Gesundheit/Medizin

Eine Follow-up Studie zur Gegenpriifung in vitro zu vorhandenen in vivo-Daten

Moderne Wundspiillosungen auf dem
Priifstand fiir die Praxis

Die Wirksamkeit verschiedener Wundspiillosungen der Gruppen Polyhexanid (PHMB), Octenidindihy-
drochlorid, hypochloriger Sdure (HOCL) und Natriumhypochlorit (NAOCL) wurde bereits in verschie-

denen in vitro-Untersuchungen evaluiert. Eine im Jahr 2011 verdffentlichte in vivo-Studie, die Wundab-

striche von Patienten untersuchte («A clinical evaluation of the efficacy and safety of singlet oxygen in

cleansing and disinfecting stagnating wounds», Journal of Wound Care, Vol. 20, Nr. 4, April 2011),

lieferte wichtige Erkenntnisse iiber die Reduktionswirkung dieser Wirkstoffgruppen bei realen Patienten.

Die vorliegende Studie soll als Fortfithrung dieser Untersuchungen verstanden werden und zielt darauf ab,

die klinische Wirksamkeit und Sicherheit dieser Wundspiilldsungen weiter zu bewerten.

Nach einem intensiven Fachgesprach zwischen
Gerhard Kammerlander und Dr. Andreas
Schwarzkopf wurde der Entschluss gefasst,
dieser spezifischen Fragestellung in vitro
gemeinsam nachzugehen. Die Grundidee
bestand darin, zu untersuchen, ob die Verwen-

Abb. 1: Wundfiiller-Stanze mit Hemmhof
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dung einer neutralen Hydrofaser im Vergleich
zu einer Hydrofaser mit Silberionen sowie eines
Alginats im Vergleich zu einem Alginat mit Sil-
berionen unter standardisierten Bedingungen
Unterschiede in der Keimreduktion nach einer
24-stindigen Bebritung im Brutschrank auf-

weist. Diese Untersuchung sollte klaren, ob die
Benetzung der verschiedenen Wundspulldsun-
gen nach 24 Stunden zu einer messbaren
Reduktion der Mikroben fuhrt. Ein weiteres Ziel
war es zu evaluieren, ob die Benetzung von
silberionenhaltigen Produkten gleiche, bessere

Abb. 2: Auflage des kompletten, mit Losung getrinkten Wundftillers mit

Hemmho-fausbildung
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Abb. 3: Reproduzierbarkeit im Doppelansatz mit verschiedenen Lésungen und Alginat am

Beispiel Staphylococcus aureus

Legende: B= Alginat erster Versuch, B2 = Alginat zweiter Versuch, B Agl= Alginat mit Silber erster

Versuch, B Ag2 = Alginat mit Silber zweiter Versuch

oder schlechtere Ergebnisse im Vergleich zu
Produkten ohne Silberionen erzielt.

In einer zweiten Phase werden die gleichen
Materialien unter denselben Bedingungen
einem 48- und 72-Stunden-Test unterzogen. In
diesem Artikel werden die ersten Ergebnisse der
24-stiindigen Bebritung prasentiert.

Material und Methoden

Die Materialien wurden von der Akademie-ZWM-
AG, vertreten durch Gerhard Kammerlander,
organisiert und dem Institut Schwarzkopf, unter
der fachlichen Leitung von PD Dr. Andreas
Schwarzkopf, zur Verflgung gestellt. Die Unter-
suchung wurde unabhangig im Sachverstandi-
genbdro (6ffentlich bestellt und beeidigt) von PD
Dr. Andreas Schwarzkopf durchgefuhrt. Die
Methodik und die Ergebnisse der Untersuchung
werden im Folgenden von PD Dr. Andreas
Schwarzkopf detailliert beschrieben.

Als Methode wurde der in der medizinischen Mik-
robiologie fUr verschiedene Fragestellungen der
Agar-Diffusionstest gewahlt. Der Agardiffusions-
test ist ein in der klinischen Mikrobiologie seit
mehr als einem halben Jahrhundert etabliertes
Verfahren mit vergleichsweise einfachem, stan-
dardisiertem Versuchsaufbau. Gearbeitet wird mit
internationalen Typstammen, die verschiedene
Bakteriengruppen und Pilze reprasentieren: Sta-

phylococcus aureus ATCC 27853, Escherichia coli
ATCC 25922, Pseudomonas aeruginosa ATCC
29213 und Candida albicans ATCC 10231.

