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Regeneration barrieregeschadigter Haut durch die
Behandlung mit zwei Hautpflegeprodukten

H. Loffler’
H. F. Wesp?

Regeneration of Barrier-Disrupted Skin due to Different Skin Care Products

Zusammenfassung

Irritative Schddigungen der Haut kénnen zu komplizierenden
Verldufen bei Patienten mit einer atopischen Dermatitis und mit
Handekzemen fiihren. Die Behandlung solcher meist subklini-
schen Irritationen mit einer suffizienten Hautpflege fiihrt nicht
immer zu einer Besserung und ist abhdngig von der Wirksamkeit
des jeweiligen Hautpflegeproduktes. In der vorliegenden Studie
wurden die beiden Hautpflegepraparate Menalind derm® und Eu-
cerin fiir empfindliche Haut® auf ihre Eignung untersucht, nach
einer subklinischen Schddigung die Barriereregeneration der
Haut zur férdern und den kutanen Hydratationsgehalt zu erho-
hen. 50 hautgesunde Probanden fiihrten 7 Tage lang zweimal tag-
lich eine Waschprozedur mit 0,5%iger Natriumlaurylsulfat-Lo-
sung an beiden Unterarmen durch. Im Anschluss wurde eine Half-
te des Unterarms {iber 10 Tage mit der einen Creme behandelt, die
andere Halfte diente als unbehandelte Kontrolle. Der zweite Un-
terarm wurde in gleicher Weise mit dem anderen Hautpflegepro-
dukt behandelt. Der Zustand der Haut wurde vor der Waschphase,
zu Beginn und wahrend der Cremephase (Tag 7,10, 14 und 17) so-
wie einige Tage nach Beendigung (Tag 21) durch Messung des
transepidermalen Wasserverlustes (TEWL) und des kutanen Hy-
dratationsgehaltes evaluiert. Es zeigt sich, dass im Vergleich zu
den Kontrollstellen beide Cremes die Regeneration der Barriere-
funktion férderten (Menalind derm signifikant von Tag 14 bis 21)
und den Feuchtigkeitsgehalt der Haut signifikant steigerten. Die
Probanden empfanden bei beiden Hautpflegeprdparaten eine
deutliche Minderung des Trockenheitsgefiihls. Da subklinische Ir-
ritationen den klinischen Befund von Patienten mit einer atopi-
schen Dermatitis oder Handekzemen verschlimmern kénnen, las-
sen diese Ergebnisse erwarten, dass eine Basispflege mit den ge-
testeten Externa das klinische Bild dieser Erkrankung verbessert.

Abstract

Additional irritation may complicate the clinical course of pa-
tients with atopic dermatitis or hand eczema. The treatment of
this mostly subclinical irritation with skin care products is not
guaranteed and dependent on the efficacy of each product. In
the present study, two skin care products (Menalind derm® und
Eucerin fiir empfindliche Haut®) are tested regarding their abili-
ty to enhance regeneration of a disrupted barrier and improve-
ment of cutaneous hydration after a subclinical irritation. For
seven days, 50 healthy volunteers performed a wash procedure
with 0,5% sodium lauryl sulphate on both forearms twice daily.
After these seven days, half of the forearm was treated with one
product, the other half served as control. The second forearm was
treated likewise with the other product. Skin condition was eval-
uated before irritation, before and during treatment (day 7, 10, 14
and 17) and several days after treatment (day 21) using measure-
ment of transepidermal water loss (TEWL) and cutaneous hydra-
tion. Both products were able to enhance regeneration compared
to their untreated control sides. The sensation of dryness was
likewise reduced by both products. Because subclinical irritation
may worsen the clinical course of atopic dermatitis or hand ecze-
ma, the results of this study lead to the assumption that skin care
with the tested products may improve the course of these disor-
ders.
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Einleitung

