankung der Patienten von Gruppe 3 zeigte nur
eine unwesentliche Anderung, die sich in einem SCO-
RAD von 24,0 an Tag 14 und von 23,5 an Tag 28
duflerte (Abbildung 2, Tabelle 2).

In der Beobachtungsphase nach der Behandlung,
in der keiner der Patienten die silberhaltigen Textili-
en trug, kam es bei allen Patienten zu einer Verschlechte-
rung der Hauterkrankung und der Score nahm von
24,1 an Tag 28 auf 44,9 an Tag 56 zu (Abbildung 2).
Allerdings lag der SCORAD aller Probanden an Tag
56 (44,9) noch unter dem Wert von 61,6, der am er-
sten Behandlungstag bestimmt worden war, so dass
ein Teil des bis Tag 28 erzielten Therapieerfolgs er-
halten blieb.

Verbrauch an Prednicarbat-haltiger
Creme

In Studienphase I (Tage 0-14) verwendeten die Pati-
enten der ersten Gruppe 135 g Prednicarbat-haltige
Creme je Patient, im Vergleich zu 13 g in Gruppe 2
und 145 g in Gruppe 3 (Abbildung 3). Von Tag 15
bis Tag 28 (Studienphase II), war der Cremeverbrauch
deutlich reduziert und nahm in Gruppe 1 auf 10 g,
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Abbildung 3. SCORAD, Anwendung der silberbaltigen Textilien sowie Verbrauch an Prednicarbat-haltiger Creme.

In Gruppe 1 (7 = 10) wurden die silberhaltigen Textilien von Tag 1 bis Tag 28 getragen. Der Verbrauch an der erlaubten Bedarfsmedikation, einer
Prednicarbat-haltigen Creme, war in der ersten Behandlungsphase hoher als in der zweiten. Die klinische Besserung setzte sich in der zweiten
Behandlungsphase fort, in der nur wenig Bedarfsmedikation angewendet wurde. Die Nachbeobachtungsphase nach Beendigung der Behandlung
begann an Tag 29 und brachte eine auffallend klinische Verschlechterung und einen erhshten Verbrauch an Prednicarbat-haltiger Creme mit sich.
Die Patienten der Gruppe 2 (7 = 10) erhielten fiir die Zeit von Tag 1 bis Tag 14 silberfreie Textilien und in Studienphase II von Tag 15 bis Tag 28
silberhaltige Textilien. Es wurde nur wenig Bedarfsmedikation verbraucht (Phase I: 13 g; Phase II: 0 g, angegeben sind die Mediane). Mit dem
Tragen der silberhaltigen Textilien setzte eine signifikante klinische Besserung ein. Die Patienten der Gruppe 3 (7 = 10) wendeten von Tag 1 bis Tag
14 die Prednicarbat-haltige Creme und in Studienphase II von Tag 15 bis Tag 28 die silberhaltigen Textilien an. Die durch Prednicarbat erzielte
klinische Besserung blieb in Studienphase IT erhalten, obwohl der Verbrauch an Prednicarbat-haltiger Creme drastisch reduziert wurde.

in Gruppe 2 auf 0 g und in Gruppe 3 auf 30 g ab
(Abbildung 3).

Auch wenn die Abnahme des SCORAD in Gruppe
1 um 31,1 Punkte in der ersten Behandlungsphase
von Tag 1 bis Tag 14 der von Gruppe 3 vergleichbar
war (Reduktion um 30,6; Tabelle 3), verwendete Grup-
pe 1 tendenziell weniger Prednicarbat-haltige Creme
(Abbildung 3). In der zweiten Behandlungsphase von
Tag 15 bis Tag 28, in der in allen drei Studiengruppen
weniger Bedarfsmedikation benétigt wurde, zeigte die
Hauterkrankung in den Gruppen 1 und 2 (Abbildung
3) eine signifikante Besserung und blieb in Gruppe 3
auf einem verbesserten Niveau (Abbildung 3). Die Pa-
tienten von Gruppe 2 verwendeten iiber den gesamten
Studienzeitraum fast keine Bedarfsmedikation (13 g in
Behandlungsphase I und 0 g in Phase II). Die klini-
sche Besserung war in der zweiten Behandlungsphase,
in der die silberhaltigen Textilien getragen wurden, am
ausgeprigtesten (Abbildung 2).
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In der Nachbeobachtungsphase nach der Behand-
lung (Studienphase IIT) von Tag 28 bis Tag 56, in der

