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Zusammenfassung

Hyperhidrose ist eine beldstigende Folge der
ekkrinen Uberfunktion (autonomes Nerven-
system) und ein konstitutioneller Faktor in
der Ekzemunterhaltung. In einer klinischen
Studie wurde bei 54 Patienten mit Hyperhi-
drosis manuum et pedum eine Therapie mit
der Leitungswasseriontophaorese mit unter-
brochenem Gleichstrom durchgefuhrt. Nach
10 unter arztlicher Kontrolle durchgefiihrten
Behandlungen gaben 9% der Patienten ei-
ne Besserung der Hyperhidrose an, Zwanzig
Patienten, die zugleich an einem palmaoplan-
taren Ekzem litten und mindestens & Monate
eine Heimbehandlung fortgefiihet hatten,
wurden mit einem in Alters- und Ge-
schlechtsverteilung entsprechendem histori-
schen Fatientenkollektiv bezuglich Abhei-
lungszeit und Rezidivfreiheit verglichen, Im
Trend ergab sich eine (nicht signifikant) kiir-
zere Abheilungszeit von durchschnittlich 20
vs. 22,3 Tagen (p=0,05). Statistisch hochsi-
qnifikant war jedoch der Vorteil beziiglich
des rezidivireien Zeitraums (24,8 vs. 8,35 Wo-
chen; p<0,0001), Die Effekte der Leitungs-
wasseriontophorese sind nicht allein auf

die SchweiBdriisensekretion beschrankt,
Aufgrund jingerer Literaturdaten sind Cap-
saicin-artige Wirkungen des Gleichstromes
ebenfalls zu vermuten. Es wird die Hypothe-
se formuliert, dal der Gleichstram der Lei-
tungswasseriontophorese die neuragene
Entziindung unterbricht, was sich auf eine
verlingerte Rezidivfreiheit beim hyperhidro-
tischen Hand-Ful-Ekzem positiv auswirkt.
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Schliisselwirter

Leitungswasseriontaphorese - Hyperhidrosis
manuum et pedum - Hand- und FuBiekzem -
Neuropeptide

“"ie Hyperhidrosis ist eine hiiufige
Storung der Schweilsekretion, die ei-
genstindigen Krankheitscharakter er-
langen kann, aber auch als aggravieren-
des Begleitphiinomen bei einigen Der-
malosen auftritt, Die wehl hiufigste
Manifestation stellt die Hyperhidrosis
manuum et pedum dar.

Aus  entwicklungsphysiologischer
Sicht ist diese Erkrankung an die elkri-
ne Thermoregulation des Menschen ge-
kniipft, welche mit dem aufrechten
Gang und der Entstehung haarloser
glatter Hautbezirke verbunden ist [8].
Bei der essentiellen Hyperhidrosis liegt
eine  [berreakiivirii
Nervenfasern vor, die durch eine gestei-
gerte Antwort auf Strefi, jedoch einen
normalen  sympathischen  Basaltonus
charakterisiert wird [17].

Die Therapie der Hyperhidrosis ist
aul medikamentosem Wege zwar mig-
lich, doch meist unbefriedigend im Ef-
fekt und von unerwiinschten MNeben-
wirkungen begleitet [10,16]. Im Gegen-
satz hierzu stellt die chirurgische Sym-
pathikusblockade eine sehr effektive
Behandlungsmethade dar, die aber nicht

sy mpalhisch er

selten eine kompensatorische Hyperhi-
drosis anderer Kirperregionen, pulmo-
nale oder kardiovaskuliire Nebenwir-
kungen mit sich bringt [4,17 36].