Das Erkrankungsbild der irritativen Kontaktdermatitis ist jedem
Dermatologen aus seiner Praxis bekannt, zumeist als klassisches
Handekzem [1]. Doch wird der Einfluss irritativer Noxen auf eine
Vielzahl von Erkrankungen (Windeldermatitis, Gesichtsekzeme
und insbesondere der atopischen Dermatitis) vielfach unter-
schdtzt. Gerade bei Patienten mit einer atopischen Dermatitis,
deren Haut hochgradig empfindlich auf verschiedene Alltagsein-
fliisse reagiert, spielt eine Irritation der Haut eine wichtige Rolle
als Ausloser und Verstdrker der Erkrankung [2,3]. Eine suffizien-
te Prophylaxe und Therapie von Hautirritationen sind daher fiir
die Risikogruppe der Atopiker wichtig. Doch sind nicht alle Haut-
pflegeprodukte in der Lage, die Barrierefunktion der Haut wie-
derherzustellen. Von Menalind derm® ist bekannt, dass es so-
wohl bei Atopikern als auch bei Patienten mit trockener Haut
die Barrierefunktion verbessert [4]. Manche Cremes hingegen
haben nur geringe Effekte auf die irritierte Haut [5-7]. Von an-
deren Hautpflegeprodukten ist bekannt, dass sie eine Irritation
sogar noch verstdrken [8]. Anhand klinisch kontrollierter Studien
sollte daher die Wirksamkeit fiir Hautpflegeprodukte nachge-
wiesen werden, die den Anspruch erheben, die Regeneration irri-
tativ geschddigter Haut zu fordern.

In der nachfolgend beschriebenen Studie wurde in einem praxis-
nahen Testdesign (dem repetitiven Waschtest [9]) untersucht, ob
die zwei Hautpflegeprodukte Menalind derm® und Eucerin fiir
trockene Haut® die Regeneration geschadigter Haut unterstiit-
zen. Die beiden Cremes wurden dabei in einem Halbseitenver-
such [10] verglichen.

Materialien und Methoden

Probanden

An der Studie nahmen 50 hautgesunde Probanden teil. Die Stu-
die hatte von der zustdndigen Ethik-Kommission ein positives
Votum erhalten. Die Probanden wurden vor Beginn der Studie
iber das Studiendesign mit den moglichen Risiken und Neben-
wirkungen aufgekldrt und gaben schriftlich ihr Einverstdndnis.
Die beiden Hautpflegeprodukte Menalind derm® und Eucerin
fiir trockene Haut® wurden auf einer experimentell irritierten
Haut der Probanden (Waschtest {iber eine Woche mit einem De-
tergens: Natriumlaurylsulfat (NLS) 0,5%) aufgetragen. Uber ins-
gesamt 21 Tage wurde dann die Regeneration der Haut beobach-
tet.

Standardisierter Waschtest

Der Waschtest wurde iiber eine Woche, von Tag 0 bis Tag 6,
durchgefiihrt. Der Proband fiihrte zweimal tdglich an jedem Un-
terarm eine Waschung mit NLS (0,5 %ig) in 37 °C warmen Wasser
durch. Diese Waschung erfolgte durch zehnmaliges Auf- und Ab-
rollen mit einem in der Waschlésung getrankten Schaumstoff-
roller. Hiervon wurden 5 Serien durchgefiihrt, nach jeder Serie
wurde der Roller wieder neu mit der Waschlésung getrankt. Da-
nach wurde der Unterarm unter klarem Wasser abgewaschen
und vorsichtig mit Zellstoff abgetrocknet. Fiir jeden Waschvor-
gang (= 5 Rollerserien) wurden 50 ml der Waschlésung bend-
tigt.

Regenerationsphase — Therapiephase

Nach der Schddigung der Haut folgte die Anwendung der Pflege-
cremes. Es wurden nur diejenigen Probanden in diese Phase der
Studie aufgenommen, bei denen sich der transepidermale Was-
serverlust (TEWL) an Tag 7 um 50% des Basal-Wertes erhéht hat-
te und die Haut somit ausreichend geschddigt worden war. Der
Proband trug nun ab Tag 7 bis einschlieBlich Tag 16 zweimal tdg-
lich eine Spatelspitze des Hautpflegemittels auf die Unterarme
auf. Die Zuordnung eines Hautpflegemittels zu einem Unterarm
erfolgte randomisiert, ebenso die Zuordnung zu der Therapiefla-
che (distaler oder proximaler Unterarm, jeweils die andere Fld-
che diente als unbehandelte Kontrollfldche). Sdmtliche Hautpfle-
gemittel wurden verblindet und kostenfrei zur Verfiigung ge-
stellt. Ab Tag 17 erfolgte keine Behandlung mehr, die Zeit bis
Tag 21 diente der Kontrolle nach Absetzen der Therapie.