keine silberhaltigen Textilien getragen wurden, war in

Tabelle 3. Unterschiede im klinischen Score SCORAD
von Tag 1 bis Tag 14, Tag 14 bis Tag 28 und Tag 28

bis Tag 56
Delta Studien- Median IQR  Signifikanz-
SCORAD  gruppe niveau
Tag 1- Gruppe 1 31,10 26,95 _
Tag 14 Gruppe2 8,00 10,35 }}p - 8’8(1)2
Gruppe3 30,60 1485 JZ~°
Tag 14— Gruppe 1 12,90 15,5
Tag 28 Gruppe 2 22,60 26,15 ~
Gruppe 3 6,25 18,67 }p = 0:057
Tag 28— Gruppe 1 —-35,50 26,27 B
Tag 56 Gruppe2 —1540 27,15 J = 0,034
Gruppe 3 -16,55 30,12
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den Gruppen 1 und 3 ein erhhter Verbrauch an Pred-
nicarbat-haltiger Creme als Bedarfsmedikation zu
verzeichnen. Der mediane Verbrauch lag in Gruppe
1 bei 45 g (IQR 315 g), in Gruppe 2 bei 0 g (IQR
20 g) und in Gruppe 3 bei 90 g (IQR 200 g).

Bakterienanteil

Uber den Verlauf von 56 Tagen wurde auf den AD-
Herden von Gruppe 1 eine Reduktion der Bakteri-
enbesiedelung beobachtet. Diese Reduktion war an
Tag 56 signifikant. Die 14-tigige Tragephase (Tage
14-28) der silberhaltigen Textilien fiihrte in Gruppe
2 zu einer leichten Reduktion der Bakterienanzahl (Ta-
belle 4), die aber nach 56 Tagen nicht signifikant
war. In Gruppe 3 erzielte die anfingliche Behand-
lung der akuten AD iiber 14 Tage mit Kortikoiden
bei zusitzlicher Anwendung der silberhaltigen Tex-

o

tilien von Tag 14 bis Tag 28 eine Reduktion der Bak-
terienanzahl (Tabelle 4).

Schweregrad des
Juckreizes/Patientenbewertung

Der Schweregrad des Juckreizes wurde als ein subjek-
tiver Parameter der klinischen Wirksamkeit beurteilt.
Der Juckreiz war in Gruppe 1 bei Studienbeginn aus-
geprigter als in Gruppe 2 (p = 0,015) oder 3 (p = 0,018).
Allerdings fiel die Anzahl der Patienten mit leich-
tem Juckreiz oder ganz ohne Juckreiz nach der Be-
handlung mit den silberhaltigen Textilien signifikant
héher aus (Gruppe 1: Tag 1 vs. Tag 14, p = 0,031;
Gruppe 2: Tag 14 vs. Tag 28, p = 0,012). Dies war
nicht der Fall, wenn die Patienten die silberfreien Tex-
tilien trugen (p = 0,109) oder nur Prednicarbat-halti-
ge Creme verwendeten (p = 0,186) (Abbildung 4).

Tabelle 4. Bakterienzihlung

Textil Tag 0, Mittelwert Tag 14, Mittelwert Tag 28, Mittelwert ~ p*  Tag 56, Mittelwert  p¥ ¥
Gruppe 1 3,1+£0,7 2,1+09 1,515 0,176 1,5+1,3 0,427 0,003
Gruppe 2 1,8 £ 1,1 2,1 £1,2 2,6+ 1,1 0,364 2,6 £1,2 0,657 0,246
Gruppe 3 2,012 2,2+0,6 1,409 0,245 20+1,3 0,678 0,4
*t-Test bei einseitig gepaarten Stichproben, Vergleich von Tag 0 mit Tag 28.
tt-Test bei einseitig gepaarten Stichproben, Vergleich von Tag 28 mit Tag 56.
tt-Test bei einseitig gepaarten Stichproben, Vergleich von Tag 0 mit Tag 56.
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Abbildung 4. Schweregrad des Juckreizes und Anwendung der silberhaltigen lextilien in Gruppe 1, Gruppe 2 und Gruppe 3.
Der Juckreiz zeigte in Gruppe 1 von Tag 1 bis Tag 28 eine Besserung (p = 0,031). Wiihrend der Anwendung der silber-freien
Textilien (Gruppe 2) zeigte der Juckreiz keine Anderung, klang aber wihrend des Tragens der silberbaltigen Textilien ab
(Tag 14 bis Tag 28, p = 0,012). Unter der alleinigen Anwendung von Prednicarbat-haltiger Creme (Gruppe 3 von Tag 1 bis
lag 14) ergab sich keine signifikante Beeinflussung des Juckreizes.

