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2 Fragestellung

Stellt die Leitungswasser-lontophorese eine wissenschaftlich belegte, wirksame Behandlung in

der Indikation der palmaren und oder plantaren Hyperhidrose dar.
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3 Kurzbericht

Methodik

Die Beurteilung der Wirksamkeit der lontophorese bei der palmoplantaren Hyperhidrose wurde
anhand von Sekundadrliteratur durchgefiihrt.

Es konnten keine systematischen Ubersichtsarbeiten eingeschlossen werden. Um die gestellte
Frage nach der Wirksamkeit der lontophorese trotzdem beantworten zu kénnen, wurden
Ubersichtsarbeiten eingeschlossenen, die eine Literatursuche, wenn auch nicht systematisch,
durchgefiihrt haben. Es ist daher nicht auszuschliel3en, dass eine elektive Literatursuche in den

Ubersichtsarbeiten zu einer Verzerrung der Ergebnisse gefiihrt hat.

Ergebnisse

Die Leitungswasser lontophorese wurde nicht in grofen randomisierten kontrollierten Studien
untersucht. Die Wirksamkeit der lontophorese bei palmarer Hyperhidrose wurde in einem kleinen
RCT und mehreren ebenfalls kleinen kontrollierten Studien untersucht, es fanden sich bessere
Ergebnisse der Leitungswasser lontophorese im Vergleich zu Placebo. In mehreren
unkontrollierten Studien wird eine Wirksamkeit von 80%- 100% berichtet.

Die Wirksamkeit der Leitungswasser lontophorese in der plantaren Hyperhidrose basiert im
Wesentlichen auf Fallserien.

Lediglich eine randomisierte, kontrollierte Studie untersuchte den Effekt der Leitungswasser
lontophorese im Vergleich zu topischen Anwendungen, wobei die topische Behandlung mit
Methenamine die besseren Ergebnisse als die Leitungswasser lontophorese und als die topische
Behandlung mit Glutaraldehyd brachte.

Im Vergleich von Leitungswasser lontophorese mit lontophorese mit einem Anticholinergikum
schnitt letztere besser ab, untersucht in einer nicht randomisierten, kontrollierten Studie und

mehreren Beobachtungsstudien, allerdings verbunden mit mehr Nebenwirkungen.

Schlussfolgerung

Aufgrund der Studienlage kann man davon ausgehen, dass die Leitungswasser lontophorese
wirksamer als Placebo bei der palmaren Hyperhidrose ist. Zur Wirksamkeit der Leitungswasser
lontophorese in der plantaren Hyperhidrose liegen nur Fallserien vor, die Evidenz ist daher sehr
niedrig.

Inwieweit eine topische Behandlung mit den (blichen Antiperspirantien mit Aluminiumsalzen
einer Leitungswasser lontophorese Uber - oder unterlegen ist, kann anhand der in den

Ubersichtsarbeiten zitierten Studien nicht ausgesagt werden.
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Aufgrund der Studienlage kann man davon ausgehen, dass die Leitungswasser lontophorese der
lontophorese mit einem Anticholinergikum unterlegen sein diirfte, die Evidenz ist aber nicht sehr
robust.

Ubereinstimmend in der gesamten Literatur wird eine Stufentherapie vorgeschlagen, in der die
Leitungswasser lontophorese bei der palmoplantaren Hyperhidrose nach Versagen einer
topischen Behandlung eingesetzt werden soll.

Die Leitungswasser-lontophorese ist relativ nebenwirkungsarm, die Standardtherapie besteht
aus kontinuierlichem Gleichstrom, alternativ kann gepulster Gleichstrom genutzt werden. Eine
Empfehlung zur Leitungswasser-lontophorese der deutschen Gesellschaft fiir Dermatologie soll
den Qualitatsstandard, die Sicherheit und die Erfolgsquote in der Behandlung der Hyperhidrosis

optimieren. Eine entsprechende Aufkldrung und Information von Patientinnen ist unabdingbar.

Verfasserin: Dr. Irmgard Schiller-Frihwirth, MPH

Peer-Review: Mag. Dr. Ingrid Wilbacher
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4 Einleitung/ Hintergrund/ Grundlagen

4.1 Leitungswasser lontophorese

Die Leitungswasser-lontophorese ist ein Verfahren, bei dem mit Hilfe von Wasserbadern oder
feuchten Elektroden kontinuierliche oder hochfrequente gepulste Gleichstrome durch definierte
Hautareale geleitet werden. Im Allgemeinen handelt es sich um die Behandlung von Handfldchen

und FuBsohlen, seltener der Achselhéhlen oder andere Areale.

4.2 Wirkmechanismus

Der zugrundeliegende Wirkmechanismus ist nicht ganzlich geklart." Als Wirkmechanismus wird
eine reversible Stérung des lonentransports im sekretorischen Knduel der Schweilldriisen
vermutet, moglicherweise durch Akkumulation von Protonen in den
SchweiRdriisenausfiihrungsgéngen.?

