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Sehr geehrte Leserinnen und Leser,

elekirische Ladungen in der Wundheilung sind seit Jahrzehnten ein Forschungsobjekt zahlreicher
Untersuchungen von Zellularbiologen bis zu klinischen Fachdrzten.

Diese Methode der Wundheilung hat sich als sicher und effekfiv erwiesen und fiir die Patienfen
bedeutet sie eine deutliche Verbesserung ihrer Lebensqualitat.

Wir von GerroMed empfinden Information als unsere oberste Pflicht und fragen sehr gerne dazu bei,
Anwender umfassend (ber die Elekirostimulation in der Wundheilung zu informieren.

Dabei kommen uns insbesondere die Forschungsergebnisse der letzten zw6lf Jahre entgegen, denn
sie machen die wissenschaftliche Begrindung der Wundheilung per Elekfrostimulation wesentlich

verstdndlicher und bestdtigen auch die empirischen Annahmen der friiheren Jahre:

Ohne elekirische Felder werden keine biochemischen Prozesse in Gang gesetzt, die zur Ver-
mehrung gesunder Zellen fiihren.

Wir winschen Ihnen mit dieser Broschlre wissenschaftliche Informationen in die Hand zu geben,
die fur Ihren klinischen Alltag von Nutzen sein werden.

Gerro m Ihre GerroMed GmbH
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Die folgende wissenschafiliche Information zeigt die Bedeufung endogener bioelekirischer
Stréme fir die Wundheilung. Sie spannt einen wissenschafilichen Bogen von der Grund-
lagenforschung Uber die Erforschung der Effekte der Elekirostimulation auf die Proteinsyn-
these und die Zellmigration bis hin zu verschiedenen klinischen Anwendungen. Dargestellt
werden insbesondere die klinische Anwendung der Elekfrostimulation bei chronischen Wun-
den, verursacht zum Beispiel durch vendse Insuffizienz, Dekubitus oder Diabefes mellitus.

Gerrom Sdmtliche Informationen in der vorliegenden Publikation wurden sorgfdltig recherchiert und wieder-

gegeben. Die GerroMed GmbH Gbernimmt fur Irrtimer und Druckfehler keine Gewdhr.

09/2009 © GerroMed GmbH
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Liebe Kolleginnen und Kollegen,

das Anlegen elekirischen Stroms an refraktére Wunden mit dem Ziel einer besseren Wundheilung
ist fur Sie nichts Neues. Berichte aus den letzten vier Jahrhunderten beschreiben den Einsatz von
elekirostatisch aufgeladenem Blattgold in der Therapie von Pocken und von Wunden anderer Atiolo-
gien'224%6 darunfer ischdmisch und vends bedingte Ulcera der unteren Extremitdfen*®. Die Ergeb-
nisse dieser Berichte und Studien waren allerdings nicht immer eindeutig.

Erst im Jahr 1843 konnte der deutsche Wissenschaftler Emil DuBois-Reymond als erster in einem
Experiment die Existenz von so genannten Wundstrémen nachweisen und in einer menschlichen
Hautwunde eine Stromstdrke von rund 1 Mikroampere (UA) messen. In der Zeit danach enfstanden
zahlreiche experimentelle und klinische Studien iber den Einsatz der Elektrostimulation (ES) zur
Verbesserung der Knochenheilung.”®

Seit Mitte der sechziger Jahre des 20. Jahrhunderts wurde die Wirkung der ES auf die Heilung
chronischer Wunden verstérkt untersucht. Die Zahl der publizierten klinischen Grundlagenbeitrige
und Studien mit erfolgreichem Ausgang stieg in den letzten drei Jahrzehnten zunehmend. Diese
Entwicklung trug entscheidend zu der breiten Akzeptanz bei, die die ES heute bei der Therapie
chronischer Weichfeilwunden genieBt.

Im Jahr 2002 schlieBlich (und erneut im Juli 2005) haben sowohl die FDA als auch die groBen
US-Kostenirdger Medicare und Medicaid die ES in der Therapie von Druckulcera, arteriell bedingten
Ulcera, diabetischen Ulcera und venostatischen Ulcera als ,medizinisch notwendig” eingestuft, sofern
eine vorausgegangene 30-tdgige konventionelle Behandlung nicht zu einem positiven Ergebnis
gefuhrt hat.®

Liebe Kolleginnen und Kollegen: Auf den folgenden Seiten erwartet Sie ein wissenschaftlicher Streif-
zug von der Geschichte der ES Uber die Grundlagenforschung und die Erforschung der Wirkungen
auf Proteinsynthese und Zellmigration bis hin zu den klinischen Anwendungen.

Prof. Luther C. Kloth

PT, MS, FAPTA, CWS, FCCWS
Department of Physical Therapy, Marquette University, Milwaukee, Wisconsin, USA.

=> Kurzprofil Luther C. Kloth

Kloth ist Inhaber des Lehrstuhls flr Physikalische Therapie an der Marquette Universitdt in
Milwaukee, Wisconsin, USA sowie assoziierter Professor und zertifizierter Wundexperte der
Abteilung flr Plastische Chirurgie am Medical College der Universitdt von Wisconsin. Sein
Forschungsbereich seit Uber 35 Jahren erstreckt sich insbesondere auf die Elekirostimulation
im Zusammenhang mit der Heilung chronischer Wunden. Kloth hat zahlreiche Fachbticher und
Studien ver6ffentlicht, er ist zudem fulhrendes Mitglied in verschiedenen Fachvereinigungen, so
zum Beispiel im Vorstand der Association for the Advancement of Wound Care und in der
American Academy of Wound Management.

Quelle: The College of Certified Wound Specialists

Kanof N.: Gold leaf in the treatment of cutaneous ulcers. J Invest Dermatol 1964; 43: 441-4.

2 Wolf M., Wheeler P., Wolcott L.: Gold-leaf treatment of ischemic skin ulcers. JAMA 1966; 196: 105-8.

3 Smith K., Oden P., Blaulock W.: A comparison of gold leaf and other occlusive therapy. Arch Dermatol 1967; 96: 703-5.

* Chick N.: Treatment of ischemic and stasis ulcers with gold leaf and polyethylene film. J Am Geriair Soc 1969; 17: 605-8.

° Risbrook A., Goodfriend S., Reifer J.: Gold leaf in the treatment of leg ulcers. J Am Geriatr Soc 1973; 21: 325-9.

® Harris D., Keefe R.: A histological study of gold leaf freated experimental wounds. J Invest Dermatol 1969; 52: 487-91.

’ Fukada E., Yasuda I.: On the piezoeleciric effect in bone. Nippon Seirigaku Zasshi 1957; 12: 1158-62.

Becker R., Spadero J., Marino A.: Clinical experiences with low infensity direct current stimulation of bone growth. Clin Orthop 1975; 124: 75-83.
Centers for Medicare and Medicaid Services. Electrostimulation for wounds: decision memorandum (#CAG-00068N), 2002.

Available from: http://cms.hhs.gov/coverage/8b3-ii3.asp#P256-48704.
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Die Geschichfe der Elekirostimulation in der Wundversorgung

Die Geschichte der Elektrostimulation
in der Wundversorgung

1.1. Endogene bioelekirische Strome
In der modernen Medizin nutzen Arzte fast aller Fachrichtungen Elekirizitit, um entweder Krankheiten
oder Verletzungen zu behandeln oder um mit Hilfe enfsprechender Apparate Diagnostik zu betreiben.

So zeichnen beispielsweise EKG, EEG, Elekiro-Myelogramm und Elekiro-Retinogramm die Aktions-
potentiale der Zellen des Zielgewebes auf und sind deshalb seit langem unverzichtbare Standards
einer modernen Diagnostik. Klassische Anwendungen fUr therapeutisch genutzte Elekirizitdt sind
unter anderem die Elekiroanalgesie zur Kontrolle chronischer Schmerzen (TENS), Herzschrittmacher,
elektronische Innenohrprothesen (Cochlea Implants), die funktionelle ES in der Therapie von Quer-
schniftsgeléhmten und die ES zur Forderung der Wundheilung.

1.2. Bioelekirische Strome in der Haut: die ,Haut-Batterie”

Elekirische Strdme, die nach zahlreichen Studien zur Heilung von Wunden beitragen, lassen sich
sowohl in der infakfen als auch in der verletzten Haut von Menschen, Sdugetieren und Amphibien
nachweisen.'* ' 12131415 \ferschiedene Wissenschaftler haben zum Beispiel negative Spannungen auf
intakfer Haut und positive Spannungen in der Dermis oberfldchlicher Wunden gemessen.'' 2'® Vion
Amphibien ist bekannt, dass der Ursprung transepithelialer Potentiale (TEPs) die Nafriumkandle in
der apikalen Membran der Mukosa sind, Uber die exirazelluldres Natrium in die Hautzellen hinein-
diffundiert.

Foulds und Barker' haben TEPs menschlicher Haut gemessen und dabei je nach Region Werte
zwischen 10 und fast 80 mV ermittelt. Mit Hilfe einer auf der Haut platzierten Referenz-Elekirode und
einer in verschiedenen Hautregionen plafzierten Aufnahme-Elekirode konnten sie die Existenz einer
,Haut-Batterie” demonstrieren: Sie fanden, dass das Stratum corneum in allen Hautregionen ein durch-
schnittliches Potential von 23,4 mV aufweist — in erster Linie hervorgerufen durch eine elekirische
Akfivitat in den exokrinen SchweiBdrisen.'®

Elekirische Eigenschaften von verletzten Epithelien und umgebendem Gewebe

A B

ATTE—————————
fluid layer Rnuid

\Y4 R epithelium

tissue 1 : Ram“3 '

Quelle: McCaig C. D. et al: Controlling cell behavior electrically: Current views and future potential, Physiol Rev 2005; 85: 943-978.

'° Borgens R., Vanable J. Jr, Jaffee L.: Bioelectricity and regeneration: 1. Initiation of frog limb regeneration by minute currents. J Exp Zool 1977; 200: 402-17.

" Illingsworth C., Barker A.: Measurement of electrical currents emerging during the regeneration of amputated finger fips in children. Clin Phys Physiol Meas 1980; 1: 87-89.

'2 Barker A., Jaffee L., Vanable J. Jr.: The glabrous epidermis of cavies confains a powerful battery. Am J Physiol 1982; 242: R258-366.

'* Foulds L., Barker A.: Human skin batfery pofentials and their possible role in wound healing. Br J Dermatol 1983; 109: 5156-22.

' Vanable J. Jr.: Integumentary potentials and wound healing. In: Borgans R. et al., editors. Electric fields in vertebrate repair. New York: Alan R. Liss; 1989: 183.

's Cunliffe-Barnes T.: Healing rate of human skin defermined by measurements of electrical potential of experimental abrasions: study of freatment with petrolatum and with
pefrolatum containing yeast and liver abstracts. Am J Surg 1945; 69: 82-7.

'8 Wilcott R.: Adaptive value of aromal sweating and epidermal mechanism relating to skin potential and skin resistance. Psych physiol 1966; 2: 249-54.

09/2009 © GerroMed GmbH
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Die Geschichte der Elekirostimulation in der Wundversorgung

A | Ein einfacher nicht biologischer elekirischer Kreislauf. Drdhte verbinden eine Batterie (V) mit
einem Widerstand (R). Negativ geladene Elekironen bilden den Strom (I, Pfeile), der durch den 1
Draht flieBt. Das Verhdlinis zwischen der Spannungsdifferenz am Widerstand und dem durch den

Widerstand flieBenden Strom ist nach dem Ohm’schen Gesetz der Widerstand R = U/I.

B I In einem lonen transportierenden Epithelium stellf die transepitheliale Potentialdifferenz eine
,Haut-Batterie” (V) dar. In biologischen Systemen bilden geladene lonen wie Na* und CI~ den
Strom. Eine Verletzung des Epitheliums flhrt zu einer Region mit geringem Widerstand, Uber die
lonen die Wunde verlassen. Der Widerstand der Wunde (Rw) ist variabel. Rw ist groBer, wenn
die Wunde austrocknen kann, als wenn sie mit einem Feuchtverband versehen ist.

Die ,Haut-Batterie” — Oberfldchenpotentiale in Millivolt

Quelle: Foulds L., Barker A.: Human skin battery potentials and their possible role in wound healing, Br J Dermatol 1983; 109: 515-22.

©GerroMed GmbH 09/2009




WissInfo_ 052008 final

10.06.2008

17:29 Uhr Seite 8 an

Die Geschichfe der Elekirostimulation in der Wundversorgung

1.3. Wundstrom bei Verletzungen

Nach Foulds und Barker liegt an und in intakter Haut ein physiologisches bioelekirisches Potential
von rund 10-60 mV an. Wird durch eine Wunde die Kontinuitdt der Haut gestért, entsteht ein Kurz-
schluss dieser Potentiale — mit der Folge, dass elekirischer Strom flieBt."2 ' Ausgeldst wird dieser
Stromfluss durch die unterschiedliche Konzentration von Kationen (Na*, K*, Ca™* efc.) und
Anionen (OH™, CI™ efc.) in den Hautzellen, den Zellzwischenrdumen und den Zellmembranen (frans-
epitheliales Potential [TEP]). Werden bei einer Verletzung die physiologischen Membranen dieser
Kompartments durchtrennt, resultiert der sich ergebende Transport von lonen in einem Stromfluss
und somit in einem elekirischen Feld.

Physiologische bioelekirische Strdme, die sich aus den lonensirémen in verlefztem Gewebe ergeben,
wurden erstmals 1830 beobachfet.” 1843 wies der deutsche Wissenschaftler Emil DuBois-Reymond
die Existenz von Wundstrémen nach.'

Wundstrome werden durch ein feuchtes Wundmilieu aufrechferhalten. In einem trockenen Wund-
milieu erliegen sie.”*?' Cheng ef al.?? haben an einem Schweinehaut-Modell gezeigt, dass ein
Okklusivverband ein bioelekirisches Potential von 29,6 + 8,6 mV fur vier Tage aufrechterhdlt —
verglichen dazu 5,2 + 12,6 mV bei luffexponierfen Wunden in der gleichen Zeitperiode. Die Studien
zeigen, dass ein die Feuchfigkeit puffernder — und seinerseits ohnehin die Heilung férdernder —
Okklusivverband den Wundstrom aufrechterhdlf.?

McGinnis und Vanable' konnten zeigen, dass Wundstréme und die sie begleitenden Potential-
gradienten mit zunehmender Entfernung vom Wundrand nachlassen und schlieBlich ganz versiegen,
wenn neu gebildefes Epithel dem Sfrom einen ,natirlichen” Widerstand entgegensetzt. Nach dem
Auftrefen einer Hautwunde ist ein Wundstrom innerhalb von 2-3 mm rund um den Wundrand mess-
bar. Das Potential fdllf dabei von 140 mV/mm am direkten Wundrand auf O mV/mm nur 3 mm
lateral des Wundrandes ab.?

Eine Verletzung fihrt zum Kollaps des TEP und des zugehdrigen elekirischen
Feldes.

tear film
epithelium

sub-epithelial
fissues

A | Intaktes Epithelium einer Sdugetier-Cornea unterhdlt ein stabiles TEP von 40 mV, das aus einem
Nettoimport von K* und Na* aus der Trdnenflissigkeit (rote Pfeile) und dem Nettoexport von

CI~ von der Cornea in die Trdnenflissigkeit (blaue Pfeile) resulfiert. Das TEP wird durch feste Gewebe-
verbindungen aufrecht gehalten (orange Vierecke).