Hautphysiologische Messmethoden

Fiir die Evaluation der Irritationen und der Hautregeneration
wurden an Tag 0, 7,10, 14, 17 und 21 folgende hautphysiologische
Messmethoden durchgefiihrt:

Barriereschddigung
- Messung des transepidermalen Wasserverlustes mit dem TE-
WAMETER TM 210 der Firma Courage & Khazaka, Koln.

Verdnderung des epikutanen Wassergehaltes (Feuchtigkeit)

- Messung des oberfldchlichen elektrischen Widerstandes mit
einem Corneometer CM 829 der Firma Courage & Khazaka,
Koln

Der transepidermale Wasserverlust sowie der epikutane Feuch-
tigkeitsgehalt wurden an jeder Unterarm-Beugeseite im distalen
und im proximalen Bereich (Therapie- und Kontrollfliche) ge-
messen.

Verwendete subjektive Irritationsskalen

Fiir die Evaluierung subjektiver Veranderungen der Haut wurde
bei den Waschtests ein Irritationsscore erhoben. Dabei erfolgte
eine Unterscheidung beziiglich der am hdufigsten genannten
Probleme Trockenheit, Juckreiz und Brennen. Die Parameter
wurden in einer Skala von 0-10 (keine Symptome - maximal
starke Symptome) an den Auswertungstagen (Tag 0, 7, 10, 14, 17
und 21) abgefragt. Die Fragebogen basieren auf den ,,Guidelines
on sodium lauryl sulfate (SLS) exposure testing” der ,Standardi-
sation Group of the European Society of Contact Dermatitis“[11].

Statistik

Zundchst wurde die Normalverteilung aller Messdaten mit dem
Kolmogorov-Smirnov-Test {iberpriift. Es zeigt sich durchweg
eine Normalverteilung. Der Vergleich von Messwerten wurde
daraufhin mit dem t-Test durchgefiihrt. Die subjektiven Symp-
tomscores folgten keiner Normalverteilung. Der Vergleich der
Mediane wurde daraufhin mit dem Wilcoxon-Test vorgenom-
men.
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Tab.1a Reduktion der A-TEWL-Werte, ausgehend vom maximalen
Irritationswert an Tag 7

Menalind derm Kontrolle Eucerin Kontrolle
Tag 7 0 0 0 0
Tag 10 -9,2+8,4 -7,4%+6,3 -8,9+8,6 -7,7%+7,2
Tag 14 -13,5£9,2 -10,7+7,4 -13,1+£10,6 -12,0+8,4
Tag 17 -15,6+9,4 -12,4+£7,6 -15,3+£10,8 -13,2+8,4
Tag 21 -17,1+£10,3 -14,1+8,0 -16,2+10,5 -15,249,3

Tab.1b Anstieg der A-Corneometrie-Werte, ausgehend vom ma-
ximalen Irritationswert an Tag 7

Menalind derm Kontrolle Eucerin Kontrolle
Tag 7 0 0 0 0
Tag 10 6,6£12,5 -3,4+8,2 8,71£14,3 -1,6+10,8
Tag 14 13,1+11,1 1,3+£11,7 13,0£12,1 3,2+13,0
Tag 17 13,1+10,2 52+11,4 15,2+£11,0 7,0+£12,8
Tag 21 9,3+£12,7 8,3+10,6 10,8+11,3 9,3+13,4
Ergebnisse

Die Messergebnisse als Delta-Werte (Unterschied zum maxima-
len Irritationswert an Tag 7, mit Normierung auf den Basalwert)
finden sich in Tab.1a,b.

Entwicklung des transepidermalen Wasserverlustes

Durch die Waschung kam es zu einer deutlichen Erhéhung des
TEWL, welche die Barriereschddigung der Haut nachweisen
konnte. Im Verlauf der TEWL-Werte nach Beendigung der
Waschphase und gleichzeitigem Beginn der Therapiephase (ab
Tag 7) kam es sowohl bei den behandelten als auch den unbe-
handelten Hautarealen zu einem Abfall der TEWL-Werte
(Abb.1). Dieser Abfall war ausgeprdgter fiir die behandelten
Areale als fiir die Kontrollstellen und iiberdauerte die Phase des
Eincremens (Tag 7 - 16). Der Unterschied zwischen der TEWL-Re-
duktion durch Menalind derm® im Vergleich zu seiner Kontroll-
stelle war an den Tagen 14 -21 signifikant (p <0,05). Eucerin fiir
empfindliche Haut® verfehlte die Signifikanzschwelle.