Als Indikationen werden die idiopathische Hyperhidrosis der Handflachen und FulRsohlen oder
Achselhéhlen genannt. Dabei soll ein mittlerer bis héherer Schweregrad der Hyperhidrosis

vorliegen.

4.3 Hyperhidrose

Schwitzen ist ein physiologischer, lebensnotwendiger Prozess, bei dem aus den ekkrinen
Schweilldriisen ein wadssriges Sekret abgegeben wird. Durch die rasche Verdunstung des
Schweies wird dem Kérper Wiarme entzogen, so dass der Organismus vor Uberhitzung
geschiitzt wird. Die hierzu erforderliche Schweifimenge kann mehrere Liter pro Tag erreichen. Im
Gegensatz dazu bezeichnet der Begriff Hyperhidrose, ein Ubermal an Schwitzen, welches tiber
die Erfordernisse der Warmeregulation hinausgeht. Hyperhidrose wird daher nicht anhand der
Schweilmenge, sondern aufgrund der Fehlfunktion des Schwitzens definiert.> Man unterscheidet
generalisierte und fokale Hyperhidrosen. Fir Patientinnen bedeutet die Hyperhidrose haufig eine

massive Einschrankung ihres Berufs-und Soziallebens und damit ihrer Lebensqualitat.*

4.4 1CD10

Das Krankheitsbild wird in der Klassifikation der Krankheiten und verwandter
Gesundheitsprobleme unter ,,Symptome und abnorme klinische und Laborbefunde, die

anderenorts nicht klassifiziert sind“ in der Gruppe R50-R69 ,,Allgemeinsymptome* gelistet.
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Klassifikation nach ICD-10°

R61.- |[Hyperhidrose

R61.0 |Hyperhidrose, umschrieben

R61.1  |Hyperhidrose, generalisiert

R61.9 [Hyperhidrose, nicht ndaher bezeichnet
e Nachtschweil

e UbermiRiges Schwitzen

4.5 Fokale Hyperhidrose

Die primdre fokale Hyperhidrose entsteht ,,idiopathisch bei ansonsten Gesunden. Der Beginn
liegt meist in der Pubertat. Eine genetische Pradisposition scheint vorhanden zu sein, weil 30 bis
65 % der Patienten eine positive Familienanamnese aufweisen.®

Die priméare Hyperhidrose betrifft vor allem die Achseln 7 (in 79%), aber auch FiiRe, Hidnde und das
Gesicht,® haufig sind mehrere Areale betroffen. Man findet keine morphologischen
Veranderungen der SchweiRdriisen.’ Es handelt sich eher um eine komplexe Dysfunktion des
sympathischen und parasympathischen Nervensystems." Eine sekundare fokale Hyperhidrose ist

die Folge von zentralen oder peripheren neuronalen Schadigungen.

4.6 Pravalenz

Gute epidemiologische Daten zur Haufigkeit der Erkrankung und md&glichen
Provokationsfaktoren liegen nicht vor." Die Prévalenz der Hyperhidrose aus amerikanischen
Studien wird auf etwa 1%" bis 2,8%" geschatzt. Sie ist am héchsten zwischen 18 und 65 Jahren. Bei

etwa 50% der Hyperhidrotiker sind Handflachen oder Fuf3sohlen betroffen.

4.7 Diagnose

Es gibt keinen allgemeingiiltigen Labor- oder Messwert, mit dessen Hilfe das Vorliegen einer
Hyperhidrose bewiesen oder ausgeschlossen werden kénnte. In der klinischen Alltagssituation
stehen meist keine objektiven Daten zur Bewertung der sezernierten Schweifmenge zur
Verfligung. Es hat sich daher bewahrt, eine primdre fokale Hyperhidrose anhand der Anamnese

und der klinischen Auspragung zu diagnostizieren.”
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4.8 Einschatzung des Schweregrades der Hyperhidrosis®

Klinische Einteilung der Hyperhidrosis palmoplantaris

Auspragungsgrad | . .
Hand- oder FuRflachen sind sehr feucht.
(leichte Hyperhidrosis)

Auspragungsgrad Il Es bilden sich SchweiRperlen, jedoch bleibt das Schwitzen streng auf Palmae oder
(méRig starke Hyperhidrosis) | Plantae beschrénkt.

Ausprdgungsgrad Il SchweiRperlen bilden sich auch an den distalen dorsalen Fldchen von Fingern oder
(starke Hyperhidrosis) Zehen sowie am seitlichen FuRrand; Schweil tropft ab.

Hyperhidrosis Disease Severity Scale™

“How would you rate the severity of your hyperhidrosis?”