Eine praktikable und wirksame Al-
ternative  stellt  die Leitungswasser-
iontophorese dar |5, 11, 12, 23, 24, 28, 29].
Die lontophorese ist eine Sonderform
der Gleichstromtherapie, die dem ge-
richteten Transport von lonen oder
Peptiden/Proteinen  in - Haut  oder
Schleimhaut beinhaltet [22]. Im Volu-
menleiter wird eine Elektrokinese (lon-
tophorese, Elektrophorese, Elektro-
omose) ausgeldst [6, 33]. Der Tonen-
strom vollzieht sich an der Haut haupt-
sichlich dort, wo hohe lonenladungen
vorhanden sind, 2B, an den Haarfolli-
keln oder entlang der Corneozyten-
membran [14]. Die Steigerung des Io-
nenfluxes durch Elektroosmose 15l vom
Molekulargewicht abhingig, nicht aber
die effektive Flow-Velozitit [19]. Durch
wiederholtes Umpolen des Gleichstro-
mes kinnen unerwilnschte elektrolyti-
sche Wirkungen am Epithel ausgeschal-
tet werden [25]. Wie elektronenmikro-
skopische  Untersuchungen  zeigten,
kommt es nicht ru einer morphologi-
schen Schiidigung des Akrosyringiums
ader der Azini [g]. Eine Schidigung der
kutanen Innervation ist ebenfalls nicht
7u beobachten |15]. Die Wirkung ist
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Tapwater iontophoresis for
hyperhidrosis - positive effects on
clearing time and relapse-free intervals
in palmoplantar eczema (dermatitis)

Summary

Hyperhidrosis is due to an averfunction of
eccrine glands (triggered by the autono-
mous nervous system) and may be a cofac-
tor for palmoplantar eczema (dermatitis).
Tapwater iontophoresis was used in 54 pa-
tients with hyperhidrosis manuum et pe-
dum. After 10 applications directed by the
dermatologist, 89% of patients noted an im-
provement in their hyperhidrosis. 20 patients
suffering from paimoplantar eczema (der-
triatitis) who continued the treatment at
home far at least & months were compared
with a historical sex- and age-matched
group of 20 eczema-patients without ionto-
phoresis: The factors evaluated were the
time needed for clearing and the relapse-
free interval, Though iontophoresis-treated
patients had a slightly faster clearing, this
was statistically not significant (20 vs.22.3
days; p =0.05). However, the difference for
relapse-free interval between the two
groups was statistically highly significant
(24 B weeks vs.8.35 weeks; p<0.0001) Tap-
water ipntophoresis seems to be effective
not only to control sweating. According to
recently published data, galvanization seems
to have a capsaicin-like effect as well, Our
hypothesis is therefore, that galvanization
with tapwater iontophoresis interrupts the
neuregenic inflammation and prolongs the
relapse-free interval in hyperhidrotic palmo-
plantar eczema (dermatitis).

Key words
Tapwater iontophoresis - Hyperhidrosis -

Hand-foot-eczema (Dermatitis) -
Neuropeptides
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zwar nicht aufgeklirt, doch scheint eine
reversible Stérung des lonentransports
im sekretorischen Kniuel einzutreten
lg, 24]. Hier wird der primiire Schweifi
ilberwiegend durch passiven lonen-
transport yon Na*-Tonen gebildet |z6].
Reimauer et al. [24] vermuteten auf-
grund einer Carbacholrefraktiritit ei-
ne postsynaptische funktionelle Sekre-
tionsstérung. Sato et al. [27| stellen die
Wasserhvdrolyse im Anodenbad und
die Akkumulation von H+ in den Yor-
dergrund der Wirkungsmechanismen.

Wir setzien die Leitungswasser-
iontophorese mit Rechteckimpulsstrom
seit 1904 bei mehr als 50 Patienten mit
unterschiedlichen Dermatosen mit as-
soziierter Hyperhidosis und primiirer
Hyperhidrosis manuum et pedum ein
uitd wollen im folgenden unsere Erfah-
rungen mitteilen. Besonderes Augen-
merk schenkten wir der Beeinflussung
des Ekzemverlaufes durch diese Be-
handlungsmethode.  Unter  diesem
Blickwinkel soll auch eine erweiterte
Sicht des Wirkungsmechanismus dis-
kutiert werden,

Patienten und Methodik

Die Leitungswasseriontophorese wurde
nach einem Aulklirungsgesprich und
Ausschluft der Kontraindikationen Pati-
enten mit primarer oder assoziierter
Hyperhidrosis zur Therapie derselben
angeboten. Davon waren 32 Frauen und
z2 Minner. Zu den Diagnosen s, Tabelle 1,
zur Altersverteilung Abb. 1.