"7 Matteucci C.: Lectures on the physical phenomena of living beings. In: Pereira J. (ed.). Carlo Matteucci, 1811-1868. London: Longman, Brown, Green and Longmans 1847; 435.
'8 DuBois-Reymond E.: Vorldufiger Abriss einer Untersuchung Uber den sogenannten Froschsfrom und die elekiromotorischen Fische. Ann Phys U Chem 1843; 58: 1-4.

'9 McGinnis M., Vanable J. Jr.: Voltage gradients in newt limb stumps. Prog Clin Biol Res 1986; 210: 231-8.

» Stump R., Robinson K.: lonic current in Xenopus embryos during neuroulation and wound healing. Prog Clin Biol Res 1986; 210: 223-30.

2 Jaffe L., Vanable J.: Electrical fields and wound healing. Clin Dermatol 1984; 2(3): 34-44.

2 Cheng K., Tarjan P., Oliveira-Gandia M. et al.: An occlusive dressing can sustain natural electrical pofential of wounds. J Invest Dermatol 1995; 104(4): 662-5.

% Alvarez 0., Mertz P., Eaglstein W.: The effect of occlusive dressings on collagen synthesis and re-epithelialization in superficial wounds. J Surg Res 1983; 35: 142-8.

# Winter G.: Epidermal regeneration studies in the domestic pig. In: Maibach H, Rovee D (eds.). Epidermal wound healing. Chicago: Year Book Medical Publishers 1972; 71-112.

09/2009 © GerroMed GmbH
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Stromfiihrung und EF in der Cornea 'I

B

B | Durch eine Verletzung wird die epitheliale Versiegelung durchbrochen. Das TEP kollabiert zu
katastrophalen O mV in der Wunde, wobei lonen aus der Wunde austreten und einen Verletzungs-
sfrom ausldsen (schwarze Pfeile), der bis zur Re-Epithelisierung der Wunde anhdlt. Das TEP liegt
schlieBlich distal von der Wunde bei 40 mV, wobei im Cornealgewebe ein elekirisches Feld vor-

handen ist (horizontaler Pfeil).

Stromflihrung und EF in der Sdugetierhaut

cornified layer

epidermis
| —_—— : dormis
*EF_

C | Aus dem lonenimport (hauptsdchlich Na*) in der Sdugetierhaut resultiert ein TEP, das wiederum
einen Wundstrom (schwarze Pfeile) nach einer Verlefzung sowie subepithelial ein elekirisches Feld
bedingt (horizontaler Pfeil). In diesem Fall ist der ,Rickweg” fur den Strom die Schicht zwischen
dem toten cornifizierten Gewebe und der infakten Epidermis.

D 70 o—o 140
60 - 120 —
S 50 - 100 E
E 4 - 80 =
o 30 - 60 £
= 20 - 40 o
10 -20 W
0 L] 1 1] L] 0

0 1 2 3 4 5

Entfernung vom Wundrand (mm)

D | Direkte Messungen der TEP in Sdugetierhaut (rofe Linie) als eine Funktion der Entfernung vom
Wundrand. Die vom TEP-Gradienten herriihrende elekirische Feldstérke (EF) in der Néhe des
Wundrandes (grtne Linie) liegt bei 140 mV/mm. Die EF-Pfeile in C und die griine Linie in D zeigen,
dass das elekirische Feld in der Ndhe der Wunde am stérksten ist. Das TEP in der Sdugetierhaut ist

stdrker (70 mV) als das in der Cornea (40 mV).

Quelle: McCaig C. D. et al.: Controlling cell behavior electrically: Current views and future potential, Physiol Rev 2005; 85: 943-978.

©GerroMed GmbH 09/2009
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10 Die Geschichfe der Elekirostimulation in der Wundversorgung

Roderick MacKinnon
Nobel Laureate Chemistry 2003
© The Nobel Foundation

1.4. Elekirische Ladungen in Gewebezellen

Elekfrische Ladungen kdnnen auf zwei Wegen in die Zelle gelangen: Uber lonenkandle und tber die
kapazitive Wirkung der Zellmembran. Elekirische Ladungen werden durch Ladungstrdger, also meist
durch die im Infra- und Extrazellulérraum anwesenden Nat-, K*-, Ca2+- oder Cl~-lonen, in die Zellen
Ubertragen. Die Konzentrafion der lonen steuern die Zellen in einem komplexen und feilweise noch
unerforschten Regelkreislauf selbst. Zellphysiologische Untersuchungen zeigen, dass sich die lonen-
kandle in den Zellmembranen nur mit einer definierten Feldstdrke 6ffnen lassen und danach flr eine
definierte Zeitspanne gedffnet bleiben. AuBerdem braucht die kapazitive Ladung der Zellmembran
eine bestimmte Ladezeit. Zellmembran und lonenkandle bendtigen also ,Erholungszeiten”.?®
MacKinnon erhielt 2003 den Nobelpreis fur Chemie fir die Darstellung der strukturellen und mecha-
nistischen Basis der Funkfion der lonenkandle in der Zellmembran auf atomarer Ebene, seine 1998
veréffentlichte Darstellung der Struktur des lonenkanals und deren Filterfunktion fur Na*- und K*-
lonen. Schon 50 Jahre friher war von Forschern gezeigt worden, dass die elekirische Akfivitdt in
Neuronen durch subtile Anderungen in der Potassium-Konzentration der Neuronen gefriggert wird,
und hiermit wurde anerkannf, dass der Fluss von Potassium-lonen eine zentrale Rolle fir viele
verschiedene Zellularprozesse hat. Diese Arbeiten werden kinftig mit Sicherheit auch zu mehr Ver-
stdndnis der Rolle der elekirischen Felder auf Membranebene beitragen.

- Nobelpreistrdger in der Elekirophysiologie

Seit Beginn des 20. Jahrhunderts wurden sieben Nobelpreise flr Chemie und Physiologie
oder Medizin flr Arbeiten zu Grundsaizen der Elekirophysiologie und zum besseren Ver-
stdndnis der verschiedenen Vorgénge vergeben.

1901 erhielf J. H. van't Hoff (1852—-1911) den Nobelpreis in Chemie fur seine Arbeiten zur
chemischen Thermodynamik und zum osmofischen Druck.

1909 hieB der Nobelpreisgewinner in Chemie W. Ostwald (1853-1932). Er nahm bereits
1890 an, dass elekirische Signale im lebenden Gewebe durch lonenladungen ent-
stehen, die durch die Zellmembran hindurch frefen.

1963 erhielten J. Eccles (1903-1997), A. L. Hodgkin (1914-1998) and A. F. Huxley
(*1917) den Nobelpreis in Physiologie beziehungsweise Medizin fir die Entdeckung
von lonenmechanismen an den Membranen von Nervenzellen.

1988 erhielten J. Deisenhofer (*1943), R. Huber (*1937) und H. Michel (*1948) den
Chemie-Nobelpreis flr Forschungen an Zellmembranen.

1991 E. Neher (*1944) und B. Sakmann (*1942) gewannen fir gemeinsam durchgefuhrte
Forschungen Uber zelluldre lonenkandle, insbesondere fur die Entwicklung einer
Methode zur Messung kleinster elekirischer Strome in lonenkandlen (Patch-Clamp-
Technik), den Nobelpreis fiir Physiologie beziehungsweise Medizin.

1997 wurde der Nobelpreis fur Chemie an P. D. Boyer (*1918) and J. E. Walker (*1941) fur
die Darstellung der ATP-Synthese von Zellmembranen sowie an J. C. Skou (*1918)
fur die Entdeckung der Nafrium-Kalium-Pumpe vergeben.

2003 wurden P. Agre (*1949) und R. MacKinnon (*1956) fir die Beschreibung von
lonenkandlen in den Zellmembranen mit dem Nobelpreis ausgezeichnet.

% Biedebach M. C.: Accelerated healing of ischemic skin ulcers by computer-assisted low level electrostimulation and the infracellular physiological mechanism involved.
Institute of Biomolecular Education and Research. Westminster, CA, 1987.

09/2009 © GerroMed GmbH
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Schematische Darstellung einer Zellwand mit Wasser- und lonenkanal samt Einstrom von
Ladungstrdgern

Wasserkanal « lonenkanal

lllustration: GerroMed GmbH, nach Agre/MacKinnon

Modell fiir angenommene Chemotaxis (A) und Elekirotaxis (B) von Epithelzellen

weak signa#

@
o)
: ; <
increased ligand more receptors
chemotaxis electrotaxis

Quelle: McCaig C. D. et al.: Controlling cell behavior electrically: current views and future potential, Physiol Rev 2005; 85: 943-978.

©GerroMed GmbH 09/2009
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Von der Grundlagenforschung zum Wirkungsnachweis

2 2. Von der Grundlagenforschung
zum Wirkungsnachweis

2.1. Exogener elekirischer Strom: Effekt auf Gewebezellen in vitro

Zum besseren Verstdndnis der physiologischen und zelluldren Mechanismen, (ber die die ES die
\Wundheilung fordert, haben zahlreiche experimentelle Forschungsarbeiten beigetragen. Darunter
befinden sich mehrere Studien, in denen untfersucht wurde, wie Zellen reagieren, wenn sie elekiri-
schen Strdmen unterschiedlicher Amplituden und Frequenzen ausgesetzt werden. Einige Studien
konnten Verdnderungen in der Synthese und dem Metabolismus der Zelle zeigen, andere Migrations-
effekte der Zellen demonstrieren.

2.2. Proteinsynthese

Bassett und Herrmann? haben ein kontinuierliches elekirostatisches Feld von 1000 V/cm an Fibro-
blasten-Kulturen angelegt. Nach 14 Tagen beobachteten sie eine Erhéhung der DNA- und Kollagen-
synthese um 20 %.

Cheng et al.?” haben Effekte unfersucht, die nach der Applikation von Gleichstrom in Rattenhaut
auftraten. Dazu hatten sie Stromstdrken von 10—-1000 pA auf 0,5 mm dicke Hautstreifen appliziert.
Bei 500 pA (ber 2 Stunden war die ATP-Konzentration in der Haut um das 5-fache erhéht. Weitere
Ergebnisse: Bei 100-500 pA lag die Aminosdurenaufnahme um 30-40% Uber dem Konfrollwert.
Und 50 pA waren nétig, um die Profeinsynthese maximal zu stimulieren.

Andere Untersuchungen konnten demonstrieren, dass Fibroblasten in einer einem elekirischen Feld
ausgesetzten dreidimensionalen Kollagenmatrix mit einer erhéhten Aufnahme von Thymidin
reagierten.?

Aus den Resulfaten dieser Studien ldsst sich schlieBen, dass die Triggerung spannungssensitiver
Kalziumkandle in der Fibroblasten-Plasma-Membran ein Mechanismus sein kénnte, mit dem sich
Effekie der ES auf die Wundheilung erkidren lassen. Die Zunahme von Insulin- und TGFB-Rezeptoren
auf der Zelloberflaiche mag dabei auf einen Anstieg der Kollagen- und DNA-Synthese hindeuten.
Letzteres legt nahe, dass ES die Fibroblasten zur Proliferafion anregt.

2.3. Zellmigration

Zahlreiche Wissenschaftler haben beobachtet, dass in der Wundheilung involvierfe Zellen zur Anode
respektive Kathode eines an die Zellkultur angelegten elekirischen Feldes migrieren, also galvano-
taxisch reagieren.?7282930315233343536 373839 NMakrophagen, die in der Entzindungsphase des Heilungs-
prozesses die bekannte wichtige Rolle spielen, migrieren beispielsweise ausschlieBlich in Richtung
Anode®. Neutfrophile dagegen wandern in Richfung Anode und Kathode.*0*' %

¢ Basseft C., Herrmann I.: The effect of electrostatic fields on macromolecular synthesis by fibroblasts in vitro [Abstract]. J Cell Biol 1968; 39: 9.

2 Cheng N., Van Hoof H., Bockx E. et al.: The effects of electric currents on ATP generation, protein synthesis, and membrane transport in raf skin. Clin Orthop 1982; 171: 264-72.

¢ Cheng K., Goldman R.: Electric fields and proliferation in a dermal wound model: cell cycle kinefics. Bioelectromagnetics 1998; 19: 68-74.

? Orida N., Feldman J.: Directional protrusive pseudopodial activity and motility in macrophages induced by exira-cellular electric fields. Cell Motil 1982; 2: 243-55.

% Monguio J.: Uber die polare Wirkung des galvanischen Stromes auf Leukozyten. Z Biol 1933; 93: 553-9.

® Fukushima K., Senda N., Inui H. et al.: Studies of galvanotaxis of leukocytes. Med J Osaka Univ 1953; 4(2-3): 195-208.

% Dineur E.: Note sur la sensibilities des leukocytes a I'electricite. Bullefin Seances Soc Belge Microscopic (Bruxelles) 1891; 18: 113-8.

* Canaday D., Lee R.: Scientific basis for clinical application of electric fields in soft tissue repair. In: Brighton C., Pollack S. (eds.) Electromagnetics in biology and medicine.
San Francisco: San Francisco Press; 1991.

3 Erickson C., Nuccitelli R.: Embryonic fibroblastmotility and orientation can be influenced by physiological electric fields. J Cell Biol 1984; 98: 296-307.

% Yang W., Onuma E., Hui S.: Response of C3H/10T1/2 fibroblasts fo an external steady electric field stimulation. Exp Cell Res 1984, 155: 92-7.

® Nishimura K., Isseroff R., Nuccitelli R.: Human keratinocytes migrate to the negative pole in direct current electric fields comparable to those measured in mammalian wounds.
J Cell Sci 1996; 109: 199-207.

% Sheridan D., Isseroff R., Nuccitelli R.: Imposition of a physiologic DC electric field alters the migratory response of human keratinocytes on exiracellular matrix molecules.
J Invest Dermatol 1996; 106(4): 642-6.

% Stromberg B.: Effects of electrical currents on wound contraction. Ann Plast Surg 1988; 21(2): 121-3.

* Cooper M., Schliwa M.: Electrical and ionic controls of tissue cell locomotion in DC electrical fields. J Cell Physiol 1985; 103: 363.

‘° Bourguignon G., Bourguignon L.: Electric stimulation of protein and DNA synthesis in human fibroblasts. FASEB J 1987; 1(5): 398-402.
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Dineur®? und Monguio® zeigten, dass in Entztindungs- und Infektionsgebieten die Leukozyten zur
Kathode wandern. Dies legf nahe, dass zwischen den chemisch ausgeldsten Ereignissen und der 2
elektrischen Empfindlichkeit eine Verbindung besteht. Es existieren Nachweise, dass auch Fibro-

blasten zur Kathode migrieren 041 333435

Im Hinblick auf die Heilung verlefzter Haut konnte gezeigt werden, dass exogen applizierte elek-
frische Felder derselben GroBe, wie sie in den Wunden von Sdugetieren gefunden wurden, die
Migration menschlicher Keratinozyten zur Kathode bewirken.*%” Zwei weitere Studien haben zudem
Informationen Uber die Galvanotfaxis von an der Wundheilung beteiligten Zellen geliefert.®3°

Zwei Studien haben die Wirkung der ES auf die Zelimigration in vivo erforscht. Eberhardt et al.*
haben die Wirkung von ES auf menschliche Zellhaufen untersucht. Dabei fanden sie, dass 6 Stunden
nach der Stimulation von 500 Zellen 69 % Neutrophile waren — verglichen mit 45 % in Kontroll-
wunden. Die Autoren vermuten, dass die Differenz von 24 % auf strominduzierte galvanotaxische
Effekte zurlickzuflhren ist.