1 My sweating is never noticeable and never interferes with my daily activities

My sweating is tolerable but sometimes interferes with my daily activities

My sweating is barely tolerable and frequently interferes with my daily activities

» W N

My sweating is intolerable and always interferes with my daily activities

4.9 Therapieoptionen der fokalen Hyperhidrose

Zur Behandlung der primdren Hyperhidrose steht eine Reihe von Therapieverfahren zur
Verfiigung. Diese lassen sich in die konservativen und in die chirurgischen Verfahren einteilen. Die
Auswahl der geeigneten BehandlungsmafRnahmen sollte individuell auf den Patienten und die
Lokalisation abgestimmt sein und stufenweise erfolgen.
Bei der axillaren Hyperhidrose bieten sich folgende Therapiemodalitaten an:

1. Topische Therapie mit Antiperspirantien

2. Chemische Denervierung mit Botulinumtoxin A

3. Chirurgische axillare Schweilldriisenentfernung

4. Systemische Therapie mit Antihidrotika oder Psychopharmaka
Bei der palmaren und plantaren Hyperhidrose bieten sich folgende Therapiemodalitdten an:

1. Topische Therapie mit Antiperspirantien

2. Leitungswasser-lontophorese
Chemische Denervierung mit Botulinumtoxin A

Systemische Therapie mit Antihidrotika oder Psychopharmaka

VoW

Ultima ratio bei palmarer Hyperhidrose: Thorakale Sympathektomie
Bei der generalisierten, primdren Hyperhidrose kommt nur die systemische Therapie mit

Antihidrotika oder Psychopharmaka in Betracht.”
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4.8.1 Topische Therapie
Die meisten kommerziell erhdltlichen Antiperspirantien enthalten ein niedrig dosiertes Metallsalz,
Ublicherweise Aluminiumsalz in 1%-2%iger Konzentration. Diese over-the-counter Produkte sind
nur in der Behandlung von Patientinnen mit sehr milden Symptomen erfolgreich.
Antiperspirantien sind auch mit einem hoéheren Aluminiumchloridanteil (20%-25%), wie Drysol®
oder Xerac® erhiltlich. Diese sind allerdings erfolgreicher in der Behandlung der axilldren als in
der palmaren oder plantaren Hyperhidrose.'"
Limitierend in der Behandlung mit Antiperspirantien mit einem héheren Aluminiumchloridanteil
sind die hdufig auftretenden Hautirritationen.
Topische Aldehyde, wie Formaldehyd oder Glutaraldehyd haben einen eingeschrdnkten Nutzen in
der Behandlung der fokalen Hyperhidrose, da sie allergische Sensibilisierungen und ebenfalls
Hautirritationen hervorrufen kénnen.** Aluminiumsalze bewirken eine Schweilreduktion durch

21,22

Verschluss der Ausfiihrungsgange der ekkrinen Schweil3driisen.

4.8.2 Botulinum Toxin

Die intrakutane Injektion von Botulinumtoxin A in Hyperhidrosearealen zahlt zu den effektivsten
Methoden um eine Reduktion des libermaRigen Schwitzens zu erreichen. Botulinumtoxin A
blockiert reversibel die autonomen cholinergen postganglionaren sympathischen Nervenfasern.
Der Transmitter Azetylcholin wird nicht mehr freigesetzt und die ekkrine Schweilldriise somit
chemisch denerviert.”® In 2 groRen kontrollierten Studien wurde die Wirksamkeit von
Botulinumtoxin A in der Behandlung der axilliren Hyperhidrose nachgewiesen.”**> Eine
signifikante Verbesserung wurde in 95% der Patientlnnen erreicht, die durchschnittliche Dauer
der Wirksamkeit betrug 7 Monate.

Die Ansprechrate fiir die palmare Hyperhidrose lag bei mehr als 90%;°** der Behandlungseffekt
hielt 4-6 Monate an. Sehr gute Ergebnisse von Botulinumtoxin Injektionen wurden auch bei der

28293° hediirfen aber noch einer Uberpriifung durch kontrollierte

plantaren Hyperhidrose erzielt,
Studien. Bei Behandlung anderer Lokalisationen als der Achsel (Hénde, Fiile, Stirn u.a.) handelt
es sich allerdings um einen so genannten ,,0ff-label*“-Einsatz von Botulinumtoxin A.*'

Die grofite Limitation der Behandlung besteht in der Schmerzhaftigkeit, vor der Injektion ist eine

Nervenblockade erforderlich.