©2006 LIBRAPHARM LTD - Curr Med Res Opin 2006; 22(4) Wirksamkeit eines silberhaltigen Textils bei Neurodermitis ~ Jinger etal. 747

o



01 Silver Textil

24/7/07 13:03 Pégina 748

Kontrolle der Erkrankung

Vor der Behandlung bewerteten 27,6 % der Patien-
ten die Kontrolle der Erkrankung als vollstindig,
6,9 % als gut, 34,5 % als begrenzt und 31 % bewer-
teten ihre Erkrankung als nicht kontrolliert.

An Tag 14 sagten 80 % der Patienten von Gruppe
1 (silberhaltiges Textil) aus, ihre AD sei im vollstin-
digen Riickgang oder gut unter Kontrolle, gegeniiber
10 % der Patienten an Tag 1. Patienten, die aus-
schliefflich Prednicarbat-haltige Creme verwendeten
(Gruppe 3), berichteten iiber das gleiche Ergebnis:
80 % an Tag 14 vollstindig oder gut kontrolliert.
Von Tag 14 bis Tag 28, als alle drei Studiengruppen
das silberhaltige Textil verwendeten, zeigte die Kon-
trolle der Erkrankung eine weitere Verbesserung in
Gruppe 1 (von 80 % auf 90 %, k.A.) und in Grup-
pe 2 (von 33,3 % auf 89,9 %, p = 0,017). In Grup-
pe 3 war durch die Prednicarbat-haltige Creme eine
vollstindige oder gute Kontrolle erzielt worden, die
durch das silberhaltige Textil erhalten werden konnte
(80 % der Patienten). An Tag 14 berichteten die Pa-
tienten von Gruppe 1 (silberhaltiges Textil) tiber eine
bessere Kontrolle der Krankheit als die Patienten von
Gruppe 2 (silberfreies Textil, p = 0,016).

In der Beobachtungsphase nach der Behandlung,
von Tag 28 bis Tag 56, verschlechterte sich die Krank-
heitskontrolle in allen 3 Studiengruppen: 90 % der
Patienten aus Gruppe 1, 66,6 % der Patienten aus
Gruppe 2 und 50 % der Patienten aus Gruppe 3 be-
werteten ihre Erkrankung als nicht kontrolliert oder
nur unter begrenzter Kontrolle.

Einschniirung — ,' Gruppe 1
4

---- Gruppe 2
- — Gruppe 3

Kaltegefihl -

Kribbeln -

Schmerzen -

Brennen

Engegefihl 7

Einschrénkung der |
Bewegungsfreiheit

Juckreiz -

Warmegefiihl -

Schwitzen unter |
dem Textil

Trockenheit _|
der Haut

T T T T T T
1 1,5 2 2,5 3 35

Abbildung 5. Bewertung des Tragekomforts durch
die Patienten; der Mittelwert von 11 Kriterien dargestell

als Liniendiagramm (1 = keine Beschwerden,
4 = starke Beschwerden)
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Bewertung des Tragekomforts
durch die Patienten

In keiner der drei Studiengruppen wurde iiber auf-
fallende Einschniirung, Engegefiihl, Einschrinkungen
der Bewegungsfreiheit, Schmerzen, Kribbeln oder Bren-
nen auf der Haut aufgrund der Kleidung berichtet,
oder diese Befunde wurden in Einzelfillen als gering
eingestuft (Abbildung 5). Die Mehrzahl der Patien-
ten beobachtete verstirktes Schwitzen und Wirmege-
fiihl. Gleichzeitig beschrieben 23 % der Patienten, dass
sich das Gewebe kiihl anfiihle, was als angenehm emp-
funden wurde. Sowohl die silberhaltigen Textilien als
auch die silberfreien Textilien bewirkten bei 20 %
der Patienten mifSige bis starke Trockenheit der Haut.