Merfz et al.** hatten Uber 7 Tage die epidermale Zellmigration in einer Modellwunde makroskopisch
untersucht, nachdem sie die Wunde zuvor 30 Minuten mit einem monophasisch pulsierendem
Strom stimuliert hatten. Dabei fanden sie, dass Wunden, die am Tag O mit der Kathode und an den
Tagen 1 bis 7 mit der Anode behandelt wurden, eine um 20 % stdrkere Epithelisation aufwiesen —
verglichen mit Wunden, die entweder mit einer positiven (+9 %) oder negativen (-9 %) Polaritdt
stimuliert worden waren. Sie beobachteten auBerdem, dass eine tdglich wechselnde Polaritat die
Epithelisation um 45 % hemmfe.

Galvanotaxische Reaktionen wdhrend unterschiedlicher Phasen der Wundheilung.

Phase of Healing Effects Cells (Polarity) Current (Polarity) Investigator
Inflammatory Phagocytosis and aufolysis Macrophage (-) DC (+) Orida et al.
Neutrophil (=) DC (+) Fukushima et al.
Neutrophil (=) PC (+) Eberhardt et al.
Activated neutrophil (+) DC (=) Dineur / Monguio
Proliferative Fibroplasia Fibroblast (+) PC (- Bourguignon et al.
DC (-) Canaday and Lee
DC (=) Erickson and Nuccitelli
DC (-) Yang et al.
Remodeling \Wound contraction Myofibroblast (+) PC (& Stromberg
Epithelialization Keratinocyte (+) DC (=) Nishimura et al.
Epidermal (-) DC (=) Cooper et al.
PC (-/+) Mertz et al.
PC (+) Greenberg ef al.

DC = direct current; PC = pulsed current.

Quelle: Kloth, L. C.: Electrical stimulation for wound healing: A review of evidence from in vitro studies, animal experiments,
and clinical trials, Lower extremity wounds 2005; 4(1): 23-44.

1 Bourguignon G., Bergouignan M., Khorshed A. et al.: Effect of high voltage pulsed galvanic stimulation on human fibroblasts in cell culture. J Cell Biol 1986; 103: 344a.
2 Eberhardt A., Szczypiorski P., Korytowski G.: Effect of franscutaneous electrostimulation on the cell composition of skin exudate. ACTA Physiol Pol 1986; 37(1): 41-6.
* Meriz P, Davis S., Cazzaniga A. et al.: Electrical stimulation: acceleration of soft tissue repair by varying the polarity. Wounds 1993; 5(3): 153-9.
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2.4. Neuordnung der Zellen

2 Das Anlegen eines elekirischen Feldes 10st ein vielfcltiges Zellverhalten der Myoblasfen aus:
Reorientierung, Elongation und direkte Migration, die als Vorreiter der Angiogenese gelten.** Myelo-
blasten und endotheliale Zellen richten sich mit ihrer Ldngsachse senkrecht zum Vektor des elekiri-
schen Feldes aus.**® In einem Verbund vaskulo-endothelialer Zellen ist dies natirlich ein auffdlliges
Phdnomen. Ein Verbund pflastersteinartiger Zellen wird dabei so umgeformt, dass er der inneren
Oberfldche eines BlutgeféiBes dhnelt.

Einige der fur dieses Phdnomen ursdchlichen Mechanismen sind bekannt. Vaskulo-endotheliale
Zellen, die einem elekirischen Feld ausgesetzt sind, erhdhen die Sekrefion des vaskulo-endothelialen
Wachstumsfakfor VEGF innerhalb von 5 Minuten um ein Mehrfaches. Der Peak liegt bei 30 Minutfen.
Ein zweiter Peak wird zwischen 4 und 24 Stunden erreicht.

Zellen, die dem VEGFR1 und R2-Inhibitor 4,4’-(chloro-2’-fluoro)phenylamino-6, 7-dimethoxyquina-
zoline ausgesetzt sind, richfen sich nicht senkrecht zu einem physiologischen elekirischen Feld aus.
Dies deutet darauf hin, dass die Autosekretion des Liganden VEGF und die Akfivierung von VEGFR1
grundlegende Elemente der Ubertragung dieser Reaktion sind.

Orientierung und Elongation der Endothelialzellen in einem
physiologischen elekirischen Feld geringer Feldstérke

Quelle: McCaig C. D. et al.: Controlling cell behavior electrically: current views and future potential, Physiol Rev 2005; 85: 943-978.

A | Vasculo-Endothelialzellen ohne elekirisches Feld zeigen die typische Pflastersteinmorphologie mit
Zufallsanordnung.

B | Zellen, die einem elekirischen Feld geringer Feldstdrke ausgesefzt wurden, zeigten eine dramati-
sche Elongation und die zum Feld senkrechte Orienfierung.

* Hinkle L., McCaig C. D., Robinson K. R.: The direction of growth of differentiating neurones and myoblasts from frog embryos in an applied electric field. J Physiol 1981; 314: 121-135.
“2McCaig C. D. et al: Controlling cell behavior electrically: current views and future potential. Physiol Rev 2005; 85: 943-978.
* Zhao M. et al: Electrical stimulation directly induces pre-angiogenic responses in vascular endothelial cells by signaling through VEGF receptors. J Cell Sci 2003; 117: 397-405.
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2.5. Neurogenese

Nerven sprieBen als Reaktion zu Hautwunden“® beziehungsweise Cornealwunden® . In der 2
Cornea mit ihrer reichhalfigen Nervenversorgung ist dies ein biphasischer Prozess. Friihe kollaterale

Nervensprosse zeigen sich innerhalb von wenigen Stunden, wobei sie meist aus infakten Fasern in

Wundndhe hervorgehen. In Hasen-Cornea zeigen diese frihen Sprossen eine eindeutige Orientierung

in Richtung Wundrand.*® Die frihen Sprossen sind fliichtig und werden nach rund sieben Tagen

durch regenerierte Nervenfasern ersetzt.*® Die Ursachen flr das Wandern der friihen Sprossen

Richfung Wundrand wurden noch nicht unfersucht. Eine elekirische ,Fihrung” wird diskutiert und

fatsdchlich gibt es auf dieses Phdnomen zahlreiche Hinweise.

-> Elekirische Ladungen im Gewebe und ihre Effekte

In intakter menschlicher Haut existierf ein physiologisches bioelekirisches Feld. Es wird uber-
wiegend durch infra- und exirazellulére lonen und Potentialdifferenzen an den Zellmembranen
verursacht. Das elekirische Feld geht Gberwiegend von der negativ geladenen Epidermis aus
und wird mit zunehmender Gewebetiefe immer schwdcher. Das Pofential ist in der Haut von

Region zu Region (Exiremitdten, Rumpf efc.) unterschiedlich.*®

Eine Unferbrechung der Gewebestrukiur, zum Beispiel durch eine Wunde, wirkt wie ein Kurz-
schluss in einem gewohnlichen Stromkreis. Es flieBt ein Strom mit einem Ladungsirdger-
fransport. Die intakten Haufzellen im Gewebe werden dadurch zu verschiedenen wichtigen
Aktivitdten angehalten:

Die Stoffwechselaktivitdt (Zellteilung) nimmt vom Wundrand ausgehend zu.

e Die Beweglichkeit der Blutkorperchen steigft.

Granulozyten, Makrophagen und Fibroblasten erhalten Informationen, an welcher
Stelle des Korpers sie ihre gesteigerte Aktivitdt aufnehmen sollen.

e Nervensirdnge sprieBen direkf in Richtung Wundrand.

Es kommt zur Neubildung von Kapillaren.

Aus diesen Zusammenhdngen lassen sich zwei Kernhypothesen fir die ES in der Wundheilung
ableifen:

1. Bei chronischen oder schlecht heilenden Wunden ist der Stromfluss im Wundgebiet
entweder nichf ausreichend groB oder gdnzlich unterbrochen.?

2. Der Strom ist dauerhaft positiv oder negafiv*’ und stért oder verhindert die physiolo-
gischen Wundheilungsprozesse.

Beide Hypothesen sind ursdchlich noch nicht im Detail untersucht, aber experimentell nach-
gewiesen. So ist noch unbekannt, warum die Wundheilung bei manchen Patienten gestort ist
und bei anderen nicht.

“ Barker A. et al.: The glabrous epidermis of cavies contains a powerful battery. Am J Physiol 1982.

7 Becker R.: Stark positive und negative Ladung im Gewebe nach Verletzung, 1967/1974.

¢ Beuerman R. W. and Rosza A. J.: Collateral sprouts are replaced by regenerafing neurites in the wounded corneal epithelium. Neuroscilett 1984; 44: 99-104.

“aFitzgerald M. J. T., Folan J. C., O'Brien T. M.: The innervation of hyperplastic epidermis in the mouse: a light microscopic study. J Invest Dermatol 1975; 64: 169-174.

* Matsuda H. et al.: Role of nerve growth factor in cutaneous wound healing: accelerating effects in normal and healing-impaired diabetic mice. J Exp Med 1998; 187: 297-306.
**=Rosza A. J., Guss R. B., Beuerman R. W.: Neural remodelling following experimental surgery of the rabbit cornea. Invest Ophthalmol Vis Sci 1983; 24: 1033-1051.

©GerroMed GmbH 09/2009




WissInfo_052008 final 10.06.2008 17:29 Uhr Seite 16 M

16 Nachweise der Therapie-Effektivitdt der Elektrostimulation in der Weltliteratur

3 3. Nachweise der Therapie-Effektivitat der
Elektrostimulation in der Weltliteratur

3.1. Antibakterielle Effekte der Elekirostimulation in vitro und in vivo
In einem im Jahre 2000 erschienenen Positionspapier formuliert Falanga“** das Akronym TIME.
Damit spricht er die vier Komponenten der Wundbett-Therapie an:

T | Tissue management (Debridement)

I | Inflammation & Infection control (Entziindungs- und Infektionskontrolle)
M | Moisture balance (Sekretmanagement)

E | Epithelial (Edge) advancement (schnellstméglicher Wundrandverschluss)

Ablauf von TIME

Tissue management —
Debridement

Inflammation & Infection control —
Infektionskontrolle

Moisture balance —
Sekrefmanagement

Epithelial (Edge) advancement —
Wundrandverschluss

Quelle: GerroMed GmbH

Auch wenn keine der Komponenten fur sich alleine von Uberragender Bedeutung ist, so sind

-> die Reduzierung der Baktferienbesiedelung
- und die Verhinderung weiterer Infektionen

bedeutsam fur die Versorgung chronischer \Wunden.
** Daeschlein G., Assadian O., Kloth L. C. et al.: Anfibacterial activity of positive and negative polarity low-voltage pulsed current (LVPC) on six typical Gram-positive and
Gram-negative bacterial pathogens of chronic wounds. Wound Rep and Reg 2007, 15, 399-403.

**Falanga V.: Classifications for wound bed preparation and stimulation of chronic wounds. Wound Rep Reg 2000; 8(5): 347-352.
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Daeschlein et al.* untersuchten die bakteriozide Wirkung von Gleichstrom in vitro. Bei allen von
ihnen getesteten Bakterien konnten im Vergleich zur Wirkung von Antiseptika (RF > 3 Ig) eine nur 3
geringe, jedoch ausnahmslos signifikante bakteriozide Wirkung durch ES nachgewiesen werden.

Die stdrkste Wirksamkeit zeigte sich dabei gegen E. coli, den hdufigsten gramnegativen Erreger

steiBnaher Dekubitalulcera.

Jede Infektion geht wegen der Toxinfreisetzung und der Wirkung inflammatorischer Mediatoren
bekanntlich mit einer Hemmung der Wundheilung einher. Die oben genannten Autoren vermuten
deshalb, dass die bakferiozide Wirkung von Gleichstrom die ohnehin positive Wirkung der ES auf
die Heilung chronischer Wunden zusdtzlich unterstitzt. In vivo kommen schlieBlich noch weitere
durch ES stimulierte Einfllisse auf die Wundheilung hinzu — zum Beispiel die Migration von Neuiro-
philen und Makrophagen, die Verbesserung der Durchblutung und die Wirkung auf das Membran-
potential.

Boxplots (Mediane, 25 % und 75 % Percentile) der RF-Werte nach ES bei
negativer und positiver Elekirodenpolaritdt fiir die untersuchten Bakterienspezies

Polarity
I Positive
I Negative

1,40 -

1,20

1,00

0,80

0,60

Reductionfactor

0,40 —

NN

0,00

KPN EC EF MSSA  MSSE PA
Bacteria

KPN: K.pneumonicae, EC: E. coli, EF: E. faecium, MSSA: Methicillin sensitiver S. aureus,
MSSE: Methicillin sensitiver S. epidermidis, PA: P. aeruginosa

Quelle: Daeschlein G., Assadian O., Kloth L. C. et al.: Anfibacterial activity of positive and negative polarity low-voltage pulsed
current (LVPC) on six typical Gram-positive and Gram-negative bacterial pathogens of chronic wounds. Wound Rep and Reg
2007; 15, 399-403.

Rowley et al.*® haben einen bakteriostatischen Effekt nach Anbringung von 1,0 mA negativem Gleich-
sfrom Uber 72 Stunden an mit Pseudomonas aeruginosa infizierfen Hautwunden bei Hasen gezeigt.
Barranco et al.®" haben an Staphylokokkenkulturen Gleichstrome von 0,4, 4,0, 40, und 400 pA an-
gelegt und dafur Elekiroden aus Edelstahl, Platin, Gold und Silber verwendet.

Im Ergebnis zeigte die Silberelekirode eine herausragende Eignung bei der Hemmung des Wachs-
fums von S. aureus bei 0,4 und 4,0 pA. Dabei fraten vernachléssigbare toxische Effekte durch
Elekirodenerosion, Gasbildung und Entfdrbung des Mediums und durch pH-Wert-Verdnderungen auf.

% Rowley B., McKenna J., Chase G. et al.: The influence of electrical current on an infecting microorganism in wounds. Ann NY Acad Sci 1974; 238: 543-51.
°' Barranco S., Spadero J., Berger T. ef al.: In vitro effect of weak direct current on Staphylococcus aureus. Clin Orthop 1974; 100: 250-5.
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Eine eindeutige Wachstumshemmung ergab sich bei den drei anderen Elekiroden erst bei 400 pA.
Allerdings wurden bei dieser Stromstdrke pH-Wert-Verdnderungen, Elekirodenerosion, Gasbildung
und Entférbung des Mediums in einer nicht tolerablen GréBenordnung beobachtet.

Zahlreiche anschlieBend durchgefihrte Studien zeigen, dass sich mit Hilfe von an Silberelekiroden
angelegtem Gleichstrom geringer Stromstarke eine antibakterielle Aktivitdt in vitro und in vivo her-
stellen IGsst,%2935455565758%9 |n gnderen In-vitro-Studien wurde gezeigt, dass Gleichsirom mit einer
Stromstérke von 100 pA, angelegt an Zellkulturen (ber Silberdrahtanoden, eine bakferiostatische
Wirkung auf grampositive Bakferien hat. Die gleiche Stromstdrke und Polaritdt zeigte zudem einen
bakterioziden Effekt auf gramnegative Bakferien.®¢' Die Auforen vermuten, dass die Effektivitdt der
durch die Silberdrahtanode Ubertragenen antiseptischen Wirkung durch Unterschiede in den Be-
schaffenheiten der Bakterienzellwdnde beeinflusst wird.