4.8.3 operative Malinahmen
Operative Mafinahmen bei axilldrer Hyperhidrose sind die lokale SchweiRdriisenentfernung
mittels Klrettage, Saugkiirettage oder auch Exzision der SchweilRdriisenfelder. Ein Goldstandard

chirurgischer Eingriffe axillar ist bislang nicht definiert. Die endoskopische thorakale
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Sympathektomie kann als Ultima Ratio bei der palmaren Hyperhidrosis und in Ausnahmefallen
auch bei stérendem Schwitzen im Kopfbereich eingesetzt werden. Von einer lumbalen

Sympathektomie zur Behandlung der Hyperhidrose der FuRsohlen wird meist abgeraten.>
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5 Methodik

5.1 Strukturierte Frage (PICO)

P: Hyperhidrose der Handfldchen und Fuf3sohlen
I: Leitungswasser-lontophorese
C: andere konservative, nicht operative Behandlung

O: objektive Besserung der fokalen Hyperhidrose, Verbesserung der Lebensqualitat

5.2 Literaturauswahl

Um die derzeitige Evidenz darzustellen, wurde in den Datenbanken PubMed, Cochrane, CRD,
Google Scholar, UpToDate am 19.12.2012 und 20.12.2012 und in den Leitliniendatenbanken AWMF,

NICE, GIN am 14.1.2013 gesucht.

4.8.4 Einschlusskriterien

Die Suche wird auf systematische Ubersichtsarbeiten, Ubersichtsarbeiten mit Literaturrecherche
und Leitlinien mit Literaturrecherche eingeschrankt.

4.8.5 Ausschlusskriterien

Narrative Ubersichtsarbeiten, Ubersichtsarbeiten ohne Literaturrecherche, Konsensleitlinien

5.3 Literatursuche

Suchbegriffe:
Google Scholar: hyperhidrose und leitungswasser iontophorese

PubMed: ("lontophoresis"[Mesh]) AND ("Hyperhidrosis"[Mesh] OR "Hyperhidrosis Palmaris Et
Plantaris" [Supplementary Concept] )

Cochrane Library: "hyperhidrosis" and "iontophoresis"
CRD, NICE, GIN: hyperhidrosis
UpToDate: hyperhidrosis adult

AWMEF: Hyperhidrose, lontophorese
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5.4 Inkludierte Literatur

5.4.1 Leitlinien

— Solish N, Bertucci V, Dansereau A, Hong HC, Lynde C, Lupin M, Smith KC, Storwick G;
Canadian Hyperhidrosis Advisory Committee. A comprehensive approach to the
recognition, diagnosis, and severity-based treatment of focal hyperhidrosis:
recommendations of the Canadian Hyperhidrosis Advisory Committee. Dermatol Surg.
2007 Aug;33(8):908-23

— UpToDate. C Christopher Smith, David Pariser. Primary focal hyperhidrosis. Literature
review current through: Nov 2012. This topic last updated: Aug 14, 2012

— Hyperhidrosis PRODIGY (formerly CKS) 2009

5.4.2 Ubersichtsarbeiten

— lontophoresis for medical indications. TEC Bull (Online). 2003 Mar 13;20(1):18-22.

— Hornberger J, Grimes K, Naumann M, Glaser DA, Lowe NJ, Naver H, Ahn S, Stolman LP;
Multi-Specialty Working Group on the Recognition, Diagnosis, and Treatment of Primary
Focal Hyperhidrosis. Recognition, diagnosis, and treatment of primary focal
hyperhidrosis. J Am Acad Dermatol. 2004 Aug;51(2):274-86

— Haider A, Solish N. Focal Hyperhidrosis: diagnosis and management. CMAJ 2004 172(1):69-
75

— Reisfeld R, Berliner KI. Evidence-based review of the nonsurgical management of
hyperhidrosis. Thorac Surg Clin. 2008 May;18(2):157-66

— Tanja Schlereth, Marianne Dieterich, Frank Birklein Hyperhidrose — Ursachen und Therapie
von tibermaRigem Schwitzen, Dtsch Arztebl Int 2009; 106(3): 32-7

— Saenz JW, Sams RW 2nd, Jamieson B. FPIN's clinical inquiries. Treatment of hyperhidrosis.
Am Fam Physician. 2011 Feb 15;83(4):465-6

— Hoorens I, Ongenae K. Primary focal hyperhidrosis: current treatment options and a step-

by-step approach. J Eur Acad Dermatol Venereol. 2012 Jan;26(1):1-8

5.5 Exkludierte Literatur

— Hélzle E, Hund M, Lommel K, Melnik B; Deutsche Dermatologische Gesellschaft.
Recommendations for tap water iontophoresis. J Dtsch Dermatol Ges. 2010 May;8(5):379-

8s3.
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— Thomas [, Brown J, Vafaie J, Schwartz RA. Palmoplantar hyperhidrosis: a therapeutic
challenge. Am Fam Physician. 2004 Mar 1;69(5):1117-20

— Walling HW, Swick BL. Treatment options for hyperhidrosis. Am J Clin Dermatol. 2011 Oct
1;12(5):285-95