Damit ist er ein gutes Instrument zur orientie-
renden Untersuchung auch weniger ausgeprag-
ter Phanomene. Das Prinzip besteht darin, dass

Gerhard Kammerlander, MBA, akad.BO, DGKP/
Z\WM- ZertizierterWundManager® nach §64
GuKG, Akademie-ZWM® AG
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der Nahrboden vollstandig mit Bakterien- oder
Pilzsuspension getrankt wird. Dann werden Priif-
koper aufgelegt, die mit der zu prifenden Subs-
tanz beschickt sind oder werden. Die zu prufen-
de Substanz diffundiert dann in den Nahrboden
und hemmt die Mikroorganismen mehr oder
weniger weit am Wachstum, es entstehen so
genannte Hemmhofe, die millimetergenau ver-
messen und verglichen werden kdénnen.

Die Limitationen dieses Verfahrens sind: Es ist
kein typisches Biofilmmodell, zum Herstellen
einer Vergleichbarkeit muss eine standardisier-
te Menge aufgetragen werden und es kann kei-
ne Kinetik Uber die Zeit erstellt werden.

FUr die vorgestellten Versuche musste in Nahr-
boden und Bebritungstemperatur vom Standard
abgewichen werden. Statt dem Ublichen Nahr-
boden wurde — um den Verhaltnissen einer Wun-
de naher zu kommen - ein Blutagar (COS) ver-
wendet. Weiterhin wurde nicht bei 36°C bebruitet,
sondern bei 30° C, um den Verhaltnissen auf
einer Wunde (unter Verband) naher zu kommen.

Hier wurden 9 Wundspulldsungen und eine Kon-
trolle (physiologische Kochsalzldsung) wurden
in Verbindung mit 4 Wundfullern (2 x ohne, 2x
mit Silber) eingesetzt. Der Test hatte zwei Stufen:
Einmal wurden aus den Wundfullern Prifkorper
inder Grasse der fur die Antibiotikatestung tbli-
chen Papierblattchen gestanzt, jeweils mit 100
ul Wundspulldsung beschickt und die Hemm-
hofe nach 24 Stunden vermessen. Abb. 1 zeigt
ein Beispiel fur einen solchen Hemmhof.

PD Dr. med. Andreas Schwarzkopf, Wissenschaft-
licher Leiter, Institut Schwarzkopf GbR
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Abb. 4 Wundfiiller-Performance. Der Mittelwert aus allen Ergebnissen mit den unterschiedlichen Wundspiil-
16sungen wurde genommen und bei Silber jeweils der Kontrollwert abgezogen (daher auch negative Werte).
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Abb. 5 Alginat und Hydrofaser im Vergleich. Die Hydrofaser erscheint iiberlegen, was in erster Linie dem
grossere Aufnahmevermdgen zu gerechnet wird.

In der Praxis in vivo wird der Wundfuller mit der
LOsung gesattigt, aber Bezeichnungen wie
«maximal getrankt» oder «satt nass» sind weder
standardisiert noch erlauben sie einen direkten

hergestellt, so soll das Mikrobiom einer Wunde
simuliert werden.

Um einer Standardisierung so nah wie moglich

Vergleich. Denn bei einer Gabe im Uberschuss
wirkt nur die Losung allein, was besser in ande-
ren Modellen gemessen wird.

In einem zweiten Schritt wurde daher eine

Mischung aus allen beteiligten Mikroorganismen
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zu kommen, wurden die WundfUller unter asep-
tischen Bedingungen in mit Wundspulldsung
geflillte Schalen gelegt und abgewartet, bis kei-
ne Veranderung des Fullzustands mehr beob-
achtet werden konnte. Dann wurden sie auf die
bereits mit Mikroorganismen beschickten Nahr-

boden gelegt und wie oben beschrieben weiter-
behandelt (Abb. 2).

Ergebnisse

Die 9Wundspullésungen lieferten durchaus unter-
schiedliche Ergebnisse. Auch waren die Resulta-
te bei den Erregern unterschiedlich, so dass ein
unterschiedliches Ranking der Hemmhofgrossen
pro Erreger erhoben werden konnte. Die Ergeb-
nisse erwiesen sich als reproduzierbar (alle Ver-
suche wurden zweimal gemacht) mit einer maxi-
malen Abweichung von = 1mm, wie am Beispiel
Staphylococcus aureus in Abb. 3 dargestellt.

Unerwartet waren die Silber-haltigen Wundauf-
lagen ausser bei denen, die ohne Silber gerin-
gere Hemmhofe hatten als die Kontrolle mit
Silber, im Mittel maximal gleich oder haufiger
unterlegen Abb. 4). Die Ergebnisse hingen auch
vom Basis-WundfUller ab. Dabei entschied die
Maoglichkeit des mit der Spullosung aufgebrach-
ten Wirkstoffs, den tragenden Wundflller mittels
Diffusion zu verlassen.