Die Studientextilien wurden von 75,4 % der Pati-
enten tiglich getragen; 85,5 % der Patienten berich-
teten, dass sie die Textilien gerne trugen. Es wurde
beschrieben, dass die Textilien nicht auf der Haut
kleben, auch wenn nissende Lisionen vorhanden wa-
ren. Die Kleidung lief§ sich problemlos an- und aus-
ziehen und die fiir das Anziehen benétigte Zeit wur-
de als angemessen bewertet. 11,6 % der Patienten
wuschen die Textilien tiglich, 62 % jeden zweiten
Tag und 21 % weniger hiufig. Die Kleidung verlor
auch nach mehreren Waschzyklen nicht ihre klini-
sche Wirksamkeit. Als einziger negativer Effekt des
Waschens wurde eine nach mehreren Waschzyklen auf-
tretende Verfirbung genannt.

Unvertraglichkeit

Zu keinem Zeitpunkt im Studienverlauf wurde bei
den Patienten im Rahmen der korperlichen Untersu-
chung, bei der die Untersucher auf eine Argyrie der
Haut, Fingernigel, Binde- oder Schleimhaut achteten,
Silberablagerungen beobachtet.

Die Blutparameter aller Patienten (y-GT, GPT, GOT,
Kreatinin, Leukozyten, Erythrozyten, Thrombozyten,
Hb, MCV, MCH, MCHC) waren regelmiflig und
blieben im Studienverlauf unbeeinflusst.

An Tag 28 wurde im Urin eines Patienten 1 pg/l
Silber nachgewiesen. Dieser Patient gehorte Gruppe
1 an (7 = 10), welche die silberhaltigen Textilien von
Tag 1 bis Tag 28 getragen hatte. Eine Urinuntersu-
chung des Patienten an Tag 56 verlief ohne patholo-
gischen Befund, d.h. es wurde kein Silber nachge-

wiesen.

Diskussion

Die vorliegende randomisierte, prospektive, kontrol-
lierte, dreiarmige, einfach verblindete Studie unter-
suchte die Wirksamkeit eines neuen Behandlungs-
ansatzes fiir das akute atopische Ekzem. Das neue
Behandlungsprinzip, ein elastisches Textil mit Silberfi-
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den, das direkt auf der Haut getragen wird, wurde
mit zwei weiteren Behandlungsformen verglichen:
einem elastischen Textil ohne Silbergehalt, das von
Erscheinungsbild und Anfiihlen her nicht vom sil-
berhaltigen Textil zu unterscheiden war, sowie eine
topische Behandlung ekzematéser Lisionen mit Pred-
nicarbat-haltiger Creme. Die dreiarmige Aufteilung
der Behandlung fand in Studienphase I von Tag 1
bis Tag 14 statt. In Studienphase II, von Tag 15 bis
Tag 28, sollten alle Patienten die silberhaltigen Tex-
tilien tragen. In der dritten Phase, der Beobach-
tungsphase nach Abschluss der Behandlung, die von
Tag 29 bis Tag 56 andauerte, wurden keine Textilien
verwendet.