Alle Patienten schiitzten die Hype-
rhidrosis als schwer und beldstigend
ein, Die gesamte initiale Behandlungs-
serie von 10 Anwendungen wurde un-
ter Aufsicht einer erfahrenen Physio-
therapeurin - durchgefithrt.  Metallge-
genstiinde wurden abgelegt. Die in den
Behandlungswannen befindlichen Edel-
stahlelekiroden wurden mit Schwarmm-
tiichern vollstindig abgedeckt. Lei-
tungswasser wurde aufgefiillt, bei Fin-
ger- bzw. Zehenendglieder bedeckt wa-
ren. Das Gerdt wurde nach Auffillen
des Wassers fiir einen Probelauf einge-
schaltet. Danach wurden Hinde baw.
Fiifie in die RBehandlungswannen einge-
taucht. Die Spannung wurde langsam
erhiht, bis ein leichtes Kribbeln spiir-
bar wurde (max. 24 V). Die Behand-
lungsdaver betrug 10 min. Nach Ab-
schalten des Gerdtes nahmen die Pati-
enten Fiitte bzw. Hinde aus der Be-

handlungswanne. Wir verwendeten das
Gerdt HIDREX PS mit Gleichstromim-
pulsen einer Frequenz von 9,9 kHz (Fa,
HIDREX GmbH Wuppertal). Die Be-
handlung wurde unter stationdren Be-
dingungen jmal/Woche durchgefithrt.
Die Anode beliefen wir bis zum Errei-
chen einer Normalhidrosis konstant an
einer Extremitit.

Die Patienten schitzien nach Be-
handlungsende ihre spezifische Befind
lichkeit und somit den Erfolg der fonto-
phorese ein (Score: o, unverindert; ~1,
etwas besser; ~z, deutlich besser; ~3,
viel besser; —4, beschwerdefrei; +1, ver-
schlechtert; +2, deutlich verschlechtert;
+3, sehr stark verschlechtert; +4, extre-
me Verschlechterung fordert Therapie-
abbruch). Patienten mit einem Handek-
zem und einer Nachbeobachtungszeit
von mindestens & Monaten (6-37 Mona-
te, Durchschnitt zo Monate; 10 Mdnner,
1o Frauen) wurden beziiglich der Rewi-
divhiufigheil mil einem historischen
Kollektiv von 20 Handekzempatienten
identischer Alters- und Geschlechtsver-
teilung verglichen (Abb. 1). Diese Pati-
enten hatten ebenfalls eine Hyperhidro-
sis manuum et pedum. Beide Patienten-
gruppen erhielten ¢ine kombinierte Lo-
kaltherapie mit kortikoidhaltigen und
carbamidhaltipen Cremes. Nicht zum
Einsatz kamen interne Kortikosteroide
oder PUVA. Der Ekzemverlauf wurde
klinisch verfolgt, Als Abheilung wurde
der Fustand der Freiheit von Entziin-
dungszeichen, Schuppung, Rhagaden
und Hyperkeratosen bezeichnet.

Die statistische Auswertung wurde
mit dem SP3S-Softwarepaket vorge-
nommen. Wir verwendeten fiir den
Mittelwertvergleich einen zweiseitigen
t-Test.

Tabelle 1
Diagnosen

Diagnose fl

Isolierte Hyperhidrosis manuum 11
et pedum

Assoziierte Hyperhidrosis pedum 43
&L manuum

davon: Ekzeme

Tinea

Arzneimittelexanthem

Somstige (systemische Sklerodermie,
Lupus erythematodes, Urtikaria —
je 1 Patient)

(5]
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Abh.1 A Altersverteilung der Patientengruppe unter lontophorese

Ergebnisse

Der klinische Effekt war nach 5-6 Be-
handlungen evident, jedoch noch mit
einem Seitenunterschied. Die anodisch
behandelte Seite zeigte cine deutlichere
Schweiminderung, Nach 10 Behand-
lungen waren bei 48 Patienten die Be
schwerden gebessert bzw. nicht mehr
vorhanden. Dabei ist zu bedenken, daf
mit mehr als 10 Behandlungen eine
noch hihere Ansprechrate als die hier
erzielten Bo% mdglich sind (Abb, 2),

Subjektive Irritationen waren alle-
samt geringgradig und in allen ibrigen
Fillen tolerabel. Sie bestanden in einem
Kribbelgefiihl an den Handtellern baw,
Fulisohlen. Durch die Wahl des adidqua-
ten Spannungsbereiches (18 baw, 24 V)
und die sachgemae Einfiihrung der
Akren in das Wasserbad wurde dieser
Nebeneffekt reduziert. Andere Meben
wirkungen wurden nichl festgestellt.
Die Patienten waren am Ende der Serie
simtlich in der Lage, die Behandlung
selbstindig im Sinne einer Heimbe.
handlung durchzufiithren.