Um einer Standardisierung bei dem Einsatz der
komplett getrankten WundfUller so nah wie mog-
lich zu kommen, wurden die Wundfuller unter
aseptischen Bedingungen in mit Wundspullo-
sung geflllte Schalen gelegt und abgewartet,
bis keine Veranderung des Fullzustands mehr
beobachtet werden konnte. Dann wurden sie
auf die bereits mit Mikroorganismen beschickten
Nahrbdden gelegt und wie oben beschrieben
weiterbehandelt.

Hier wurden grossere Hemmhofe erzielt, da auf
Grund der Menge der Diffusionsdruck grosser
war. Die Wirkung des Agardiffusionstestes wur-
de aber bestatigt (Abb. 5).

Diskussion

Es gibt sehr wenige Arbeiten, die mehr als 2 bis
3 Losungen vergleichen. Eine Standardisierung
erlaubt den direkten Vergleich in vitro. Die Wir-
kung einzelner Losungen ist nicht auf alle
potenzielle Erreger-Gruppen gleich. Allgemein
kann gesagt werden, dass der Hefepilz Candida
albicans am sensibelsten reagierte, wahrend
Escherichia coli vergleichsweise geringere
Hemmhofe — auch als die anderen Bakterien
—ausbildete.

Silber im Wundfuller fuhrt in der Regel nicht zu
einem additiven Effekt, schon gar nicht zu Syn-
ergismus. Die Ergebnisse hangen weiterhin ab
von der Saug- und Abgabefahigkeit des Wund-
flllers sowie der Konzentration des Wirkstoffes
in der Spullésung ab.



Die Ergebnisse entsprechen nicht einer in vivo-
Situation, erlauben aber eine relative Abschatzung
der zu erwartenden Wirkung und die Einordnung
von eventuellen neuen Produkten im Vergleich
zu den bereits auf dem Markt befindlichen.

Conclusio der Phase 1-Untersuchung
der Wirkung von Wundspiillésungen auf
Mikroben und Candida albicans

Die erste Untersuchungsreihe zeigt eine eindeu-
tige Wirkung auf die getesteten Mikroben, ein-
schliesslich Candida albicans, wobei die Intensi-
tat der Wirkung teils erheblich variiert. Besonders
auffallig sind die teilweise deutlichen Unter-
schiede in der Wirksamkeit zwischen Alginat
ohne und mit Silberionen (Ag) sowie Hydrofaser
ohne und mit Ag. Dabei scheint die Hydrofaser
Uberlegen, was hauptsachlich auf ihr grosseres
Aufnahmevermadgen zurtckzufihren ist.

Ein entscheidender Faktor fur die Starke der
antimikrobiellen und antimykotischen Wirkung
ist offensichtlich der Typ der wWundspullésung
(siehe Abb. 3, 4, 5).

Wir erwarten mit besonderem Interesse die
Ergebnisse der Phase 2-Untersuchungen, in

denen derselbe Test mit Messungen nach 48
und 72 Stunden durchgeflhrt wird.

Aus praktischer Sicht liefern diese ersten Ergeb-
nisse wichtige Hinweise zur (unterschiedlichen)
Wirksamkeit der eingesetzten Materialien. Ins-
besondere zielt die Untersuchung darauf ab,
die richtige Kombination von Wundftller und
Wundspulldsung zu identifizieren, um die
Sicherheit zu erhOhen, insbesondere in Fallen,
in denen Produkte mit Silberionen reduziert
werden sollen. Eine abschliessende Bewertung
der Ergebnisse kann jedoch erst nach Abschluss
der Testreihen nach 48 und 72 Stunden erfol-
gen, welche bereits aktuell kurz vor dem
Abschluss steht.

Weitere Informationen

PD Dr.med. A. Schwarzkopf

Facharzt fur Mikrobiologie und Infektions-
epidemiologie

O.b.u.b. Sachverstandiger flr Krankenhaus-
hygiene

Institut Schwarzkopf GbR

Mangelsfeld 16

D-97708 Bad Bocklet
a.schwarzkopf@institutschwarzkopf.de
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Ein interessanter Vergleich

Interessant ist ein Seitenblick auf die

in vivo-Resultate der Untersuchung an
chronischen Wund Patienten, publiziert
im Journal of Wound Care der Akademie-
Z\WM°/\WKZ°-Linz:

Use of wet-to-moist cleansing with different
irrigation solutions to reduce bacterial bio-
burden in chronic wounds, JOURNAL OF
WOUND CARE WUWHS SUPPLEMENT,
VOL 27, NO 10, OCTOBER 2018.

Die in vivo-Ergebnisse von damals, bei den-
selben Wundspiil-losungen ActiMaris sensi-
tiv, ActiMaris forte, Microdacyn 60, NaCl
0.9 % Prontosan, weisen ein sehr dhnliches
Profil aus zu denselben Produkten in der im
vivo-Studie von heute.

MBA, DGKP, ZWM® G. Kammerlander
CEO Akademie-ZWM AG
Schutzenhausstrasse 30
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