Andere Wissenschaftler haben in vitro antibakierielle Effekie eines durch Hochspannung erzeugten
pulsierenden Gleichstroms (HVPC) verglichen. Dabei haben sie herausgefunden, dass HVPC mit 50
bis 800 pA und einer Impulsfrequenz von 100 pps fur 30 Minuten keinen Effekt auf S. aureus zeigt.
Dagegen hemmt sowohl positiver als auch negativer kontinuierlicher Gleichstrom mit 1, 5 und 10 pA
das Wachstum von S. aureus.®

Die Ergebnisse der letzten Studie legen nahe, dass der Mechanismus, durch den Gleichstrom Bakfe-
rien abtotet, mit elekirochemischen pH-Wert-Anderungen einhergeht, namlich einem alkalischen
pH-Wert an der Kathode und einem sauren an der Anode. Elekirochemische pH-Wert-Verdnderungen
wurden jedoch weder an der Kathode noch an der Anode registriert, wenn HVPC fur 30 Minuten an
menschliches Gewebe angelegt wurde.® Als Kincaid und Lavoie® die antibakteriellen Effekte von
HVPC in vitro auswertefen, beobachteten sie pH-Wert-Verdnderungen nur an der Kathode bei einer
Spannung von 500 V, jedoch an der Kathode und der Anode bei 250 V.

Szuminsky et al.® haben versucht, die Mechanismen zu identifizieren, durch die ein HYPC von 500 V
Bakterien in vitro abtofef. Dabei beobachteten sie bakteriozide Effekte an Anode und Kathode, konn-
ten aber nicht bestimmen, ob diese durch die Stfromwirkung auf den Organismus, die elekirophoretische
Rekrutierung antibakterieller Faktoren, lokale Wdrmeentwicklungen oder durch pH-Wert-Verénderungen
hervorgerufen wurden.

Obwohl beide Studien antibakterielle Effekte in viiro nachwiesen, ist es unwahrscheinlich, dass die
eingesetzte Hochspannung von Menschen toleriert werden wirde. Inferessanterweise konnte die
Forschung dagegen zeigen, dass die anfibiotische Effektivitat in der Gegenwart von schwachen
intermittierenden elekirischen Feldern steigt.® ¢

%2 Deitch E., Marino A., Malakanok V. ef al.: Electrical augmentation of the antibacterial activity of silver nylon. Proceedings of the 3rd Annual BRAGS; 2-5 Oct. 1983; San Francisco.

% Deitch E., Marino A., Gillespie T. et al.: Silver nylon: a new anfimicrobial agent. Antimicrobial Agents Chemother 1983; 23: 356-9.

® Marino A., Deifch E., Albright J.: Electric silver antisepsis. IEEE Trans Biomed Eng 1985; 32 (5): 336-7.

 Colmano G., Edwards S., Barranco S.: Activation of antibacterial silver coatings on surgical implants by direct current: preliminary studies in rabbits. Am J Vet Res 1980; 41(6): 964-6.

% Thibodeau E., Handelman S., Marquis R.: Inhibition and killing of oral bacteria by silver ions generated with low intensity direct current. J Dent Res 1978; 57: 922-6.

% Alvarez 0., Meriz P., Smerbeck R. et al.: The healing of superficial skin wounds is stimulated by external electrical current. J Invest Dermatol 1983; 81(2): 144-8.

“ Falcone A., Spadero J.: Inhibitory effects of electrically activated silver material on cutaneous wound bacteria. Plast Reconstr Surg 1986; 77(3): 445-58.

 Becker R., Spadero J.: Treatment of orthopedic infections with electrically generated silver ions. J Bone Joint Surg Am 1978; 60(7): 871-81.

® Ong P, Laatsch L., Kloth L. C.: Antibacterial effects of a silver electrode carrying microamperage direct current in vitro. J Clin Electrophysiol 1994; 6(1): 14-8.

® Laatsch L., Ong P., Kloth L. C.: In vitro effects of two silver electrodes on select wound pathogens. J Clin Electrophysiol 1995; 7(1): 10-15.

2 Guffey J., Asmussen M.: In vitro bactericidal effects of high voltage pulsed current versus direct current against Staphylococcus aureus. J Clin Electrophysiol 1989; 1: 5-9.

& Newton R., Karselis T.: Skin pH following high voltage pulsed galvanic stimulation. Phys Ther 1983; 63(10): 1593-6.

& Kincaid C., Lavoie K.: Inhibition of bacterial growth in vitro following stimulation with high voltage, monophasic pulsed current. Phys Ther 1989; 69(8): 651-5.

% Szuminsky N., Albers A., Unger P. et al.: Effect of narrow, pulsed high voltages on bacterial viability. Phys Ther 1994; 74: 660-7.

% Costerton B., Dirckx P.: Antibiotic effectiveness is increased in the presence of even a weak, intermittent electrical field. The Center for Biofilm Engineering, Montana State
University, Bozeman. Available from: http//www.erc.montana.edu. Accessed January 13, 2005.

 McLeod B., Dirckx P.: The combination of electricity plus antibiotic is more effective against biofilm cells than either is alone. The Center for Biofilm Engineering, Montana State
University, Bozeman. Available from: http//www.erc.montana.edu. Accessed January 13, 2005.
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3.2. Elektrostimulationsforschung bei akuten Wunden von Tieren 3

3.2.1. Wirkung der ES auf Hauttransplantate, Spenderhaut und muskulo-kutane Hautlappen
Verschiedene Studien haben Effekte der ES auf Hauttransplantate, Spenderhaut und muskulo-kutane
Hautlappen sowie auf die Angiogenese in Tiermodellen unfersucht.

Chu et al.®® haben die Wirkung von schwachem positiven Gleichsirom (20-40 pA) auf die Heilung
von Verbriihungen sowie auf Spalthaut dieser Wunden nach der Heilung und die resultierende
Spenderhaut untersucht. Zuvor war fir 5 Tage Gleichstrom per Silber-Polyamid-Verband an einem
entsprechenden Meerschweinchen-Modell appliziert worden.

Im Ergebnis zeigte sich, dass Verbriihungen bei 180 mit Gleichstrom behandelfen Tieren 12 Tage
nach der Verbriihung re-epithelisierten. Dagegen zeigte sich bei 20 von 40 Tieren, die nur scheinbar
Gleichstrom erhalten hatten, eine Epithelisierung erst nach 16 Tagen.

Aus der geheilten Verbriihungswunde enfnommene Spalthaut zeigfe eine schnellere Revaskularisation
bei Gleichstromtherapie als die Kontrollgewebe. Mit Gleichstrom behandelte Transplantate und
Spenderhaut zeigten eine schnellere Re-Epithelisierung, geringere Kontraktion, héhere Haar-Uber-
lebensrafe sowie eine geringere dermale Fibrose als die Kontrollgewebe. Nur Spenderwunden, die
mit Gleichstrom behandelt wurden, konnten schlieBlich wiederholt fiir Spalthautspenden eingesetzt
werden. Die Autoren der Studie vermuten, dass eine Gleichstrombehandlung die Gewebezerstérung
insgesamt verringert. Dies wére dann ein dhnlicher Mechanismus wie bei den per Gleichstrom be-
handelten Wunden, die geringere Entzlindungszeichen, weniger Granulationsgewebe und weniger
Fibrose zeigen als Kontrollwunden.

Politis ef al.® haben Gleichstrom im Mikroampere-Bereich eingesetzt, um herauszufinden, ob ES die
posttraumatische Qualitdt der Dermis und der Epidermis bei Transplantathaut von Ratten verbessern
kann. Ein ES-Gerdf nutzend, mit dem sie 4,5 pA Gleichstrom fir 3 Tage an die \Wunde applizieren
konnten, studierten sie die Wirkung von drei chirurgisch implanfierten Elektrodenkonfigurationen:

- Anode auf dem Transplantat
- Kathode auf dem Transplantat
-> eine inakfive Elekirode auf dem Transplantaf

Eine quantitative und histologische Beurteilung am 7. postoperativen Tag zeigte die Existenz nekro-
tischer Haut in 80-90 % der Transplantatoberfldche bei Tieren, die mit negativem Gleichstrom be-
handelt wurden und bei Tieren, die keinen Strom erhielten. Bei mit positivem Gleichstrom behandelten
Tieren waren lediglich 50 % der Transplantatoberfldche nekrotisch. Die deutlich dickere Dermis wies
zudem mehrschichtige Flecken von infakter Epidermis auf.

Zwei andere Studien haben die Wirkung von ES auf die Vitalitét ischdmischer Haut™ und muskulo-
kutaner Lappen’ unfersucht. Im et al.” stimulierten das ischdmische Zentrum von Hautlappen bei
Meerschweinchen mit monophasisch pulsierendem Gleichstrom der Stérke 35 mA 9 Tage nach der
Hautlappenelevation (128 pps, Pulsdauer von 140 ps, zweimal am Tag fur 30 Minuten). Die Haut-
lappen wurden an den postoperativen Tagen 1 bis 3 (iber die Kathode stimuliert, in den Tagen 4 bis 6
Uber die Anode und an den Tagen 7 bis 9 Uber die Kathode. Zwei Kontrolltiere erhielten nur schein-
bar ES, zwei weitere Tiere erhielten keine Behandlung.

% Chu C-S. et al.: Multiple graft harvestings from deep partial-thickness scald wounds healed under the influence of weak direct current. Trauma 1990; 30(8): 1044-9.

 Politis M., Zanakis M., Miller J.: Enhanced survival of full-thickness skin grafts following the application of DC electrical fields. Plast Reconst Surg 1989; 84(2): 267-72.

" Im J., Lee W., Hoopes J.: Effect of electrical stimulation on survival of skin flaps in pigs. Phys Ther 1990; 70(1): 37-40.

"' Kjarfansson J., Lundeberg T., Samuelson U.: Transcutaneous electrical nerve stimulation (TENS) increases survival of ischaemic musculocutaneous flaps. Acta Physiol Scand
1988; 134: 95-9.
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Die Ldnge der einsetzbaren muskulo-kutanen Lappen und die Ausdehnung der Hautnekrose wurden
am 21. postoperativen Tag gemessen. Die Hauptregion der Hautlappennekrose hatte einen Anfeil
von 28 % bei den Kontrolltieren und 13,2 % bei den ES-stimulierten Tieren (p < 0.001).

Die Autoren vermuten, dass die ersten drei Tage der Kathodenbehandlung sowohl eine schwerere
Ischdmie durch die Blockade einer sympathischen Vasokonstriktion als auch eine mogliche
Re-Perfusion in der Ubergangszone der Hautlappen verhindert haben. Sie haben auBerdem die
Theorie aufgestellt, dass eine anodenseitige Stimulation der Lappen in spdferen Heilungsstadien
eine Gewebeverletzung durch unter anderem Superoxid-Radikale (zum Beispiel Wasserstoffperoxyd)
verhindert hat.

Ein hochsignifikanfer Unterschied (p < 0.001) zu den anderen Gruppen wurde bei der Gruppe mit der
hochsten Lappeniberlebenszeit (94,6 %) beobachtet, die flir drei Tage eine hochintensive (20 mA)
Stimulation mit einer Impulsfrequenz von 80 pps an der Lappenbasis erhalten hatten. Ein ebenfalls
hochsignifikanter Unterschied (p < 0.001) zeigfe sich beim Vergleich einer 20-mA-Behandlung mit
einer 5-mA-Behandlung.

Zusammenfassend ist zu sagen, dass die aus den Tierversuchen hervorgehenden Informationen
nahelegen, dass ES das Uberleben von schwer anheilenden Hautiransplantaten und muskulo-
kutanen Lappen fordert. Allerdings sind klinische Studien erforderlich, um diese Resultate weiter
Zu unfermauern.
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3.3. Klinische Forschung 3

3.3.1. Steigerung der Wund-Angiogenese durch Elekirostimulation
Zwei Studien berichten von einer gesteigerfen Perfusion aufgrund erhéhter Kapillardichte in mensch-
lichen Wunden, die mit ES therapiert wurden.

Junger et al.” berichten von einem mittleren Anstieg von 43,5 % in der Kapillardichfe in vendsen
Beinulcera bei 15 Patienten, deren Wunden sich nach Monatfen einer Standardtherapie nicht
gebessert hatten. Die Autoren behandelten die Wunden im Durchschnitt 38 Tage lang 30 Minufen
féglich mit monophasischen pulsierenden Strémen.

Die ersten 7 bis 14 Tage brachten sie die 630 pA per Kathode, dann fir 3 bis 10 Tage per Anode
an die Wunden. SchlieBlich wechselten sie wieder zur Kathode. Nachdem die Wunde einen signifi-
kanten Heilungsfortschritt gezeigt hatte, reduzierfen sie die Stromstdrke auf 315 pA.

Die per Lichtmikroskop beobachtete Kapillardichte verbesserte sich von 8,05 Kapillaren/mm? auf
11,5 Kapillaren/mm? post-Stimulation (p < 0.039).

Zusd@tzlich maBen die Wissenschaftler den Sauerstoffpartialdruck in der Haut rund um die Wunde
vor und nach der Stimulation. Sie fanden, dass sich der Sauerstoffpartialdruck von 13,5 auf 24,7
mmHg (normaler Wert: > 40 mmHg) erhéht hatte. Zudem war auch die Hautdurchblutung, nach-
gewiesen per Laserdoppler-Fluxometrie, erhoht.

Greenberg et al.” beobachteten in einer Pilofstudie, dass ES die Angiogenese verstarkt. Die Unter-
sucher benutzten die gleichen pulsierenden ES-Gerdfe wie sie auch in der Studie von Jlnger et al.”
benutzt wurden, um die Wirkung unterschiedlicher PolaritGten auf die Epithelisation und die Angio-
genese in Brandwunden von Schweinen zu studieren.

Dabei fanden sie, dass die Re-Epithelisation bei Uber die Anode behandelten Wunden 2 Tage
friher begann als bei den per Kathode behandelten Wunden und den Kontrollwunden. Zudem
registrierten sie eine auffdllige Neuvaskularisation am 10. Tag bei Wunden, die abwechselnd mit
negativer und positiver Polaritdt behandelt wurden.

Die Beobachtungen der friher staftfindenden Re-Epithalisation stimmen mit den Erfahrungen von
Mertz et al.* Uberein. Diese Autoren hatten gezeigt, dass am Tag O Uber die Kathode und an den
Tagen 1 bis 7 uber die Anode behandelte Wunden bei Schweinen eine um 20 % erhdhte Epitheli-
sation zeigten — im Vergleich zu Wunden, die entweder mit einer positiven oder negativen Polaritdf
therapiert wurden. Die Steigerung der Epithelisation mit positiver PolaritGt unterstitzt auch die
Theorie der Galvanotaxis und die Studien, die von einer erhéhfen Migration epidermaler Zellen in
Richtung Anode berichteten 39473

2 Jinger M., Zuder D., Steins A. ef al.: Treatment of venous ulcers with low frequency pulsed current (Dermapulse): effects on cutaneous microcirculation. Der Hautarzt 1997;
18: 879-903.