Entwicklung des kutanen Feuchtigkeitsgehaltes

Durch die Waschung der Haut fielen die Corneometie-Werte zu-
ndchst deutlich, da die Hautoberflichenfeuchtigkeit abnahm.
Auch nach Beendigung der austrocknenden Waschphase verrin-
gerten sich die Corneometrie-Werte ohne weitere Behandlung
zundchst weiter (bis Tag 10), bevor sie dann mit Tag 21 wieder
den Ausgangswert erreichten (Abb. 2). Bei den Therapiestellen
zeigte sich ein deutlicher Anstieg bereits kurz nach Beginn der
Behandlung (Tag 10), welcher anhielt bis an Tag 17. Nach Beendi-
gung der Therapiephase (ab Tag 17) kam es wieder zu einer Ab-
nahme bis auf die Ausgangswerte. Die Corneometrie-Werte bei-
der Hautpflegeprodukte waren an den Tagen 10- 17 signifikant
héher als die der Kontrollstellen (p <0,001).

Mittelwerte der subjektiven Beurteilung

Subjektive Beschwerden dufSerten die Probanden vor allem an
den Tagen 7-14 (Tab. 2). Wahrend bei den Kriterien ,Juckreiz*
und ,Brennen“ nur ein geringer Unterschied zwischen den bei-
den Hautpflegeprodukten und den Kontrollstellen zu erkennen
war, so wurde bei dem Kriterium , Trockenheit* der Unterschied
deutlich: Die Probanden empfanden die eingecremte Haut als
wesentlich weniger trocken. Der Unterschied zu der jeweiligen
Kontrollstelle war fiir Menalind derm® dabei an allen Tagen sig-
nifikant, bei Eucerin fiir empfindliche Haut® an den Tagen 10-17.

Diskussion

Eine trockene, irritativ geschadigte Haut gilt immer noch bei vie-
len Arzten als ein vorwiegend kosmetisches Problem und wird
kaum beachtet. Dabei darf man diesen Zustand der Haut nicht
gleichsetzen mit einer empfindlichen Haut, da der Begriff der
Empfindlichkeit durch seine unscharfe Definition und seinen
Missbrauch als eine , Life-style“-Erkrankung gekennzeichnet ist
[12]. Das Problem der irritativ vorgeschddigten Haut hingegen -
selbst wenn diese Schddigung nur subklinisch ist - ist vor allem
bei berufsdermatologischen Patienten und Atopikern von hoher
Relevanz [2,3]. So konnte gezeigt werden, dass die irritative Vor-
schddigung der atopischen Haut zu einer deutlichen Verstarkung
der Reaktion auf Aeroallergene fiihrt [ 13]. Dass eine subklinische
Irritation weitere irritative Einfliisse verstarkt, ist mittlerweile
unumstritten [14,15]. Prophylaktisch wie therapeutisch ist daher
die Unterstiitzung der Regeneration trockener, irritierter Haut
wichtig. Doch ist nicht jedes Hautpflegeprdparat in der Lage, die
Regeneration zu unterstiitzen. Manche Prdparate verzégern die
Regeneration der Barrierefunktion der Haut sogar [8]. Eine Prii-
fung fiir jedes Praparat ist daher zu fordern.

In der vorliegenden Studie konnte bei beiden getesteten Externa
eine Unterstiitzung der Hautregeneration gesehen werden. Zu-
ndchst stellten beide Pflegeprdparate die Barrierefunktion der
Haut deutlich schneller wieder her, gemessen am Riickgang des
transepidermalen Wasserverlustes. Menalind derm® verringerte
dabei - im Vergleich zur unbehandelten Haut - den TEWL signi-
fikant an den Tagen 14 -21.