— Holzle E. [Tap water iontophoresis]. Hautarzt. 2012 Jun;63(6):462-8

— Shams Kave, Rzany Berthold J, Prescott Laura E, Musekiwa Alfred. Interventions for
excessive sweating of unknown cause. Cochrane Database of Systematic Reviews:
Reviews 2011; Issue 10 Protocol

— Erbard Hoélzle, Martina Hund, Kerstin Lommel, Bodo Melnik Empfehlung zur
Leitungswasser-lontophorese JDDG 52010 (Band 8)

— Birgit Worle, Stefan Rapprich,Marc Heckmann Definition und Therapie der primdren
Hyperhidrose JDDG 72007 (Band 5)

— E. Holzle F.G. Bechara Pathophysiologie, Klinik und Diagnose der Hyperhidrose Hautarzt
2012 63:448-451

— Oliver P Kreyden Blackwell Publishing, Ltd. lontophoresis for palmoplantar hyperhidrosis
Journal of Cosmetic Dermatology 2004 3, 211-214

— Sonntag Monika, Ruzicka T. Hyperhidrose - Ursachen und aktuelle
Behandlungsmdéglichkeiten Z Allg Med 2004;80: 289-294

— Barbara TOGEL, Bdrbel GREVE, Christian RAULIN Current therapeutic strategies for
hyperhidrosis: a review European Journal of Dermatology. Volume 12, Number 3, 219-23,

May - June 2002
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6 Ergebnisse

In den 3 Leitlinien zur Therapie der plantaren und palmaren Hyperhidrose wird eine
Stufentherapie vorgeschlagen. Die erste Therapie besteht in topischen Antiperspirantien mit
Aluminiumsalz in unterschiedlichen Konzentrationen. Falls diese Therapie nicht zum Erfolg fiihrt,
wird eine Leitungswasser lontophorese oder Botulinum A Injektionen empfohlen. In der
kanadischen Empfehlung® wird die Leitungswasser lontophorese mit einem Evidenzlevel |
(Evidence obtained from at least one properly designed randomized controlled trial, systemic
review or meta-analysis) empfohlen. Begriindet wird das mit 3 kleinen kontrollierten Studien, die
den Effekt der Leitungswasser lontophorese in der Behandlung der palmaren Hyperhidrose
nachweisen.3+353

In der Evidenzrecherche von UpToDate* wird einschrankend angemerkt, dass nur begrenzt
Daten aus randomisierten Studien vorliegen, die lontophorese aber in anndhernd 85% der
Patientinnen mit einer plantaren oder palmaren Hyperhidrose zu einer Symptombesserung fiihrt
und diese einfach und sicher in der Anwendung ist.3®3%4%4

Falls die Leitungswasser lontophorese ineffektiv ist, wird ein Zusatz von anticholinergen
Substanzen empfohlen, da sie den euhydrotischen Effekt erhdhen, allerdings mit mehr
Nebenwirkungen.*#444

In der UK Leitlinie*® wird auf zwei evidenzbasierte Statements**® referenziert, die Evidenz der
lontophorese fiir die palmare Hyperhidrose basiert auf mehreren kleinen kontrollierten Studien

und fir die plantare Hyperhidrose auf Fallserien.

In dem TEC Assessment* , lontophoresis for Medical Indications* aus dem Jahr 2003 wurde nur
nach englischsprachigen randomisierten, kontrollierten Studien gesucht. In der Indikation
lontophorese in der Behandlung der Hyperhidrose wurden 2 Studien gefunden, die die Frage
beantworten sollten, ob 1. der Effekt der lontophorese groRer ist als der Placeboeffekt und 2. wie
die Effekte der lontophorese im Vergleich zu den Effekten der topischen Behandlung oder der
von systemischen Anticholinergika sind.

Eine verblindete Studie®® mit 10 Patientinnen mit palmarer Hyperhidrose vergleicht lontophorese
mit Glycopyrronium mit einer topischen Tanninsdure, wobei die Patientlnnen ihre eigenen
Kontrollen darstellten (20 Hande). Nach 4 und 5 Wochen Nachbeobachtung hatten die Hande,
behandelt mit lontophorese mit Glycopyrronium, ein deutlich besseres Ergebnis, nach 6 Wochen
waren die Unterschiede allerdings deutlich geringer.

In der Studie von Phadke® wurden 60 Patientlnnen mit palmoplantarer Hyperhidrose in 3

Behandlungsgruppen randomisiert. 1. Leitungswasser lontophorese, 2. Topische Methenamine
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10% Losung und 3. Topisches Glutaraldehyd (5% fir Handféchen, 10% fir FuBsohlen). Die
Behandlungsdauer war 4 Wochen und die Nachbeobachtung erfolgte nach 2 Wochen. Die
Behandlung mit Methenamine war der Behandlung mit lontophorese und der Behandlung mit
Glutaraldehyd tberlegen. Es wird die Schlussfolgerung gezogen, dass die Studie nicht definitiv
zeigt, dass die lontophorese der topischen Behandlung unterlegen ist, aber dass es ungeniigende
Evidenz gibt, dass die Leitungswasser lontophorese die gleich guten Ergebnisse wie die topische

Methenamine Behandlung ergibt.