* Greenberg J., Hanly A., Davis S. et al.: The effect of electrical stimulation (RPES) on wound healing and angiogenesis in second degree burns. Proceedings of the 13th Annual
Symposium on Advanced Wound Care; 1-4. Apr. 2000; Dallas, TX.
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3.3.2. Verbesserung der Gewebe-Oxigenierung mit Elekirostimulation

3 Mittlerweile gibt es immer mehr Nachweise durch Studien an humanen Objekten, dass ES eine
zeitweise Erhdhung des Sauerstoffpartialdrucks im behandelfen Gewebe ermdglicht. Es ist allgemein
anerkannt, dass ,Reparaturzellen” Sauerstoff benétigen, um so effizient wie mdglich agieren zu
konnen. In hypoxischen und anoxischen Umgebungen funktionieren diese Zellen dagegen nicht
ldnger wirkungsvoll.

Wahrend Sauerstoff fiir das Uberleben der in die Wundheilung involvierten Zellen erforderlich ist,
werden die fir Wundheilungsprozesse schddlichen Bakterienzellen durch eine erhéhte Gewebe-
Oxigenierung gegenteilig beeinflusst. Eine Senkung des Sauerstoffpartialdrucks verringert demnach
die Widerstandsfahigkeit gegenuber Infektionen, weil dadurch die bakteriostatische Fahigkeit der
Neutrophilen beeintrdchtigt wird.”

Gagnier et al.” untersuchten die Wirkung von ES auf den franskutanen Sauerstoffpartialdruck bei 30
Personen mit einer Riickenmarksverletzung. Je zehn Patienten wurden den drei Gruppen zugeordnet,
die jeweils ES erhielten: entweder durch eine positive oder negative monophasische gespikte Wellen-
form oder durch eine symmetrische biphasische Rechteckwellenform. Alle Versuchspersonen erhiel-
ten ES unterhalb der moforischen Erregbarkeit. 30 Minuten vor der ES, wdhrend der 30-min(tigen
ES und 30 Minufen nach der ES wurde der Sauerstoffpartialdruck gemessen und mit dem Basiswert
vor der Sfimulation verglichen.

Der Sauerstoffpartialdruck stieg im Vergleich zu den Werten vor der ES bei allen drei Gruppen, und
zwar wdhrend und nach der ES. Allerdings waren die Unterschiede in Abhdngigkeit von den
ES-Wellenformen nicht stafistisch signifikant. Die Autoren vermuten, dass alle drei Wellenformen bei
der Therapie von Ruckenmarksverlefzungen eingesetzt werden konnten, um den lokalen Sauerstoff-
partialdruck zu erhdhen und so die Wundheilung zu férdern.

Um die Wirkung der ES auf die kutane Sauerstoffkonzentration weiter zu unfersuchen, haben Dodgen
ef al.’® zehn Diabetiker und 20 altersgleiche gesunde Probanden drei ES-Sitzungen ausgesefzt. Sie
legten dabei submotorisch stimulierenden Strom Uber dem M. gastrocnemius soleus an. AuBerdem
brachten sie einen Strom mit asymmetrisch biphasischer Wellenform per Kathode auf dem

M. gastrocnemius soleus an — diesmal jedoch mit einer Amplitude gerade unferhalb der Muskel-
kontraktion beziehungsweise gerade ausreichend, um eine ,1+"-Level-Kontraktion auszuldsen.

Der transkutane Sauerstoffpartialdruck wurde per Oximetrie 30 Minuten vor der ES, wdhrend einer
30-mindtigen ES-Sitzung und 30 Minuten nach der Sitzung gemessen. Die dlteren Probanden wiesen
nach 30 Minuten einen erhdhfen Sauerstoffpartialdruck auf, unabhdngig von der Wellenform oder
vom Level der Stimulatfion. Diese Erhdhung blieb noch 30 Minuten nach Ende der ES erhalfen.

Die diabetischen Probanden zeigten dagegen keine signifikanten Anstiege des Sauerstoffpartial-
drucks nach einer 30-mindtfigen ES. Erst 30 Minuten nach Ende der ES wurde hier ein signifikanter
Anstieg des Sauerstoffpartialdrucks notiert.

" Sheffield C., Sessler D., Hopf H. ef al.: Centrally and locally mediated thermoregulatory responses alfer subcutaneous oxygen fension. Wound Rep Reg 1996; 4: 339-45.
7> Gagnier K., Manix N., Baker L. et al.: The effects of electrical stimulation on cutaneous oxygen supply in paraplegics. Phys Ther 1988; 68(5): 835-9.
¢ Dodgen P., Johnson B., Baker L. et al.: The effects of electrical stimulation on cutaneous oxygen supply in diabefic older adults [Abstract]. Phys Ther 1987; 67(5): 793.
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Madglicherweise ist die verspdtete Reaktion bei den Diabefes-Probanden den neuropathischen Ver-
dnderungen geschuldet, die die sympathische vasomotorische Konfrolle sowie die sensorische
Funktfion insbesondere der sensorischen Afferenzen beeintrdchtigen.

Peters et al.”” untersuchten in einer Studie Diabetes-Patienten mit einer verringerten vaskul@ren
Funktion. Sie behandelten je einen FuB und ein distales Bein an zwei aufeinander folgenden Tagen
fur 60 Minuten per Silbermesh-Strumpf mit subsensorischer ES. Im Ergebnis zeigte sich eine signifi-
kante Erhdhung der Perfusion in der stimulierfen ExiremitGt, nachgewiesen durch einen signifikanfen
Anstieg im Sauerstoffpartialdruck nach 5 Minuten ES.

Diese Ergebnisse lassen vermuten, dass ES die kutane Sauerstoffsattigung als Folge der Verbesse-
rung der lokalen Durchblutung bei den Diabetes-Probanden erhdht. Daraus kann gefolgert werden,
dass ES die Wundheilung bei Diabetikern, Riickenmarksverletzten oder Personen mit schwer heil-
baren chronischen Wunden verbessern kann.

Die Wirkung von ES auf den Sauerstoffpartialdruck in der Haut wurde auch bei Rickenmarksver-
letzten unfersucht. Es ist allgemein akzepfiert, dass sich bei Patienten mit Riickenmarksverletzungen
das autonome Nervensystem verdndert. So wird vermutet, dass die Zahl der adrenergen Rezeptoren
der Haut unterhalb des Levels der Verletzung geringer ist.”® Die verringerfe Zahl adrenerger Rezepto-
ren kénnte demnach abnormale vaskul@re Reakfionen in der Haut unterhalb des Levels der Ricken-
marksverletzung hervorrufen.

Es wurde auch festgestellt, dass der Sauerstoffpartialdruck in der Haut (iber dem Kreuzbein® in
Rickenlage und in der Tibia®' bei Rickenmarksverletzten niedriger ist als bei Gesunden. Dies Idsst
indirekt vermuten, dass die abnormalen vaskuldren Reaktionen in der Haut unterhalb des Levels
der Rickenmarksverletzung die kutane Perfusion reduzieren kénnen. Wobei zugleich die Gewebe-
Oxigenierung verringert wird, was schlieBlich zu Druckulcera pradisponiert.

7 Peters E., Armstrong D., Wunderlich R. et al.: The benefit of electrical stimulation fo enhance perfusion in persons with diabefes mellitus. J Foot Ankle Surg 1998; 37(b): 396-400.

¢ Rodriguez G., Claus-Walker J., Kent M., Stal S.: Adrenergic receptors in insensitive skin of spinal cord injury patients. Arch Phys Med Rehabil 1986; 67: 177-113.

 Bogie K., Nuseibeh I., Bader D.: Transcutaneous gas tension in the sacrum during the acute phase of spinal cord injury. Proceedings of the Institute of Mechanical Engineers,
Part H. J Engr Med 1992; 206: 1-6.

& Mawson A., Siddiqui F., Connolly B., Sharp C., Summer W., Biundo J. Jr.: Sacral transcutaneous oxygen tension levels in the spinal cord injured: risk factors for pressure
ulcers. Arch Phys Med Rehabil 1993; 74: 745-51.

8 Patterson R., Cranmer H., Fisher S., Engel R.: The impaired response of spinal cord injured individuals fo repeated surface pressure loads. Arch Phys Med Rehabil 1993;
74. 947-53.
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4 4. Klinische Nachweise fur die
woundEL®-Therapie

4.1. Das Wirkprinzip der woundEL®-Therapie
Das Wirkprinzip der woundEL®-Therapie beruht auf dem Einsatz

-> speziell angepasster Gleichstromimpulse,
-> einer speziellen Elekirodenanpassung,

-> einer speziellen Stromflhrung,

- spezieller Impulsformen

sowie der

-> Bericksichtigung der lokal vorhandenen Impedanzen,
- Anpassung an die lokal vorhandenen pH-Werte,
-> Beibehaltung des feuchten Wundmilieus.

Bei der Entwicklung von woundEL® wurden die Erkenntnisse der Grundlagenforschung gezielt um-
gesefzt. Die von Cheng et al.? untersuchten elekirischen Strome im feuchten Wundmilieu (okklusive
Verbdnde) wurden dabei beachtet, insbesondere die dort beschriebenen effekfivsten Parameter. Die
woundEL®-Therapie stimuliert quasi die nattrlichen Abldufe einer natlrlich funktionierenden Wund-
heilung, indem sie diese ,nachahmt”. Bisher nicht im Detail erforschte Fragen wurden dabei iber
empirische Erkenntnisse beantwortet.

4.2. Die Wirkungsweise der speziell angepassten Gleichstromimpulse

Die woundEL®-Therapie sichert, vermittelt von Gleichstromimpulsen, den zur verbesserten Wund-
heilung notigen Stromfluss. Das verletzie Gewebe erhdlt damit, je nach Wundzustand, die nétigen
elekirischen Ladungen. Andererseits werden zellphysiologisch wichtige Bedingungen (Erholungs-
zeiten etc.) eingehalten. Im Einzelnen ergeben sich folgenden Effekte:

- Gleichstromimpulse, die mit negativer Polaritat auf eine Wunde appliziert werden,
erhéhen die Migration von Makrophagen und Leukozyten und alkalisieren das Gewebe.

-> Gleichstromimpulse mit positiver Polaritdt, die in den regenerativen Phasen der
Wundheilung appliziert werden, erhdhen den lonenaustausch, die Aminosdurenaufnahme,

die Fibroblastenmigration, die ATP- und Proteinsynthesen und azidieren das Gewebe.

- Negative wie positive Gleichstromimpulse erhéhen die Kapillardichte im Gewebe durch
eine vermehrte Produktion des vaskulo-endothelialen Wachstumsfaktors (VEGF).

- Negative wie positive Gleichstromimpulse wirken bakferizid.

09/2009 © GerroMed GmbH
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Zusammenfassung der Wirkungsweise von Gleichstromimpulsen bei der woundEL®-Therapie 4

Schlecht heilende Wunde

@ |

TYP A — granulierend, TYP B — schmierig belegt, TYP C — wie B plus Infiltration
sauber, keine Beldge Restnekrosen, keine Infiltration des umgebenden Gewebes,
des umgebenden Gewebes Infektion

7 4

8

Negative Gleichstromimpulse

GEWEBE
Zellmembran / lonenkanal
4 N

é N

Fibroblastenmigration Makrophagenmigration
Aminosdurenaufnahme Leukozytenmigration
ATP-, DNA- und Proteinsynthese Odemreduktion
Erhéhung der Kapillardichte Erhohung der Kapillardichte
Azidierung Alkalisierung
Bakterizide Wirkung Bakterizide Wirkung

\ / /

7 4

AnstoB der Wundheilung

Quelle: GerroMed GmbH
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4 Die Schlusselerkenntnisse der
Grundlagenforschung

-> Das elekirische Feld* ist der entscheidende Wundheilungsfaktor!

Verschiedene Studien (u.a. Song et al., Zhao et al.) lassen den Schluss zu, dass das endo-
gene elekirische Feld und dessen Polaritdt die Proliferation und Migration von Epithelzellen
am Wundrand stimuliert und leitet und dadurch die Wundheilung fordert.

McCaig ef al.** leifen daraus drei wichtige Schlussfolgerungen ab:

1. Die fir eine erfolgreiche Wundheilung bisher als maBgebend angenommenen Faktoren,
chemischer Gradient und die Beseitigung der Kontaki-Inhibatoren (der Wundrandzellen),
reichen fiir den Wundverschluss nicht aus.

2. Ein elekirisches Feld gemeinsam mit normalen Quellen von chemischen Gradienten und
ein freier Wundrand stfeigern die Wundheilung.

3. Ein elekirisches Feld kann sich tber die Heilungseinfliisse normaler Quellen von chemi-
schen Gradienfen und eines freien Wundrandes hinwegsetzen und dominieren.

Eine Inferpretation dieser Schlussfolgerungen ist, dass ein physiologisches elekirisches Feld an
der Spitze der Hierarchie der Fakforen, die zur Forderung der \Wundheilung beitragen, steht.

* In der Liferatur werden die Begriffe elekirischer Stromfluss (electrical current) und elekirisches Feld (electrical field) in
Bezug auf ihre Wirkung auf verletztes Gewebe gelegentlich synonym gebraucht.

Colin McCaig

4.3. Die hdufigsten Wundarten und ihre Therapie mit Gleichsiromimpulsen

Eine Wunde ist definitionsgemdB ,eine Unterbrechung des Zusammenhangs von Kérpergeweben,
mit oder ohne Substanzverlust, die durch mechanische Verletzung, Stoffwechselstérung oder andere
physikalisch bedingte Zellschddigungen verursacht wird.”® Bei ausreichender Abwehrkraft des
Korpers heilt eine Wunde in einem komplexen biochemischen und bioelektrischen Prozess schritt-
weise ab.

Unfer bestimmten Bedingungen kénnen die biochemische und die bioelekirische Wundheilung je-
doch gestort oder vollstdndig unterbrochen sein. So kdnnen zum Beispiel vendse oder arterielle
Durchblutungsstérungen zu einer chronischen Wunde flhren. Starke Schmerzen und MobilitGtsein-
schrdnkungen — und damit die soziale Isolation des Patienten und eine befrdchtliche Einschrdnkung
seiner Lebensqualitdt — sind hdufige Folgen.

Es folgt eine Aufstellung der héufigsten Wundarten, der jeweiligen Behandlung mit der woundEL®-
Therapie sowie von Berichfen ber auf diesem Gebief laufende oder bereifs abgeschlossene wissen-
schaftliche Studien (Stand: Mai 2008).

& Pschyrembel: Klinisches Worterbuch. 256. Auflage.
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Das Ulcus cruris venosum entsteht durch eine chronische Veneninsuffizienz der unferen Exiremi-
féten. Eine kausale Behandlung der Wunde ist — nach heutigem Stand des Wissens — auBer durch
den Einsatz von modernen Wundbehandlungsverfahren (zum Beispiel der woundEL®-Therapie) nur
mit konsequenter Kompressionstherapie maéglich. Diese kann sogar unter der woundEL®-Therapie
fortgeflihrt werden.

4.3.1. Ulcus cruris venosum (vendse Insuffizienz) 4

,Die Applikafion von niederfrequentem, gepulstem Strom hat einen antibakferiellen und zellstimulie-
renden Effekt durch eine Steigerung der DNS- und Kollagensynthese sowie der Expression von Wachs-
tumsfaktoren. Dies beschleunigt die Bildung von Granulations- und Epithelgewebe in der Wunde.