Dass diese Beobachtung nicht auf einen einfachen okkludieren-
den Effekt zuriickgefiithrt werden kann, zeigt der Kurvenverlauf
des TEWL, der eine Zunahme des Effektes (im Vergleich zur un-
behandelten Kontrolle) {iber die Behandlungszeit aufweist. Die-
ser Unterschied zur Kontrolle war fiir Menalind derm® zuneh-
mend vom 14. Tag bis zum Ende der Beobachtungszeit (Tag 21)
signifikant. Im Gegensatz zu diesem Verlauf miisste bei einer
einfachen Okklusion der Unterschied zur unbehandelten Kon-
trolle direkt nach der Behandlung am gré3ten sein und mit der
Zeit dann wieder abnehmen. Betrachtet man sich auerdem den
Verlauf des TEWL nach Beendigung der Eincremephase (ab Tag
17), miisste der TEWL bei einem reinen Okklusionseffekt wieder
ansteigen. Hier war das Gegenteil der Fall: Auch nach Beendi-
gung der Therapiephase reduzierte sich der TEWL weiter. Dies
zeigt, dass die Barriereregeneration weiter fortschreitet und
nicht nur auf die Therapiephase begrenzt ist. Durch die Therapie
konnte die Regeneration jedoch auf einer schon besseren Haut-
qualitdt fortfahren. Aufgrund dieser Beobachtungen kann daher
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Abb.1  Entwicklung des transepidermalen
g/mZh Wasserverlustes nach Abschluss der Wasch-
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Tab.2 Mittelwerte der subjektiven Beurteilung @
(%]
Q
Juckreiz Trockenheit Brennen &)
Tag Menalind  Kontrolle  Eucerin Kontrolle Menalind Kontrolle Eucerin Kontrolle Menalind Kontrolle Eucerin Kontrolle
Menalind Eucerin Menalind Eucerin Menalind Eucerin
0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0 0
7 2,7 2,8 2,6 2,9 4,4 4,5 4,4 4,4 2,4 2,4 2,8 2,8
10 1.4 1,5 1,0 1,6 1,7 2,5 1,4 2,6 0,8 0,6 0,6 0,6
14 0,4 0,4 0,3 0,4 0,4 1.4 0,5 1.4 0,2 0,1 0,2 0,2
17 0 0 0,1 0,1 0,2 0,6 0 0,5 0 0 0 0
21 0 0 0,2 0,2 0 0,2 0,2 0,2 0 0 0,2 0,2
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angenommen werden, dass die Pflegecremes iiber ihre physika-
lische Wirkung hinaus eine tatsachliche Férderung der Barriere-
regeneration induzieren.

Der eindrucksvollste Effekt durch Pflegecremes ldsst sich jedoch
an der Zunahme der Hautoberflichenfeuchtigkeit (gemessen
durch die Corneometrie) erkennen. Zundchst kam es durch die
Waschungen zu einer deutlichen Abnahme der Hautoberfld-
chenfeuchtigkeit. Diese Beobachtung ist fiir die Irritation mit
NLS bekannt und simuliert eine Vorschddigung der Haut, wie
sie bei Feuchtarbeit und haufigem Waschen vorkommt [16-18].
Makroskopisch war diese Schadigung durch eine feinlammelldre
Schuppung der Haut an den Unterarmen zu erkennen. Nach dem
Auftragen der Pflegecremes stieg die Hautoberflichenfeuchtig-
keit deutlich an, induziert durch die Applikation von wasserbin-
denden Substanzen und Lipiden. Der Unterschied zu den unbe-
handelten Kontrollen war dabei zu jeder Behandlungszeit signi-
fikant. Interessant ist die deutliche Abnahme der Hautoberfla-
chenfeuchtigkeit nach Beendigung der Cremephase (innerhalb
von 5 Tagen fast bis auf das Niveau der Kontrollstelle). Dies zeigt
auf, dass der Hydratisierungs-Effekt nur kurzfristig anhdlt und
nach Absetzen der Creme auch rasch wieder zuriickgeht. In der
Konsequenz bedeutet dies, dass der Patient regelmafig behan-
delt werden sollte, um den gesteigerten Hydratisierungszustand
der Haut aufrecht zu erhalten.

Die Behandlung selbst wurde von den Probanden als angenehm
empfunden. Wahrend der Juckreiz und das durch die Irritation
verursachte Brennen kaum beeinflusst wurden, konnte das Tro-
ckenheitsgefiihl durch das Eincremen wirksam gemindert wer-
den.

Die regelmdRige Hautpflege zdhlt seit langem zum Standard der
Behandlung von Patienten mit einer atopischen Dermatitis. Un-
sere Untersuchungsergebnisse bestdtigen, dass die Hautpflege
mit Menalind derm und Eucerin die Regeneration irritativ ge-
schddigter Haut - von der Atopiker hdufig betroffen sind - unter-
stiitzt, die Hydratation erhoht und die subjektiven Beschwerden
mindert. Dadurch sollte es gelingen, allein schon mit einer guten
Basispflege die subklinische Schddigung der atopischen Haut zu
minimieren, um so additiven Schaden (durch exogene Allergene,
Irritantien, aber auch durch endogene Schiibe) vorzubeugen
[15,19].
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