In dem klinischen Review von Hornberger®™ wird die Leitungswasser lontophorese fir die
palmare Hyperhidrose als alternative first-line Therapie neben der Therapie mit topischem
Aluminiumsalz vorgeschlagen, das Evidenzniveau wird aufgrund von 3 kleinen kontrollierten
Studien®>**>> mit L2 (Studies on treatment are rated level 2 if there is an RCT that demonstrates a
significant difference) angegeben.

Fir die plantare Hyperhidrose wird die Leitungswasser lontophorese ebenfalls als alternative
first-line Therapie neben der Therapie mit topischem Aluminiumsalz vorgeschlagen, mit einem

Evidenzniveau L6 (case series with more than 10 patients).>®%75%59¢

Haider und Solish® ziehen 3 Studien zur Beurteilung der Evidenz der Leitungswasser
lontophorese heran. In einer unkontrollierten Studie mit 112 Patientlnnen wurde als Endpunkt die
Beschwerdefreiheit nach 20 Tagen nach Ende der Behandlung herangezogen und es wird eine
Erfolgsrate von 81% berichtet.”” 2 weitere Studien, eine unkontrollierte Studie mit 71
Patientinnen® und eine kontrollierte einfach verblindete Studie® hatten als Endpunkt die
gravimetrische Schweiflrate (quantitative Bestimmung der Schweifmenge) und zeigten eine

Reduktion bei der Verwendung von Gleichstrom, wahrend Wechselstrom nicht effektiv war.

Im Review (iber nicht chirurgisches Management bei Hyperhidrose® wird auf die kanadische
Empfehlung®® und auf die Ubersichtsarbeit von Haider und Solish® referenziert, sowie eine
rezentere Studie®® erwihnt, die einen méglichen Placebo Effekt von lontophorese untersucht.
Als Placebo diente Wechselstrom, anschlieffend wurde Gleichstrom appliziert. SchweiRintensitat
wurde vor und nach den Behandlungen gemessen, die letzte Schweimessung erfolgte 1 Woche
nach der letzten Behandlung mit Gleichstrom.

Die SchweiRintensitat zeigte keine Anderung nach der Placebobehandlung, jedoch eine
signifikante Reduktion nach der Gleichstrombehandlung. Weiters werden 3 Studien zitiert, die

69,70,71

lontophorese mit anticholinergen Substanzen untersuchten. lontophorese mit 0,05%

Glykopyrrolate L6sung war signifikant besser als Leitungswasser lontophorese.
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In der Ubersichtsarbeit von Schlereth” wird die Leitungswasser-lontophorese, weil
nebenwirkungsarm und effektiv, als das Mittel der Wahl zur Ersttherapie palmarer und plantarer
Hyperhidrosen gesehen, der Evidenzlevel nach dem Arztlichen Zentrum fir Qualitit in der
Medizin (AzQ) wird mit L2 (Es gibt Nachweise fiir die Wirksamkeit aus zumindest einer
randomisierten, kontrollierten Studie) bewertet.

Die Standardtherapie besteht aus kontinuierlichem Gleichstrom alternativ kann gepulster
Gleichstrom genutzt werden, was einfacher in der Handhabung ist, aber mdéglicherweise etwas
weniger wirkt.”

Diese Therapie ist bei bis zu 81 % der Patienten wirksam, jedoch sehr zeitaufwendig, weil sie initial
mindestens dreimal wdchentlich erfolgen sollte. In der Erhaltungsphase kann eine
Therapiesitzung pro Woche ausreichend sein. Die lontophorese darf nicht in der
Schwangerschaft oder bei vorhandenem Herzschrittmacher angewendet werden. An

Nebenwirkungen kénnen Erytheme, lokale Brennschmerzen und Bldschenbildung auftreten.”*”

In Saenz’® wird die lontophorese als méglicherweise effektiv in der Behandlung der plantaren,
palmaren und axilldren Hyperhidrose angesehen mit einem Empfehlungsgrad C (Strength of
Recommendation: C, based on one unblinded, randomized controlled trial)

In der kontrollierten Studie’” mit 22 Patientinnen mit fokaler Hyperhidrose wurde eine Halfte der
betroffenen Areale mit Leitungswasser lontophorese behandelt, Patientinnen waren ihre
eigenen Kontrollen und wurden bis zum Verschwinden der Symptome behandelt. Die langste
Behandlung dauerte 41 Tage. Insgesamt sprachen am Tag 20 93% der betroffenen Areale auf die
Behandlung an.