In einer prospektiven, placebokontrollierfen, doppelblinden Studie untersuchten wir den therapeuti-
schen Einfluss von niederfrequentem, gepulstem Strom auf die Wundheilung rezidivierender, therapie-
resistenfer vendser Ulcera bei 39 Patienten.

Die Behandlung therapieresistenter vendser Ulcera mit Elekirostimulation fuhrte zur tendenziellen
Abheilung mit einer Zunahme der Kapillardichte im Ulkus und am Ulkusrand. Die Reduktion der
Schmerzsymptomatik war deutlich signifikant fir die Verumgruppe. Die Elekirostimulation stellt da-
her eine weitere Therapieoption fur chronische vendse Ulcera dar.”8

Dokumentation eines heilenden Ulcus cruris venosum
Behandlung mit der woundEL®-Therapie

Vor Beginn der Behandlung Nach 6 Wochen Behandlung Abschluss der Behandlung
nach 9 Wochen

Ulcus cruris venosum
Patient: 50 Jahre, ménnlich

Quelle: GerroMed GmbH

& Zuder D., Braun S., Junger M.: Prospektive, placebokontrollierte, doppelblinde Studie zum Einfluss der Elekirostimulation in der Wundheilung chronischer vendser Ulcera.
Veréffentlichung vorgesehen 2008.
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4.3.2. Dekubitus

Der Dekubitus wird durch eine langerfristige Druckeinwirkung auf die Haut mit Kompression von
GefdBen und lokaler Ischdmie hervorgerufen. Als Hauptursache gilt die Immobilitdt des Patientfen.
Die ,beste” Therapie des Dekubitus ist demnach die Prophylaxe durch eine ausreichende Bewegung
und Druckentlastung. Doch auch ein bereits bestehender Dekubitus muss konsequent druckentlastet
werden. Ein Dekubitus im Bereich des Beckengurfels ist durch die Ndhe zu den Ausscheidungsorganen
hdufig stark infiziert. Ein modernes Wundtherapiesystem, wie es die woundEL®-Therapie darstellf,
kann nicht nur Heilungsprozesse anstoBen, sondern auch das Bakferienwachstum reduzieren.

,In drei Zentren wurde eine prospektive, kontrollierte Studie (iber die Behandlung von 61 Grad-lll- und -IV-
Dekubitus mit Elekfrostimulation durchgefihrt. Die Patienten durchliefen zuerst eine vierwdchige,
standardisierte Vorbehandlungsphase inklusive: feuchter Wundbehandlung, Wechsellagerung zur
Druckentlastung, Druckenflastungsbetten oder -matratzen, Infektionstiberwachung und Erndhrungs-
forderung. Wunden, die unter der Standardbehandlung heilten, wurden aus der Studie eliminiert.

Die verbleibenden Wunden, die sich in der Vorbehandlungsphase nicht verbesserten, wurden in die
Therapiephase tbernommen. Dafir wurden monophasische Gleichstromimpulse mit 140 Mikro-
sekunden, 35 mA Stromstdrke und einer Frequenz von 128 Hz zweimal tdglich fir 30 Minufen an-
gewendet. Die begleitenden BehandlungsmaBnahmen in der Therapiephase entsprachen denen der
Vorbehandlungsphase. Als Verbesserung wurde die Verdnderung der Wundstufe oder von zwei Wund-
charakteristika definiert.

Von 61 untersuchten \Wunden verbesserten sich 60,7 % innerhalb von nur 2 Wochen (p < 0,00001),
80,4 % nach 4 Wochen und 82 % in der letzten Therapiewoche (Durchschnitt 7,3 Wochen; Dauer
2-26 Wochen). Die meisten \Wunden verbesserten sich mehr als minimal erwartet und die Mehrheit
erreichte fortgeschrittene Stadien der Wundheilung. Eine komplette Heilung erfolgte bei 23 % der
Wunden. Es gab keine Sicherheitsprobleme. Wir kdnnen zusammenfassen, wenn Elekirostimulation
wie in dieser Studie angewendet wird, kann sie die Heilung von langsam heilenden Dekubitus signi-
fikant beschleunigen.”®*

Die Untersuchung der Effektivitct der Elekirostimulationstherapie mit dem DERMAPULSE®*-Gerdt bei
der Behandlung von Druckulcera bei Querschnittgeldhmfen und weiteren Verldufen nach plastisch-
chirurgischer Defekideckung war Ziel einer Studie der Orthopddischen Abteilung des Rehabilitations-
krankenhauses UIm der Universitdt Ulm. Verglichen wurde die Wundheilung unter konventioneller
Therapie bei 17 Ulcera (Placebogruppe) mit den Verldufen unter zusdtzlicher Elekirotherapie bei 16
Ulcera. Die Patienten wurden randomisiert durch konsekutive, zuféllige Aufnahme auf eine der bei-
den Stationen der Querschnittabteilung nach MaBgabe der freien Beften. Eine der Stationen verfligte
Uber ein Placebogerdt, die andere Uber ein funktionierendes Gerdt. Weder Patienten noch medizi-
nisches Personal wussten, welches Gerdf funktionierte.

,Die durchschnittliche Heilungsrate fur die Elekirotherapiegruppe war um 73% groBer als in der
Placebogruppe.13 von 17 Ulcera der Placebogruppe und 14 von 16 Ulcera der Elekirotherapie-
gruppe wurden einer plastischen Deckung zugefiihrt. In beiden Gruppen war die postoperative Kom-
plikationsrate vergleichbar groB (564 % vs. 57 %). Jeweils 4 Ulcera in beiden Gruppen mussten
einer erneufen Operation unferzogen werden. Der Anfeil der im Untersuchungszeitraum von 12 Wochen
belastbar ausgeheilten Ulcera war in der Behandlungsgruppe etwas hoher als in der Placebogruppe
(86% vs. 69%). 12 Wochen postoperativ bestanden noch 4 Restulcera in der Placebogruppe,

alle Ulcera in der Therapiegruppe waren verheilt. Der durchschnittliche stationdre Aufenthalf bei
Placebopatienten war mit 189 Tagen um 32 % ldnger als bei Therapiepatienten (143 Tage).”®

* Vorgdngermodell von woundEL®

# Genfzkow G. D. et al.: Healing of refractory stage Il and IV pressure ulcers by a new electrical stimulation device; Wounds 1993; 5: 3.
& Barczak M. et al.: Therapeutische Wirksamkeit der Elekirostimulation bei Querschnittpatienten mit Dekubitalulcera. Promotionsarbeit; Orthopddische Abteilung des
Rehabilitationskrankenhauses Ulm, Orthopddische Klinik mit QuerschnittgelGhmtenzentrum der Universitat Ulm, 2000.
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Dokumentation eines heilenden Dekubitus 4

Behandlung mit der woundEL®-Therapie

|

Vor Beginn der Behandlung Nach 14 Wochen Behandlung, 2 Wochen nach der plastischen
am Tag der Operation Deckung

Dekubitus, Grad IV
Patient: 67 Jahre, ménnlich Quelle: GerroMed GmbH

4.3.3. Diabetische Wundsyndrome

Sehr hdufig leiden Diabefiker als Langzeitfolge unter Polyneuropathien (PNP) und einer arteriellen
Verschlusskrankheit (AVK). Besonders eine Kombination von PNP und AVK kann zu schwersten
Wundsyndromen im Bereich der Extremitdten flhren, in dessen Folge mitunter die Amputation steht.
Auch bei einem diabetischen Wundsyndrom kann die friihzeitige Intervention mit einer hochwirk-
samen Wundtherapie helfen, derartige Spdtfolgen zu vermeiden.

,Liel der Studie war es, die Effekte von Elekirostimulation auf die Heilungsrate bei Diabetespatienten
mit offenen Ulcera zu evaluieren. Es wurde angenommen, dass die Elekfrostimulation bei diesem
Patientengut eine signifikante Wundheilung erreichen konnfe. In diese prospektive Studie wurden 80
Patienten mit offenen Ulcera eingeschlossen ... Die Elekirostimulation erhéhte die Wundheilung
signifikant um mehr als 60 % gegentber der Konirollgruppe. Die Elekirostimulation verbesserte die
Wundheilungsraten bei Diabetespatienten mit offenen Ulcera effektiv.”®

Dokumentation eines heilenden diabetischen Wundsyndroms
Behandlung mit der woundEL®-Therapie

Vor Beginn der Behandlung Nach 1 Woche Behandlung Abschluss der woundEL®-
Behandlung nach 4 Wochen

Diabetische Wunde, linker FuB
Patient: 69 Jahre, ménnlich Quelle: GerroMed GmbH

% Baker A. et al.: Effects of electrical stimulation on wound healing in patients with diabetic ulcers. Diabetes Care 1997; 20.
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4.3.4. Nahtdehiszenzen

4 Der Mechanismus von Nahtdehiszenzen ist bislang nicht vollstandig gekldrt. Fur den Patienten be-
deutet eine Nahtdehiszenz meist einen verldngerten Klinikaufenthalt, fur die Klinik zusdtzlichen Auf-
wand und erhéhte Kosten. Ein modernes Wundheilungssystem muss also in der Lage sein, Ge-
webeschwellungen schnell zu reduzieren und maégliche Wundinfekte und Wundschmerzen zu lindern.

JExtern verabreichfer elekirischer Gleichstrom hat im Tierversuch und am Menschen seinen Einfluss
auf die Wundheilung gezeigt. Wir unfersuchten Effekie von Elekirostimulation mit positiver Polaritdt
auf die Narbendicke bei chirurgisch erzeugten Wunden und konnen berichten, dass Elekirotherapie
die Narbendicke und hypertrophe Narben reduzieren kann.”®’

Dokumentation einer heilenden Nahtdehiszenz
Behandlung mit der woundEL®-Therapie

Vor Beginn der Behandlung Nach 12 Tagen Behandlung Nach 21 Tagen Behandlung

Pankreatitis und Nahtdehiszenz
Patient: 49 Jahre, weiblich

Quelle: Mit freundlicher Genehmigung des Krankenhauses Hitzing, Wien, 2. Chirurgische Abteilung, Abfeilung fiir Allgemein- und
Viszeralchirurgie, Vorst. Univ. Prof. Dr. F. Schuliz

4.3.5. Wundinfektionen

Infektionen sind eine hdufige Komplikation der Wundheilung. Sie unterbinden physiologische Hei-
lungsprozesse in der Wunde und kdnnen zu einer Sepsis fuhren. Unabhéngig vom Grad der Bakte-
rienbesiedelung muss ein aktives Wundbehandlungssystem wie die woundEL®-Therapie eine lokale
bakterielle Besiedelung reduzieren und auftretende Wundschmerzen lindern kénnen.

,Die Férderung der Wundheilung durch pulsierenden Gleichstrom insbesondere bei chronischen
Wunden ist ein akfuelles Forschungsthema mit wachsender Bedeutung. Gegeniiber Bakterien sind
bisher Gberwiegend bakteriostatische Effekte in vitro und in vivo im Tiermodell nachgewiesen. Das
AusmaB der bakferioziden Wirksamkeit wurde jedoch bisher nicht untersucht.

Bei Anwendung des Elekirostimulationsverfahrens wurden die untersuchfen Bakterienspecies (E. coli,
S. aureus, P. aeruginosa, E. faecium, K. pneumoniae und S. epidermidis) signifikant (p < 0,01)
reduziert [...]. Im Vergleich zur mikrobioziden Wirkung eines Antisepfikums ist die bakferiozide
Wirkung des pulsierenden Gleichstroms, obwohl sie gegen alle gepruften Bakferien signifikant nach-
weisbar ist, gering. Aufgrund der biologischen Wirkungen der Elekirostimulation auf die Wund-
heilung ist jedoch anzunehmen, dass die glnstige Wirkung der Elekirostimulation durch deren
bakteriozide Wirkung noch verstarkt wird.”*

& Weiss D. S. et al.: Exogenous electric current can reduce the formation of hypertrophic scars. J Dermatol Surg Oncol 1989.
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4.3.6. Prd- und postoperative Wundkonditionierung
Spalthautiransplantate, Schwenklappen oder freie Lappenplastiken bendétigen ein Gewebebeft, das 4
das Transplantat auch aufnehmen kann. Ein entscheidender Faktor ist hierbei eine ausreichende

Durchblutung des aufnehmenden Gewebes. Ein zeitgemdBes Wundtherapiesystem sollte also in der

Lage sein, die Kapillardichte im Gewebe signifikant zu erhéhen. Auch eine suffiziente Versorgung der

Entnahmestellen kann eine wichtige Rolle fir gute Behandlungsergebnisse spielen.

,Die Frage dieser Studie war, welche Wirkung die elekirische Stimulation auf die Haut nach Haut-
fransplantationen haben kann. In diesem Versuch wurde der Wundverlauf an 12 Schweinen unfer-
sucht. Diese wurden gleich nach Hauttransplantationen entsprechend mit gepulstem Strom be-
handelt, wobei auch hier die Art und Haufigkeit der Behandlung sowie der Wechsel von positiver
zu negativer Polaritdt immer vom jeweiligen Wundzustand abhing.

Die erste Behandlung fand 2,5 Stunden nach der Operation staft. Die Tiere, die eine einzige Behand-
lung am Tag der Operation erhielfen, zeigfen eine signifikant niedrigere Hautlappenuberlebensrate als
die mit einer zweimaligen Behandlung: 19% (3/16) und 92 % (11/12). Die vorhandenen Daten
zeigen, dass der gute Effekt der Elekirotherapie im Zusammenhang mit dem friihen Zeitpunkt des
Beginns der Behandlung steht. Die Zeitspanne von 4 Stunden zwischen der Hautlappenoperation
und der ersten Behandlung soll nicht tberschritten werden. Ergebnis dieser Studie war, dass chemi-
sche Reaktionen, hervorgerufen durch Elekiroden, ein wesentlicher Stimulus fur die Gewebereaktion
sein kénnen und dass mittels der elekirischen Stimulation die Hautteile besser angewachsen sind
und vom Organismus aufgenommen worden sind.”#

Dokumentation einer prd- und postoperativen Wundkonditionierung
Behandlung mit der woundEL®-Therapie

Vor Beginn der Behandlung — Nach 5 Wochen Lappenplastik 11 Tage nach der Operation
tiefe Grad-1V-B-Wunde am Tag der Operation
Dekubitus, Grad IV B Quelle: Mit freundlicher Genehmigung durch Dr. A. Vidrascu,

. T Universitdtsklinik Cluj-Napoca, Ruménien (2006
Patient: 74 Jahre, weiblich I-Nap (2008)

® Im J. ef al.: Effect of electrical stimulation on survival of skin flaps in pigs. Physic Ther 1990; 70: 1.
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5 5. Die Wirtschaftlichkeit der woundEL®-Therapie

Das Grundprinzip eines jeden drztlichen Handelns ist, die Patienten mit allen im Einzelfall notwen-
digen Leistungen auf der Grundlage des jeweiligen Standes von medizinischer Wissenschaft und
Technik zu versorgen. Das Gebot der Wirtschaftlichkeit muss dabei allerdings beachtet werden. Alle
medizinischen Verfahren sollten deshalb unter drei verschiedenen Kriterien beurfeilt werden:

- Unerwinschte Nebenwirkungen durfen nicht auftreten oder sollten so gering wie
maglich sein.