In keinem Fall sahen wir eine Ver-
schlechterung der begleitenden Der-
matosen. Die Ekzempatienten zeigten
eine Abheilung nach durchschnittlich
o Tagen mit Jontophorese, die Kon-
trollgruppe ohne lontophorese bend
tigte 22,3 Tage (Tabelle 2), Der Unter-
schied war nicht signifikant (p>0,05).

20 Ekzempatienten, die
Heimbehandlung fiir mindestens 6 Mo-
nate mil einer Applikationsfrequenz
von  2mal/Woche fortgefithrt hatien,
wurden die rezidivireien Zeiten mit ei-
ner Kontrolle verglichen ( Tabelle 2). Im
Ergebnis war der rezidivfreie Zeitraum

welche

bei Patienten unter lontophorese deut
lich linger, im Mittel betrug der Unter-
schied 8,35 Wochen (p<o,0001).

Bespechung

Im Vergleich zur bekannten medika-
mentisen oder chirurgischen Therapie
der Hyperhidrosis manuum
sind die unerwiinschten Effekte der Lei-

et pedum
11.||'|335'|'l'1'l'1'iL'I'II:H1|-l'l;“'ll.lt'|.'ﬁr_' unter Be
trachtung der Kontraindikationen ge-
ringeradig, Die Leilungswasserionto-
phorese in Gleichstromtechnik flihrt zu
einem  unangenehm  empfundenen
Kribbeln und Stechen. Durch Taktung
des Gleichstromes in hiherfrequente
Impulse wird diese MiBempfindung
deutlich reduziert, ohne daf eine Min-
derung des Therapieeffektes eintritt

[23, 28], Diese Therapievariante elgnet

Secore

sich auch fiir eine Langzeit- und Heim-
therapien der Hyperhidrosis nach ent-
sprechender Anleitung des Patienten
durch geschultes Personal [12],
Wirkungsphysiologisch ist  diese
Therapiemethode michi vollstindig ge-
kldrt. Diskutiert werden eine postsy-
naptische Entkopplung der Schweifise-
kretion und eine reversible funktionelle
Sekretionsminderung durch H*-Akku.
mulation [24, 27]. Durch die konstante
Spannung werden elektroosmotischer
Flow und lonenflux ausgelist, die zu ei-
ner Hemmung des Sekretionsmodus
der Azini fithren diirften [21]. Die Ver
wendung eines unterbrochenen Gleich-
stromes soll zur Flux-Erhihung beitra-
gen, jedoch ist der Effeket micht so deut-
lich ausgepragt wie aufgrund theoreti
scher Uberlegungen zu erwarten,
Ekkrine Drisen verfiigen tiber eine
cholinerge und eine adrenerge [nnerva-
tion [26, 31]. Schweifidrilsen weisen f-
ne hohe Dichte von Rezeptoren fiir va-
soaktives intestinales Peptid (VIP),
wpeptide histidine methonine” (PHM)
sowie das ,gastrin-releasing peptide®
(GRE) auf [7 26, y-33]. Im Schweill
werden VIP und PHM ausgeschieden
7). Es findet sich eine streRindurierba
re Bildung und Sekretion von Interleu
kin-(ILyf} und - Nur die palmoplan-
taren SchweiBdriisen sezenieren deutli-
che Mengen an IL-1f} {Ratio H-e/11-1)3
5.4). Jogging, Saunebad und Pilocarpin
kinnen die [L1-Sekretion von 0,3 ng auf
das 11- bzw. gfache erhtihen [5].
Aufgrund von Erhéihungen der Se-
rumspiegel von Tumornekrosefaktor-or

10 15 20

Patientenzahil

Abb. 2 & Klinisches Ergebnis der Leitungswasseriontophorese nach 10 Anwendungen. Die
Darstellung erfolgt im Summenscore (0, keine Anderung; -1, geringe Besserung: -2, deutliche
Besserung; -3, echebliche Besserung; -4, Beschwerdefreiheit)
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Tabelle 2