Alle Patienten durften bei Bedarf Prednicarbat-hal-
tige Creme verwenden. Der Cremeverbrauch wurde
bestimmt, indem die Tuben vor der Ausgabe an den
Patienten sowie nach der Riickgabe akkurat gewogen
wurden. Die silberhaltigen Textilien fiihrten zu einer
erheblichen klinischen Besserung der AD, insbeson-
dere in Studienphase II von den Tagen 14 bis 28, als
die Patienten fast kein Prednicarbat verwendeten.
Insbesondere die Patienten der Gruppe 2 zeigten ei-
nen interessanten Verlauf der Erkrankung: Die AD be-
gann erst abzuheilen, als ab Tag 14 die silberhaltigen
Textilien getragen wurden. In dieser Gruppe wurde
in den Studienphasen I und II fast keine Prednicar-
bat-haltige Creme verwendet. Damit war der in Grup-
pe 2 beobachtete klinische Nutzen ausschliefllich auf
die silberhaltigen Textilien zuriick zu fihren. Bei den
Patienten der Gruppe 1 (silberhaltiges Textil) kam es
von Tag 1 bis Tag 14 zu einer vergleichbaren Besse-
rung des atopischen Ekzems wie bei den Patienten
der Gruppe 3 (Prednicarbat-haltige Creme). Allerdings
konnte die in dieser Gruppe beobachtete klinische Bes-
serung in Studienphase I nicht primir auf die Silber-
Ionen zuriickgefiihrt werden, da die Patienten dieser
Gruppe in etwa die gleiche Menge an Bedarfsmedi-
kation bendtigten wie die Patienten der Gruppe 3.
Eine vermehrte Anwendung von Prednicarbat-halti-
ger Creme war am hiufigsten bei Patienten zu beob-
achten, die seit Jahrzehnten an einer AD litten. Die-
se Priparate wurden hiufig aus Gewohnheit zu Hau-
se angewendet. Zufillig litten zwei Patienten aus Grup-
pe 1 an der pruriginésen Form der AD und waren an
grofle Mengen kortikoidhaltiger Externa gewshnt. In
Gruppe 1 und 3 wurde jedoch ab Tag 15 eindeutig
durch Silber ein klinischer Nutzen erzielt, da die Ab-
heilung des Ekzems in Gruppe 1 anhielt und in Grup-
pe 3 auf einem verbesserten Niveau erhalten blieb,
ohne dass in relevantem Mafle Prednicarbat-haltige
Creme angewendet wurde. Damit konnten wir zeigen,
dass durch die Anwendung der silberhaltigen Textili-
en eine iiberlegene klinische Besserung erzielt wurde
und dass gleichzeitig weniger topisches Prednicarbat
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benétigt wurde als in der Studienphase I (Tag 1 bis
Tag 14).

Die klinische Relevanz der silberhaltigen Textili-
en wurde insbesondere in der Nachbeobachtungs-
phase nach Abschluss der Behandlung deutlich, in
der es in allen drei Gruppen zu einer sofortigen
Verschlimmerung der AD kam, sobald die silber-
haltigen Textilien von Tag 28 bis Tag 56 abgesetzt
wurden. Selbst die vermehrte Anwendung von Pred-
nicarbat-haltiger Creme in den Gruppen 1 und 3
konnte diesen Prozess nicht aufthalten. Die Anwen-
dung der Bedarfsmedikation lag im Ermessen der
Patienten. Gruppe 2 verwendete auch in dieser Pha-
se keine Prednicarbat-haltige Creme, obwohl es zu
einer deutlichen Verschlechterung der SCORAD-
Werte kam.

Quilender Juckreiz wurde durch das Tragen der sil-
berhaltigen Textilien verbessert, jedoch in geringe-
rem Mafe durch silberfreie Textilien oder Prednicar-
bat-haltiger Creme. Der Juckreiz nahm wieder zu, so-
bald die Patienten die silberhaltigen Textilien nicht
mehr trugen, und kehrte in der Nachbeobachtungs-
phase nach Beendigung der Behandlung auf das an
Tag 1 dokumentierte Niveau zuriick. Der Riickgang
des Juckreizes trigt zur klinischen Wirksamkeit der
silberhaltigen Textilien bei, indem die Besiedelungs-
dichte durch S. aureus und seine Toxine reduziert wird,
da es weniger wahrscheinlich zum Kratzen und zu
Reizungen der Haut kommt. Die Bakterienzihlung
zeigte, dass die bakterielle Besiedelung der AD-Li-
sionen in Gruppe 1 iiber den Verlauf von 56 Tagen
reduziert wurde. Diese Reduktion war an Tag 56
signifikant.