Eine einfach verblindete Studie’® mit 20 Patientinnen mit palmoplantarer Hyperhidrose vergleicht
die Leitungswasser lontophorese with Glycopyrrolate lontophorese (rechts-links Vergleich) Bei
Patientinnen, behandelt mit Glycopyrrolate lontophorese, bestand eine selbst berichtete
Handtrockenheit von 11 Tagen im Median, verglichen mit 3 Tagen fiir die Leitungswasser

lontophorese (p < .0001).

In der Ubersichtsarbeit von Hoorens”® wird auf die kanadische Empfehlung® referenziert und der
Evidenzlevel nach den Oxford 2011 levels of evidence® der Leitungswasser lontophorese sowohl
fur die palmare als auch fiir die plantare Hyperhidrose mit L2 (randomized trial or observational

study with dramatic effect) angegeben.
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7 Evidenz

7.1 Wirksamkeit der Leitungswasser lontophorese in der palmaren Hyperhidrose

In einem doppel verblindeten RCT® wurden 11 Patientinnen bzw. 22 Hinde, wobei die
Patientinnen als eigene Kontrollen dienten, mit lontophorese oder Placebo behandelt. Die
behandelten Hande zeigten nach der Initialbehandlung im Vergleich mit den unbehandelten
Handen eine statistisch signifikante Reduktion der Schweiflproduktion von 32% im Median. 5
Patientinnen setzten die Therapie nicht fort, 3 wegen subjektiver Ineffektivitat der Behandlung
bei moderater objektiver Besserung, 2 aus nicht bekannten Griinden. Bei 6 Patientinnen, die eine
Erhaltungstherapie jede 2. Woche erhielten, fand sich eine mediane 81%ige Reduktion der
SchweiRproduktion.

In einer nicht randomisierten plazebokontrollierten Studie® wurden 15 Patientinnen untersucht,
wobei als Placebo Wechselstrom diente. Die SchweiRintensitit zeigte keine Anderung nach der
Placebobehandlung, jedoch eine signifikante Reduktion nach der Gleichstrombehandlung.

In einer kontrollierten Studie® wurden 15 von 18 Patientinnen, wobei die Patientlnnen als eigene
Kontrollen dienten, nach der Behandlung euhydrotisch, in einer kontrollierten verblindeten
Studie® mit 25 Patientinnen wurde die Behandlung der palmaren Hyperhidrose mittels
Wechselstrom (5 Patientinnen) oder Gleichstrom (iberlagert mit Wechselstrom (=pulsierender
Gleichstrom) (10 Patientlnnen) mit der konventionellen konstanten Gleichstrommethode (10
Patientinnen) verglichen. Sowohl mit der konventionellen Gleichstrommethode als auch mit
pulsierenden Gleichstrom wurde nach durchschnittlich 11 Behandlungen Euhidrose erzielt
(gravimetrische Messung von <2omg/min), wéahrend Wechselstrom nahezu ineffektiv war.

In der kontrollierten Studie®® mit 22 Patientinnen mit fokaler Hyperhidrose wurde eine Hélfte der
betroffenen Areale mit Leitungswasser lontophorese behandelt, Patientlnnen waren ihre
eigenen Kontrollen und wurden bis zum Verschwinden der Symptome behandelt. Die langste
Behandlung dauerte 41 Tage. Insgesamt sprachen am Tag 20 93% der betroffenen Areale auf die
Behandlung an.

In mehreren unkontrollierten Studien wird eine Wirksamkeit von 80%- 100% berichtet.®”*%%

Die Therapie ist sehr zeitaufwendig, weil sie initial mindestens dreimal wdchentlich erfolgen
sollte. Normalerweise ist eine Langzeit Erhaltungstherapie erforderlich, in dieser Erhaltungsphase
kann eine Therapiesitzung pro Woche ausreichend sein. Die lontophorese darf nicht in der
Schwangerschaft oder bei vorhandenem Herzschrittmacher angewendet werden. An

Nebenwirkungen kénnen Erytheme, lokale Brennschmerzen und Bldaschenbildung auftreten
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Die Evidenz fiir die Wirksamkeit in der palmaren Hyperhidrose basiert auf einem RCT mit wenigen
Studienteilnehmerinnen und mehreren kontrollierten, sowie Beobachtungsstudien mit grof3en
Effekten.

Ein RCT?° vergleicht die Leitungswasser lontophorese mit 2 topischen Therapien Methenamine
bzw. Glutaraldehyd, wobei die topische Therapie mit Methenamine beiden anderen Therapien in

der Wirkung tiberlegen war.

7.2  Wirksamkeit der Leitungswasser lontophorese in der plantaren Hyperhidrose

Die Wirksamkeit der Leitungswasser lontophorese in der plantaren Hyperhidrose basiert lediglich

auf Fallserien.?"9%939495
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8 Diskussion

Die Beurteilung der Wirksamkeit der lontophorese bei der palmoplantaren Hyperhidrose wurde
anhand von Sekundadrliteratur durchgefiihrt.