- Die Gesamtkosten der Behandlung dirfen die DRG-Vergitung nicht iberschreiten.

- Die Erkrankung muss sich in méglichst kurzer Zeit erfolgreich behandeln lassen.

Die Behandlung nach der woundEL®-Therapie erflillt diese Kriterien vollstdndig. In mehreren rando-
misierten, doppelblind kontrollierten Multicenterstudien® & und in zwei Meta-Analysen®®' konnte
die sehr hohe Wirksamkeit gezeigt werden. Die woundEL®-Therapie mit Gleichstromimpulsen gerin-
ger Impulsfrequenz erreicht bei chronischen Wunden hohere Heilungsraten, als dies mit den konven-
tionellen Methoden der Wundtherapie moglich ist.

Konventionelle Wundheilungsverfahren bendétigen wesentlich hdufigere Verbandwechsel und verur-
sachen damit unter anderem hohere Personalkosten pro Wunde. Damit ist die woundEL®-Therapie
das deuflich wirtschaftlichere Verfahren. Die folgende Grafik verdeutlicht diesen Aspekt.

Vergleich woundEL®/herkdmmliche Wundtherapie
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Quellen:
Gardner, S. E. et al.: The effect of electrical stimulation on chronic wound healing: a meta-analysis. Wound Rep and Reg 1999;
7: 6: 495-503.

Philbeck, T. E. et al.: The clinical and cost effectiveness of externally applied negative pressure wound therapy. Ostomy/Wound
Manager 1999; 11(45): 41-50.

Die Grafik zeigt den typischen Behandlungsverlauf bei einer chronischen Wunde mit herkdmmlichen
Verfahren im Vergleich zur Behandlung mit kontrollierten Gleichstromimpulsen. Die bis zu 2,73-fach
erhohte Wundheilungsrate fuhrt zur deutlich schnelleren Abheilung.

® Genizkow G. D. et al.: Improved healing of pressure ulcers using dermapulse: a new elecirical stimulation device. Wounds 1991; 3: 5.

% Gardner S. E. et al.: The effect of electrical stimulation on chronic wound healing: a meta-analysis. Wound Rep and Reg 1999; 7: 6: 495-503.

" Houghton P. E. ef al.: Electrical stimulation therapy fo promote wound closure: a mefa-analysis. Presentation at 20th Annual Symposium on Advanced Wound Care and Wound
Healing Society Meeting; April 2007

2 Philbeck, T. E. et al.: The clinical and cost effectiveness of externally applied negative pressure wound therapy. Ostomy/Wound Manager 1999; 11(45): 41-50.
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5.1. Aus welchen Grunden ist eine Betrachtung der Wirtschaftlichkeit bei der
Wundbehandlung wichtig?

1. Die Nachfrage nach Produkten und Dienstleistungen zur Wundversorgung steigt seit vielen
Jahren bestdndig an. Auf der anderen Seite sind die zur Verfligung stehenden Mittel begrenzt.

2. In immer mehr Ldndern wird neben dem Beweis der medizinischen Wirksamkeit ein Nachweis
der Wirtschaftlichkeit fur die Zulassung einer neuen Wundtherapie verlangt.

3. Kostentrdger brauchen Daten fiir die Erstaftung von neuen und bereits etablierfen Wundtherapien.

4. Anwender einer Wundtherapie bendtigen verldssliche Informationen, um entscheiden zu kdnnen,
was das jeweils effektivste Verfahren fiir den Patienfen ist.

5.2. Was ist unter ,wirtschaftlicher Wundbehandlung” zu verstehen?
An dieser Stelle muss zwischen Kostenwirksamkeit und Wirtschaftlichkeit unterschieden werden:

Kostenwirksamkeit ist ein positives Verhdlinis von eingesetzten Personal- und Sachmitteln zu einer
erbrachten medizinischen Leistung. Der ,Gewinn” in der heutigen Wundbehandlung ist daher das
Erreichen eines Therapiezieles mit mdglichst niedrigen Kosten.

Fir die Bewertung der Wirtschaftlichkeit sind zusdizliche positive Ergebnisse einer \Wundtherapie
wichfig, wie zum Beispiel:

-> eine signifikante Schmerzreduzierung,

- eine signifikante Reduzierung der Bakteriendichfe,

-> eine Verkirzung der Behandlungsdauer gegentiber vergleichbaren Methoden und
- eine Steigerung der Lebensqualitdt des Patienten.
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5.3. Welchen Beitrag leistet die woundEL®-Therapie fiir die heutige
Wundbehandlung?

5.3.1. Ist die woundEL®-Therapie ein kostenwirksames Verfahren?

Tagestherapiekosten im Vergleich 94 + eioene Angaben

Euro/Tag
90 —

80
70 —
60
50
40
30
Herkdmmliche Therapie 20 -

20,9
[ Apparatives Verfahren 104

9,2
I woundEL®-Therapie 0+
Personalkosten Sachkosten Gesamt

Die Grafik zeigf, dass die woundEL®-Therapie gegeniiber einem apparativen Verfahren bei den
Tagestherapiekosten eine erhéhte Kostenwirksamkeit aufweist und herkdmmlichen Methoden gegen-
Uber eine fast identische Kostenwirksamkeit aufweist.

5.3.2. Ist die woundEL®-Therapie wirtschaftlich?

In der Literatur finden sich einige wichtige Hinweise, um die Wirtschaftlichkeit von Wundtherapien
bewerten zu kénnen. So zeigt die Meta-Analyse von Gardner ef al.®, dass mit der Elekirostimulafions-
behandlung und damit auch der woundEL®-Therapie eine bis zu 2,73-fach schnellere Wundheilung
gegenulber herkdémmlichen Methoden erzielt werden kann. Das entspricht einer Wundheilungsrate
von 0,252 cm? pro Behandlungstag. Nord* berichtete im Jahre 2005 Uber eine Wundheilungsrate
von bis zu 0,23 cm? pro Tag unter Anwendung eines apparativen Verfahrens. Das bedeutet eine
gegenuiber herkdémmlichen Verfahren circa bis zu 2,5-fach schnellere Wundheilung. Wdhrend andere
Autoren, wie zum Beispiel Philbeck et al.®, demgegenutber von Wundheilungsrafen z.B. unfer Hydro-
kolloidverbdnden von nur 0,09 cm? pro Tag berichteten.

Diese Hinweise lassen auch auf eine deutliche Behandlungsdauerverkirzung der woundEL®-
Therapie gegenlber herkdémmlichen und apparativen Wundbehandlungsverfahren schlieBen und
somit auch auf eine héhere Wirtschaftlichkeit der woundEL®-Therapie.

Die woundEL®-Therapie vereint demnach hohe Kostenwirksamkeit mit erhohter Wirtschaftlichkeit.

® Nord D.: Gesundheifstheoretische Aspekte der Wundtherapie (VAC). Hygienefortbildungstage, Wien 2005.
® Karl T., Storck M.: Ergebnisse der Implementierung eines Wundbehandlungsstandards im Haus der Maximalversorgung. GefdBchirurgie 2007; 12, 121-129.
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6. Haufig gestellte Fragen zur Elekirostimulation 6
in der Wundbehandlung

Was ist die woundEL®-Therapie?

Die woundEL®-Therapie ist eine hochwirksame, synergetische Kombination von feuchter Wundbe-
handlung und kontrolliert verabreichten physiologischen Gleichstromimpulsen. Sie wurde speziell fur
die Behandlung von chronischen, subakuten und akufen Wunden entwickelt. Durch die woundEL®-
Therapie werden bioelekirische Stérungen, die in Wunden vorkommen, beseitigt und das nattrliche
bioelekirische Gleichgewicht wird wiederhergestellt. Dadurch wird die Wundheilung gefordert.

Wie oft muss die woundEL®-Therapie angewendet werden?

Ublicherweise wird die woundEL®-Therapie zweimal fdglich fur 30 Minuten angewendet. Zwischen
den Behandlungseinheiten sollte ein zeitlicher Mindestabstand von 6 bis 12 Stunden eingehalten wer-
den.

Wie lange muss die woundEL®-Therapie angewendet werden?

Die Dauer der woundEL®-Therapie richtet sich nach der Art des Behandlungszieles. Die woundEL®-
Therapie sollte voribergehend abgesetzt werden, wenn sich der Wundzustand aus Sicht des
Therapeuten nach 30 Tagen Behandlung nicht deutlich verbessert hat (z. B. durch eine sichtbare
Verkleinerung des Wundvolumens oder der Wundfléiche). In diesem Fall sollte vor einer Weiterfiihrung
der woundEL®-Therapie eine Suche nach systemischen Ursachen (Osteomyelitis, starke Durchblu-
fungsstorungen efc.) durchgefuhrt werden.

Wie oft muss der Verband gewechselt werden?
Bei nicht infizierten Wunden und bei normaler Wundsekrefion kann die woundEL®-Verbandelektrode
bis zu drei Tage auf der Wunde belassen werden.

Wo muss die woundEL®- Disperserelekirode platziert werden?
Die woundEL®-Disperserelekirode sollte in einem Mindestabstand von 30 cm zur Wunde und mog-
lichst auf der gleichen Korperseite angebracht werden.

Muss ein Verbandwechsel steril durchgefihrt werden?

Die woundEL®-Verbandelekirode ist steril verpackt. Die notige Verbandstechnik obliegt dem behan-
delnden Arzt und richfet sich nach den Wundbehandlungsstandards der jeweiligen medizinischen
Einrichtung.

Kann mehr als eine Wunde mit der woundEL®-Therapie behandelt werden?

Es kénnen bis zu vier Verbandelekiroden und zwei Disperserelekiroden an das woundEL®-Therapie-
gerdt angeschlossen werden. Die praktische Durchfiihrbarkeit richfet sich nach Art und Lokalisation
der Wunden.

Kann die woundEL®-Therapie auch bei tieferen Wunden eingesetzt werden?

Ja: Wunde gemdB dem Wundbehandlungsstandard Ihrer medizinischen Einrichtung auffillen. Auf-
fullmaterial z. B. mit physiologischer NaCl-Losung anfeuchten, um eine sichere woundEL®-Therapie
zu ermdglichen. Bei der woundEL®-Therapie ist es sehr wichtig, dass die woundEL®-Verbandelek-
frode mit der gesamten Wundfldche und dem Wundboden in Kontakt steht.

Nach mehrmaligem Gebrauch 16st sich die woundEL®- Disperserelekirode.

Was kann der Anwender tun?

Die Klebefléiche der woundEL®-Disperserelekirode sollte in diesem Fall vor dem erneufen Aufkleben
mit wenig Kochsalzlésung angefeuchtet werden.
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6 Kann die woundEL®-Verbandelekirode auch bei gereizter oder geschddigter
Wundumgebung aufgeklebt werden?
Das richtet sich nach Art und AusmaRB der Schddigung. Bei gereizter oder geschadigter direkter
\WWundumgebung kann der Kleberand der Verbandelekirode steril abgeschnitten werden. Die so auf-
gebrachte Verbandelekirode wird anschlieBend z. B. mit einer Mullbinde fixiert.

Kann es unfer der woundEL®- Standard-Verbandelekirode zu Mazerationen kommen?
Ja, unter der woundEL®-Standardverbandelekirode kénnen bei Patienten mit sehr empfindlicher Haut
Mazerationen am Wundrand entstehen. Mit der neu entwickelten woundEL®-HVP-Verbandelekirode
wurde dieses Problem jedoch weitestgehend geldst. In der Schutzschicht der HVP-Elekirode wurde
der sonst verwandte PU-Schaum durch ein besonders wasserdampfdurchldssiges Maferial namens
Flexipore® ersetzt. Dieses Material hat gegentiber dem PU-Schaum eine mehr als zehnmal hohere
\Wasserdampfdurchldssigkeit.

Kann es unter der woundEL®-Therapie zu starken Blutungen kommen?

Ja, wdhrend der Behandlung mit der woundEL®-Therapie kann es zu Blutungen kommen, die ein
erwlnschter Effekt der Therapie sind. Falls die Blutungen nach drei Tagen nicht weniger geworden
sind, sollte die Polaritdf fur zwei Tage von negativ auf positiv umgestellt werden.

Verursacht die woundEL®-Therapie Schmerzen beim Patienten?

Die Schmerzempfindlichkeit ist von Patient zu Patient sehr unterschiedlich. Mehrere klinische Studien
haben gezeigt, dass ein beim Patienten vorhandener Wundschmerz durch die Gleichstromimpulse
der woundEL®-Therapie signifikant reduziert werden kann.

Kann die woundEL®-Therapie bei kontaminierten oder infizierten Wunden ange-
wendet werden?
Grundsdtzlich ja! Es sollten jedoch folgende Aspekte bei der Behandlung von kontaminierten oder
infizierten \Wunden beachtet werden:

a) tagliche Verbandswechsel durchflihren, bis die Infekfionszeichen abklingen,

b) dabei die Wunde grundlich reinigen,

¢) die Notwendigkeit einer unterstlitzenden, systemischen anfibiotischen Therapie kldren.
In-vitro-Studien haben dartber hinaus gezeigt, dass konfrollierte Gleichstromimpulse zu einer signifi-
kanten Reduzierung der Bakteriendichte flhren kénnen.

Flihrt die Behandlung mit der woundEL®-Therapie zur Geruchsbildung unter der
woundEL®-Verbandelektrode?

Die woundEL®-Verbandelekirode ist ein Okklusivverband mit einem Hydrogelanteil. Wundsekret und
Hydrogel verbinden sich im Laufe der Behandlung. Dadurch kann ein ungewohnter Geruch ent-
stehen, der in der Regel jedoch nicht im Zusammenhang mit einer mdglichen Wundinfektion steht
und durch die Wundreinigung beseitigt wird.

Welche Sicherheitsfunktionen erfiillt das woundEL®- Therapiegerdt?

Bei Stdrungen des Behandlungsablaufes gibt das Therapiegerdt optische und akustische Meldungen
und zeigt die entsprechende Stérung auf dem Display an. Das woundEL®-Therapiegerdt ist zur
Sicherheit von Patient und Anwender mit zahlreichen Sicherheitsfunktionen ausgestattet.

a) Die Therapie kann nur im Akkubetrieb appliziert werden.
b) Das Therapiegerdt Gberwacht:
e den Stromfluss,
e die Therapieintensitat,
e den korrekten Sitz der Elekiroden und der Anschllsse,
e den Servicestatus des Gerdtes,
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e die Funkfion der internen Hardware, 6
e die Akkukapazitdt und
e die Behandlungszeit (nach 30 Minuten schaltet sich das Therapiegerdt automatisch ab).

¢) Uber eine Infrarotschnittstelle am Therapiegerdt kénnen dariiber hinaus sémtliche
gespeicherten Behandlungsdaten mit einer speziellen Software ausgelesen werden.

Muss der Patient das woundEL®-Therapiegerdt stdndig bei sich tragen?
Nein! Nach Abschluss einer Behandlungseinheit von nur 30 Minuten verbleibt das Therapiegerét an
einem vorher bestimmfen Ort und der Patient behdlt so seine vorhandene Mobilitdt.

Kann ein Patient mit der woundEL®- Therapie ambulant behandelt werden?
Grundsdfzlich ist eine ambulante Behandlung mit der woundEL®-Therapie mdglich.