Abheilungszeit und Rezidivfreiheit
bei Ekzempatienten mit und ohne
Leitungswasseriontophorese

lomtophorese
mit ohne
Abheilungszsit |d)
Mittelwert 20,0 233
Standardabweichung 10,3 6,25
Rezidivfreiheit [Wochen)
Mittelwert 24,8 B35
Standardabweichung 997 ER kS

{TWF-x) und IL-1} bei Atopikern wird
ein Zusammenhang zur allergischen
Entziindung vermutet [20]. Wie Studien
an Lymphknoten bei allergischem und
irritativern Kontaktekzem nachweisen
konnten, ist die vermehrte Expression
von [L-1f} bei beiden Formen des Kon-
taktekzems nachweishar [3]. Untersu-
chungen zur Kinetik der Tl-1i-Antwort
bei Allergenkontakt zeigen eine friihe
(6 h) Erhdhung der [L-13-mBRNA in hu-
maner Epidermis, die bereits nach 72 h
wieder Normalwerte erreicht hat [2].
IL-1p verstérkt den axonalen Transport
von Substanz B, so daf eine Mediator-
funktion dieses Interleukins fiir die
Sensibilisierung der Nozizeptoren bei
chronischen Entziindungen vermutet
wird [13].

Die Leitungswasseriontophorese ist
nicht allein bei der Therapie der Hype-
rhidrosis manuum et pedum wirksam.
Ein positiver Effekt wurde von Schem-
pp etal [20] auch auf palmoplantare
Ekzeme vermerkt. Diesen Eindruck
kisnnen wir bestitigen. Der Effelt diirf-
te nicht allein in der Verminderung des
Schwitzens zu suchen sein.

Wie neuere Untersuchungen besti-
tigen, kommt es zur Depletion von Neu-
ropeptiden unter Gleichstromanwen-
dung im Sinne des | Axonreflexes”,
Schnizer et al. [30] untersuchten die hy-
perdmisierende Wirkung einer Gleich-
stromanwendung {Galvanisation mit 30
cm?®-Elektrode, o, mA/em?, 10 min)
nach Applikation einer Capasaicinld-
sung (10 mg Capsaicin in 1 ml 80%
Ethanaol unter Okldusionspflaster). Cap-
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saicin fiihrt zur Blockade nozizeptiver
afferenter Nervenendigungen durch
Depletion der Neuropeptide {insbeson-
dere Substanz P, CGRP, Vasoaktives in-
testinales Peptid w.a.) [1, 25]. Nach
Desensibilisierung  mittels Capsaicin
konnte das galvanische Erythem nichi
mehr gusgelist werden, was auf einen
gleichartigen  Wirkungsmechanismus
hindeutet.

Die signifikant verlingerte Rezi-
divfreiheit bei Patienten mit einem dis-
hydrotischen Handekzem durch fortge-
setzte lontophoresetherapie legt nahe,
daft dieser Effekt nicht allein auf einer
Schweifminderung  basiert, sondern
neuropeptiderge Wirkungen auf die
Entztindungsreaktion zu dikutieren
sind. Bei Ekzempatienten sind Nerven-
endigungen wm die ckkrinen Dridisen in
nichtlisionaler Haut in signifikant er-
hohter Dichte vorhanden im Vergleich
zu Kontrollen, Eine verstirkte Expressi-
on von Substanz P, nicht aber von CGRP
oder VIP ist hier besonders fiir die pa-
pillire Dermis evident [18].

Gleichstromtherapie wie sie auch
bei der Leitungswasseriontophorese
verwirklicht wird, kinnte {iber einen
Capsaicin-artigen Mechanismus  zur
kurzzeitigen Depletion von Substanz P
und damit in der Folge zur Unterbre-
chung der Entziindungsreaktion in Ek-
zemhaut beitragen. Eine Minderung
der beim Ekzem erhéhten kutanen
MNeuropeptidspiegel als Erklirungs-
mibglichkeit bedarf allerdings der Un-
termaverung durch quantitative Pep-
tidanalysen. Unsere Beobachtung be-
darf aufgrund der von uns ausgewiihl-
ten historischen Vergleichsgruppe auch
giner zusitzlichen Bestitigung in einer
kontrollierten prospektiven Studie.
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