Einschlusskriterium fiir die zur Beurteilung heranzuziehenden Ubersichtsarbeiten und Leitlinien
war eine systematische Literaturrecherche. Keine der Ubersichtsarbeiten oder Leitlinien erfiillte
die Anforderungen beziiglich Literatursuche, Studienauswahl, Datenextraktion, und
Flussdiagramm des PRISMA Statements,® entsprechend der Checkliste zur Qualitatsbeurteilung
von systematischen Ubersichtsarbeiten und Metaanalysen. Es konnten somit keine systematisch
erstellten Ubersichtsarbeiten eingeschlossen werden. Um die gestellte Frage nach der
Wirksamkeit der lontophorese trotzdem beantworten zu kénnen, wurden Ubersichtsarbeiten
eingeschlossenen, die angegeben haben, dass eine Literatursuche, wenn auch nicht
systematisch, durchgefiihrt wurde.

Es ist daher nicht auszuschlieRen, dass eine elektive Literatursuche in den Ubersichtsarbeiten zu
einer Verzerrung der Ergebnisse gefiihrt hat und nicht alle publizierten Studien beriicksichtigt
wurden. Die in den Ubersichtsarbeiten eingeschlossenen kontrollierten Studien datieren aus den
Jahren 1987 bis 2004 und wurden in diesem Bericht nicht hinsichtlich ihrer Qualitdt oder des
Risikos auf Bias tiberpriift.

Zur Wirksamkeit der Leitungswasser lontophorese gegeniiber Placebo findet sich lediglich ein
kleiner RCT, mehrere kontrollierte Studien und Beobachtungsstudien, die den Effekt einer
Intervention Ublicherweise liberschatzen. Alle Studien berichten einen positiven Effekt, allerdings
ist der Effekt der lontophorese nicht anhaltend, eine Erhaltungstherapie, die in der Intensitat

zwar reduziert werden kann, ist erforderlich.

Zum Vergleich der Leitungswasser lontophorese mit topischer Therapie wurde nur in einer
Ubersichtsarbeit ein RCT gefunden, der eine Uberlegenheit der topischen Therapie mit
Methenamine zeigt, allerdings fehlen Studien in den Ubersichtsarbeiten zu Leitungswasser
lontophorese im Vergleich zu der Gblichen topischen Therapie mit Aluminiumsalzen. Ein Vergleich
von Leitungswasser lontophorese mit topischer Behandlung birgt das Problem, dass eine

Verblindung der Intervention schwieriger, wenn auch nicht unmaéglich ist.

In den Ubersichtsarbeiten findet sich nur eine kontrollierte Studie zur Wirksamkeit der
Leitungswasser lontophorese im Vergleich zur lontophorese mit einem Anticholinergikum, wobei

letztere bessere Ergebnisse zeigt.
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9 Schlussfolgerung

Die Wirksamkeit der lontophorese bei palmarer Hyperhidrose wurde nicht in grofRen
randomisierten kontrollierten Studien nachgewiesen. In einem kleinen RCT und mehreren
ebenfalls kleinen kontrollierten Studien fanden sich bessere Ergebnisse der Leitungswasser
lontophorese im Vergleich zu Placebo. In mehreren unkontrollierten Studien wird eine
Wirksamkeit von 80%-100% berichtet.

Aufgrund der Studienlage kann man davon ausgehen, dass die Leitungswasser lontophorese
wirksamer als Placebo bei der palmaren Hyperhidrose ist. Die Wirksamkeit der Leitungswasser

lontophorese in der plantaren Hyperhidrose basiert im Wesentlichen auf Fallserien.

Lediglich eine randomisierte, kontrollierte Studie untersuchte den Effekt der Leitungswasser
lontophorese im Vergleich mit topischen Anwendungen, wobei die topische Behandlung mit
Methenamine die besseren Ergebnisse als die Leitungswasser lontophorese und als die topische
Behandlung mit Glutaraldehyd brachte.

Inwieweit eine topische Behandlung mit den (iblichen Antiperspirantien mit Aluminiumsalzen
einer Leitungswasser lontophorese (iber - oder unterlegen ist, kann anhand der in den

Ubersichtsarbeiten zitierten Studien nicht ausgesagt werden.

Im Vergleich von Leitungswasser lontophorese mit lontophorese mit einem Anticholinergikum
schnitt letztere besser ab, untersucht in einer nicht randomisierten, kontrollierten Studie und
mehreren Beobachtungsstudien, allerdings verbunden mit mehr Nebenwirkungen wie
Mundtrockenheit.

Aufgrund der Studienlage kann man davon ausgehen, dass die Leitungswasser lontophorese der
lontophorese mit einem Anticholinergikum unterlegen sein diirfte, die Evidenz ist aber nicht

robust.
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