Die klinischen Effekte von silberhaltigen Textilien
konnten auf der gut dokumentierten Anti-S.-aureus-
Wirkung von Silber-Ionen beruhen. Silberhaltige Texti-
lien induzierten bereits zwei Tage nach Beginn der
Behandlung mit den Textilien eine hoch signifikante
Reduktion von S. aureus. Gleichzeitig wurde der kli-
nische Schweregrad vermindert'’. Méglicherweise
bewirken die Silber-Ionen eine Ablgsung der Zyto-
plasma-Membran von der Bakterienzellwand. Das Auf-
treten von Silber- und Schwefel-Spuren in den elek-
tronendichten Granula und im Zytoplasma weist dar-
auf hin, dass der antibakterielle Wirkmechanismus von
Silber auf dem Verlust der DNA-Replikationsfihigkeit
und auf einer Proteininaktivierung nach der Silber-
Behandlung beruht'®. Insbesondere der eingestrickte
Silberfaden der in dieser Studie untersuchten Textili-
en zeigte seine bakterizide Wirkung bei direkter Ex-
position der Bakterien (E. coli, Pseudomonas sp., Kleb-
siella sp., Staphylococcus sp. und Streptococcus sp.)". Die
Bedeutung von S. aureus fiir die AD wird durch die
Beobachtung unterstiitzt, dass auch AD-Patienten ohne
Superinfektion eine Reduktion des Schweregrades
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der Hauterkrankung zeigen, wenn sie mit einer Kom-
bination aus einem Anti-Staphylokokken-Antibioti-
kum und topischen Kortikosteroiden behandelt wer-
den’. Silber und verwandte Verbindungen wurden
schon in der Geschichte zur Behandlung von Er-
krankungen verwendet, allerdings wurde ihre anti-
bakterielle Wirkung erst im spiten neunzehnten Jahr-
hundert entdeckt. Im frithen zwanzigsten Jahrhundert
wurden Silberproteine und Priparate aus kolloidalem
Silber als Antiseptika fiir die Behandlung von Schleim-
hautinfektionen populdr®. In neuerer Zeit wurden
Wundverbinde aus Silber entwickelt, die primir die
Wundheilung insbesondere von chronischen Ulzera
und ausgedehnten Verbrennungen foérdern sollen.
Mit Silberoxid beschichtete Katheter wurden erfolg-
reich zur Beherrschung von Harnwegsinfektionen ein-
gesetzt.

Die Bedeckung der Haut mit Textilien hatte auch
den giinstigen Effekt, externe Provokationsfaktoren
zu reduzieren. Die Textilien kénnten den Patienten
am Kratzen gehindert und dadurch den Kreislauf
aus Juckreiz und Kratzen unterbrochen haben. Al-
lerdings erfuhren die Patienten der Gruppe 2, die in
der ersten Studienphase die silberfreien Textilien tru-
gen, in den ersten beiden Wochen nur eine leichte
klinische Besserung, was zeigt, dass der Schutz der
Haut durch Textilien nur eine geringe klinische Re-
levanz hatte.

Es wurden keine méglichen toxischen Nebenwir-
kungen der hier verwendeten silberhaltigen Textilien
beobachtet. Nur in einem Fall konnte im 24-Stunden-
Urin Silber nachgewiesen werden, dessen Wert gera-
de oberhalb der Nachweisgrenze lag. Klinisch wur-
den keine Silberablagerungen in der Haut- oder
Schleimhaut beobachtet. Die Patienten berichteten
nicht iiber subjektive Beschwerden.

Medizinisch wirksame Textilien aus Silberfaser miis-
sen allerdings kontinuierlich getragen werden, da es
in der Nachbeobachtungsphase von Tag 28 bis Tag 56,
in der keine silberhaltigen Textilien getragen wurden,
in allen drei Gruppen zu einer erneuten deutlichen
Verschlechterung der AD kam und mehr Prednicar-
bat-haltige Creme verbraucht wurde.

Schlussfolgerungen

Zusammenfassend lisst sich feststellen, dass die di-
rekt auf der Haut getragenen elastischen silberhalti-
gen Textilien nach einer anfinglichen Phase der kombi-
nierten Anwendung mit Prednicarbat-haltiger Creme
zu einer eindrucksvollen Besserung der akuten AD
filhrten. Das Tragen der Kleidung aus silberhaltigen
Textilien verringerte den Verbrauch an Prednicarbat-

haltiger Creme erheblich.
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