Die woundEL®-Therapie muss durch den Hausarzt verordnet und verschrieben werden. Ndhere
Informationen entnehmen Sie bitte unserer speziellen Broschure fur die ambulante Versorgung oder
informieren Sie sich auf unserer Internetseite: www.gerromed.de

Wie kann die woundEL®-Therapie bei der Berechnung stationdrer Krankenhaus-
leistungen bertcksichtigt werden?

Im Operationen- und Prozedurenschliissel (OPS, Version 2007) kann das woundEL®-Therapiegerdt
mit der Ziffer 8-650.0, Elekfrotherapie/Impulsstrome und die woundEL®-Verbandelekirode kénnen mit
der Ziffer 8-191.5, Hydrokolloidverband, kodiert werden.

Welche nachgewiesene klinische Wirksamkeit hat die woundEL®-Therapie?
Nach den bisher weltweit vorliegenden tber 500 Verdffentlichungen kann die woundEL®-Therapie
aufgrund von zwei Meta-Analysen®®' mehrerer randomisierter klinischer Studien nach Evidence-
Based-Medicine in die Klasse | eingestuft werden.

=> Liste der Kontraindikationen

Die woundEL®-Therapie ist ein aktives und sehr wirksames Wundbehandlungsverfahren.
Die folgenden Kontraindikationen fir die Anwendung sollten beachfet werden:

e nekrofisches Gewebe mit Schorfbildung in der Wunde oder in der direkten \WWundumgebung
e malignes Gewebe in der Wunde oder in der Wundumgebung

e Metallimplantate ndher als 20 cm zur Wunde

e Patienfen mit Herzschrittmacher/Defibrillator

e Schwangerschaft

e unbehandelte tiefe Beinvenenthrombose und Verschluss in unmittelbarer Wundndhe

e unbehandelte Osteomyelitis

¢ Dbekannte Allergien gegen die Besfandteile der woundEL®-Verband- oder Disperserelekirode
e gleichzeitiger Anschluss des Patienfen an ein Hochfrequenz-Chirurgiegerdt

e \Wunden oberhalb der Mammilarlinie und direkt tiber dem Herzen

©GerroMed GmbH 09/2009
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Ampere | Benannt nach A. M. Ampere (1775-1836). Ampere A ist die Einheit der elekirischen Strom-
stdrke. Die heute glfige Definition besagt: 1 Ampere ist die Stcirke eines konstanten elekirischen
Stroms, der zwischen zwei parallelen, geradlinigen, unendlich langen Leitern, die im Vakuum im
Abstand von T m angeordnet sind, eine Kraft von 2-10~" Newton je Meter Leiterldnge austiben wirde.

Elekirischer Stromkreis | Ein elekirischer Stromkreis, wie er fir die Wundheilung eingesetzt wird, be-
steht mindestens aus zwei Leitern. Einer davon ist mit der Kathode, der andere mit der Anode der
Spannungsquelle (des Elektrostimulationsgerdfes) verbunden. Die Patientenseiten der Leiter sind mit
je einer Elektrode verbunden, die auf der Wunde liegen.

Elekirischer Widerstand | Der elekirische Widerstand ist ein Begriff aus der Elekirotechnik. Gemeint ist
damit die Eigenschaft von Materialien, den durch elekirische Felder hervorgerufenen elekirischen
Strom zu hemmen. Materialien kénnen also entweder einen geringen oder einen hohen Widerstand
haben. Der elekirische Widerstand wird in Ohm angegeben, das Einheitenzeichen ist das groRe
Omega ().

Elekirisches Feld | Das elekirische Feld ist definiert durch die Kraft F, die auf eine in einem Punkt
befindliche Ladung g mif der Feldstdrke E wirkt: F = E-q. Die Feldstdrke ist also, anders gesagf, die
Kraff pro Ladungseinheit. Die Einheit von E in SI-Einheiten ist demnach Newton/Coulomb = N/C,
dies ist dquivalent zu Volt pro Meter (V/m). Elekirische Felder enfstehen z.B. durch das Vorhanden-
sein von elekirischen Ladungen oder bei der Fortpflanzung von Licht oder anderen elekiromagne-
tischen Wellen.

Elekirizitat | Mit ElekfrizitGt sind zundchst alle Erscheinungen gemeint, die von elekirischen Ladungen
und Strémen sowie den damit verbundenen elekiromagnetischen Feldern hervorgerufen werden. Im
engeren Sinne steht Elekirizitat aber auch als Synonym fir die elekirischen Ladungen selbst.

Elekirochemischer Gradient | Ein elekirochemischer Gradient entsteht durch unterschiedliche Konzen-
frationen geladener Teilchen (lonen). Durch die Ladung der lonen fritt neben dem Konzentirationsge-
falle auch ein elekirischer Gradient auf. Ein biologisch eminent wichfiger Spezialfall des elekiro-
chemischen Gradienten ist der pH-Gradient. Der elekirochemische Gradient tritt an Membranen auf.

Fur die Aufrechferhaltung von elektrochemischen Gradienten muss in den Zellen lebender Organis-
men kontinuierliche Arbeit geleistet werden. Das geschieht durch Membrantransport-Systeme, die in
der Regel unfer ATP-Verbrauch (durch ATP spaltende Transportenzyme) den Konzentrationsgradien-
ten aufrechterhalten. Die mit Abstand wichfigsten Systeme der ATP-Regeneration von Organismen
basieren auf Profonengradienten, und zwar in der Atmungskette und bei der Phofosynthese.

Elekirode | Eine Elekirode ist ein Elekitronenleiter, der im Zusammenspiel mit einer Gegenelekirode
mit einem zwischen beiden Elekiroden stehenden Medium in Wechselwirkung steht. Die meisten
Elekiroden bestehen aus Metall oder Graphit. Hufig dienen Elekiroden nur der Stromzufiihrung, sie
kénnen aber auch an chemischen Reaktfionen teilnehmen. So 10st sich beispielsweise die Zinkelek-
frode einer Batterie bei Stromfluss auf, indem Zinkionen in Lésung Ubergehen.

Frequenz | Anzahl der Schwingungen in einer Sekunde. Angegeben wird die Frequenz in der Einheit
Hertz (Hz, nach dem deufschen Physiker Heinrich Hertz, 1857-1894). 1 Hz bedeutet eine Schwin-
gung pro Sekunde; 1000 Hz sind 1 kHz (Kilohertz).

Gleichspannung | Die elekirische Spannung gibt an, wie viel Arbeit nétig ist (oder frei wird), wenn
ein Objekt mit einer bestimmten elekirischen Ladung in einem elekirischen Feld bewegt wird. Die
Einheit der Spannung ist das Volt, benannt nach dem lItaliener Alessandro Volta. Eine Spannung,




WissInfo_052008 final 10.06.2008 17:29 Uhr Seite 39 M

Elekirophysiologisches Glossar

deren Augenblickswerte konstant sind, wird im engeren Sinne als Gleichspannung bezeichnet.
Andert sich der Augenblickswert, bleibt aber stets positiv, so spricht man von einer positiven
Gleichspannung.

Gleichstrom | Als Gleichstrom wird ein elekirischer Strom bezeichnet, der stets in die gleiche Rich-
tung flieBt — und so einen Gegensatz zum Wechselstrom bildet. Gleichstromquellen sind zum
Beispiel Batterien, Solaranlagen und Brennstoffzellen. In der Umgangssprache werden die Gleich-
spannung und die von Gleichspannung verursachfen Gleichstréme oft gleichgesetzt. Gleichstrom im
engeren Sinne hat eine konstante Stromstérke, wdhrend der Begriff im weiteren Sinne auch flr einen
Strom gebraucht wird, dessen Stromstdrke sich dndert, wéhrend die Richtung dabei jedoch gleich
bleibt. Findet die Anderung periodisch statt, so spricht man auch von einem pulsierenden Gleichstrom.

Impuls | Der Begriff steht flr einen Vorgang von kurzer Dauer: Im Verlauf eines Impulses steigt eine
beliebige physikalische GréBe an und fallt wieder ab. Beispiele sind Spannungs- oder Stromimpulse.
Die Impulsform, also die Anderung der GréBe mit der Zeit, kann unterschiedliche Gestalt annehmen.
Ein Glockenimpuls hat eine symmetrische Form mit glockenférmigem Aussehen. Beim Rechteck-
impuls steigt die physikalische GréBe abrupt an, bleibt kurze Zeit konstant und fallt ebenso abrupt
wieder ab. Dagegen zeigt ein Sdgezahnimpuls einen kontinuierlichen Anstieg auf einen Maximal-
wert, gefolgt von einem steilen Abfall. Ein Trapezimpuls steigt steil auf einen maximalen Wert an,
féllt dann zundchst schwach ab und endet mit einem steilen Abfall. Neben der Form ist ein Impuls
charakferisiert durch die Impulsamplitude, also den maximalen Wert der Auslenkung der fraglichen
GréBe, und die Impulsdauer. Die Impulsfrequenz beschreibt die Zahl der Impulse pro Sekunde fir
eine periodisch pulsierende GréRe.

Ladung | Die elekirische Ladung — auch Elekirizitdtsmenge genannt — Idsst sich nur indirekt nach-
weisen, zum Beispiel Uber die Krdfte, die zwischen Ladungen wirken. Die elekirische Ladung ist die
Quelle des elekirischen Feldes. Es gibt zwei einander entgegengesetzte elekirische Ladungen, die
durch ein unferschiedliches Vorzeichen (+ oder —) gekennzeichnet werden. Es wurde international
festgelegt, dass Protonen eine positive und Elekironen eine negative Ladung haben.

Ladungsdichte | Ladungsdichte ist die Anzahl der Ladungen pro Volumen, angegeben in Coulomb
(C) pro Kubikmeter (m®). Da es sowohl positive als auch negative Ladungen gibt, sind negative
Werte flr die Ladungsdichfe maglich.

Leitféinigkeit | Gemeint ist die Féhigkeit eines Stoffes, elekirischen Strom zu leiten. Angegeben wird
die elekirische Leitfahigkeit in Siemens (S). Ihr Wert ist von der Beweglichkeit der Ladungstrdger
(Elektronen, lonen, Defektelekironen) im betreffenden Material abhdngig.

Phase | Die Phasenldnge eines Wechselstroms ist die Zeitspanne zwischen zwei aufeinander folgen-
den Nulldurchgdngen des Stromes, und zwar von positivem zum negativem Stromwert (oder umge-
kehrt). Die Phasendifferenz ist der zeitliche Abstand der Nulldurchgénge (in jeweils gleicher Rich-
tung) von zwei Wechselstromen.

Polaritdt | Der in der Elekirotechnik gebrduchliche Begriff bezieht sich auf zwei gegensdizlich ge-
ladene Pole oder Elekiroden. FlieBt Strom, ist eine Elekirode positiv und die andere negativ geladen.

Volt | Benannt nach Alessandro Volta (1745-1827). Volt ist die Einheit der elekirischen Spannung.
Die heute gtiltige Definition besagt: 1 V ist gleich der elekirischen Spannung zwischen zwei Punkten
eines fadenférmigen, homogenen und gleichmdBig temperierten metallischen Leiters, in dem bei
einem zeitlich unverdnderlichen elekirischen Strom der Stdrke 1 A (Ampere) zwischen den beiden
Punkfen die Leistung 1 W (Watt) umgesetzt wird: TV =1 W/A.

Wechselstrom | Wechselstrom bezeichnet elekirischen Strom, der seine Richtung periodisch und in
steter Wiederholung dndert.

©GerroMed GmbH 09/2009
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8 Die GerroMed GmbH

GerroMed ist seit vielen Jahren ein flhrender Anbieter von Produkfen und Dienstleistungen rund um
die professionelle Versorgung von Patienten mit chronischen Wunden. GerroMed hat als erstes
Unternehmen in Europa das Therapieprinzip der Elektrostimulation fur die Wundheilung erkannt. Seit
1995 verflgt GerroMed ber eingehende klinische Erfahrungen (DERMAPULSE®).

Die Produkte von GerroMed werden dazu entwickelt, die Lebensqualitdt von Patienten zu erhalten
und zu verbessern. Sie helfen bei erkrankten Menschen magliche Komplikationen zu vermeiden, zu
heilen oder zu lindern. Die begleitenden Dienstleistungen helfen dem medizinischen Personal bei
seiner verantwortungsvollen Arbeit.

Die GerroMed GmbH ist ein langjdhrig zertifizierfes Unfernehmen gemdB DIN EN ISO 13485.

Bitte beachten Sie auch die Gebrauchsanweisungen, Packungsbeilagen und fechnischen Daten-
bldtter zur woundEL®-Therapie.

= Alle Rechte vorbehalten.
©2009 GerroMed GmbH.

Alle in dieser wissenschaftlichen Begleifinformation genannfen Marken sind Eigentum von
GerroMed. Mit dem Symbol © sind registrierte und geschtitzte Warenzeichen gekennzeichnet.

Diese wissenschaftliche Begleitinformation ist urheberrechilich geschiizt. Sie steht exklusiv
dem Anwender der woundEL®-Therapie und den Fachkreisen als kostenfreier Service von
GerroMed zur Verfligung.

GerroMed behdlt sich alle Rechfe an den Texten und Grafiken der wissenschaftlichen Begleit-
information vor. Kopie und Nachdruck von Texten und Grafiken nur mit schriftlicher Zu-
stimmung von GerroMed. Des Weiteren gelten die deutschen und europdischen Urheber-
rechtsbestimmungen.

GerroMed-Produkte sind rechtlich geschutfzt. Diese wissenschaftliche Begleitinformation ist
zur Verteilung im deutschsprachigen Raum bestimmt. Anderungen zu technischen und medi-

zinischen Aussagen vorbehalten.

Stand der Informationen: September 2009
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Das woundEL®-Therapiesystem beinhaltet ein
Therapiegerdt mit Verbandelektroden und Disper-
serelekirode. Das Therapiegerdt erzeugt einstell-
bare Gleichstromimpulse, die ber die Verband-
elekirode in die Wunde appliziert und Uber die
Disperserelekirode zurlickgeleifet werden.

©GerroMed GmbH 09/2009
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@oundEL

wound pacemaker®

=> Mehr Informationen

Sie bendtigen eine der hier gelisteten Quellen oder Sie haben Fragen zu weiterer Literatur?
Bitte wenden Sie sich jederzeit an uns, wir helfen gern.

GerroMed GmbH
FangdiecksiraBe 75b
22547 Hamburg

Tel. (040) 54 73 03 - 0
Fax (040) 54 73 03 - 33
info@gerromed.de
www.gerromed.de

Haben Sie weitere Fragen?

Gern stehen wir Ihnen Uber unsere Servicenummer zur Verfugung: 01803 — 43 77 66*
Mo bis Do 08.00 — 17.00 Uhr Fr 08.00 — 15.00 Uhr

*Anrufkosten: 0,09 pro Minute

GerrolVES)
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GerroMed GmbH
FangdieckstraBe 76b | 22547 Hamburg

Tel. (040) 54 73 03 - 0 | Fax (040) 54 73 03 - 33 Gerrom

info@gerromed.de | www.gerromed.de Stand der Informationen: September 2009
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© 2009 GerroMed GmbH. Alle Rechte vorbehalten. Alle in diesem Prospekt genannfen Handelsmarken sind Eigentum von GerroMed.
Handelszeichen mit dem Symbol ® sind international registrierfe und geschutzte Warenzeichen. GerroMed-Produkte sind durch Patenfe geschitzt.
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