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Praklinische und klinische Validierung
der kutanen Bioverfligbarkeit der
hydrophilen Phase einer W/O-Emulsion
Preclinical and clinical characterization
of the cutaneous bioavailability of the
hydrophilic phase of a water-in-oil
emulsion

Zusammenfassung

Hintergrund: Die Interaktionen zwischen dem Stratum corneum und den einzelnen
Phasen eines Emulsionssystems sind von vielen Faktoren abhdngig, insbesondere aber
von der duferen, kontinuierlichen Phase des Systems. Fiir W/O-Emulsionen gibt es,
anders als zum Schicksal der lipophilen Phase, nur wenige Daten, die das Eindringen
der wassrigen Phase in das Stratum corneum direkt untersucht haben.

Patienten und Methodik: Vor diesem Hintergrund wurden zwei vergleichbare
W/O-Emulsionen praklinisch und klinisch an gesunder und artifiziell geschadigter
Haut hinsichtlich der Interaktion der hydrophilen Phase validiert. Mittels Fluores-
zenzuntersuchungen wurde die Verteilung der hydrophilen Phase nach epikutaner
Applikation an ex vivo Humanhaut bildanalytisch quantifiziert und entsprechend der
anatomischen Schichten die Verteilung analysiert. Zudem wurden in einer randomi-
sierten, kontrollierten und Prifer-verblindeten Studie die Wirkeffekte der Zubereitun-
gen auf die Barrierefunktion im zeitlichen Verlauf ermittelt.

Ergebnisse: Die Ergebnisse machen deutlich, dass eine Substitution von Wasser
durch eine W/O-Emulsion nur bedingt durch einen Zusatz hygroskopischer Substan-
zen (z. B. Urea) erreicht werden kann. Die Effekte lassen sich vor allem durch okklusive
Wirkungen der lipophilen Phase erklaren.

Schlussfolgerungen: Die Anwendung von W/O-Emulsionen ist deshalb insbesonde-
re bei chronischen Barriereschaden zu empfehlen, da bei akut reduziertem Stratum
corneum keine nachhaltigen Effekte zu erwarten sind.

Summary

Background: Interactions between the stratum corneum and individual phases of an
emulsion system depend on various factors, but primarily on the outer continuous
phase of the system. While there is plenty of data on the lipophilic phase, only very
little data exists on the actual penetration of the hydrophilic phase of water-in-oil
emulsions into the stratum corneum.

© 2015 Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG). Published by John Wiley & Sons Ltd. | JDDG | 1610-0379/2015

ddg12732.indd 1

o 0 N AN L AW N =

“h L»i «»i & DN D B B D D BN B B W W W W W W W W W W N NN NN DNDNDNININRER = = R s s e
D P O 0 ®© N N L AW R, O 0 NN L WD RO 0 NN R W RO 0 XN W RO

09/11/15 3:29 PM



Originalarbeit Wassersubstitution durch W/O-Emulsionen

Patients and methods: Against this background, two comparable water-in-oil emul-

1 sions were preclinically and clinically investigated on healthy as well as on artificial-
2 ly damaged skin with regard to interactions of the hydrophilic phase. In preclinical
3 studies, following epicutaneous application on ex vivo skin, the distribution of the
4 hydrophilic phase was quantified using fluorescence tests and analyzed according to
N anatomic layers. Additionally, a randomized, controlled, investigator-blinded study
6 investigated the effects of the preparations on the barrier function of healthy and
7 artificially damaged skin over time.

8 Results: The results clearly show that water substitution using a water-in-oil emulsion
9 can only partially be attained by the addition of hygroscopic substances (e. g. urea).
10 These effects may primarily be explained by the occlusive properties of the lipophilic
11 phase.

12 Conclusions: This, the use of water-in-oil emulsions may in particular be recommen-
13 ded for chronic barrier impairment, as long-lasting effects are not to be expected in
14 acutely damaged skin.

15

16

17 Einleitu ng Ausgleich von Defiziten des bioaktiven Wassers durch Ver-
18 schiebung innerhalb des Systems stellt einen wesentlichen
19 Die physikalische Barriere der Epidermis wird durch flissig-  Funktionsbereich der physiologischen Abldufe des SC dar
20 kristalline, lamellare Strukturen in Form von Membranen  [8-10] (Abbildung 1).

21 realisiert, die durch die besonderen physikochemischen Ei- Vor diesem Hintergrund ist die quantitative Distribution
22 genschaften der Ceramide (anisotropischer Molekiilcharak- ~ von Wasser hinsichtlich der Bioverfiigbarkeit in den Mikro-
23 ter) entstehen [1]. Dabei stellt sich die molekulare Ordnung  kompartimenten des SC fur die funktionelle Kapazitat von zen-
24 (asymmetrische Bilayer) durch ein Wechselspiel zwischen den  traler Bedeutung [11, 12]. Die direkte oder indirekte Substitu-
25 hydrophilen Kopfgruppen sowie lipophilen Alkylresten der  tion von Wasser durch die epikutane Applikation galenischer
26 Ceramide und einer hydrophilen Umgebungsphase (Wasser-  Systeme gilt deshalb als Grundprinzip der Barriereprotekti-
27 molekiile) spontan ein [2]. Die Eigenschaften der Membranen,  on [13]. Dabei ist quantitativ ein an die physikochemischen
28 die auch als morphologisches Aquivalent fiir die Barriere- Grundbedingungen des Systems adaptiertes Maf§ der Was-
29 funktion gelten, werden zudem durch weitere Molekiile wie  serzufuhr der Schliissel fiir eine effektive und langanhaltende
30 Proteine, Fettsduren, Cholesterol und Triglyceride bestimmt  Substitution [14]. Dazu haben sich allerdings unterschiedliche,
31 [3]. Die qualitative und quantitative Komposition dieser Mo-  zum Teil konkurrierende Strategien der Hydratisierung des SC
32 lektle bedingt wesentlich die Eigenschaften des Gesamtsys-  etabliert. Die direkte Substitution einer Wasserphase durch
33 tems und damit die Membranfluiditit und -permeabilitdt [1].  Emulsionen (meist vom O/W-Typ) in Kombination mit hygro-
34 Das Gesamtsystem wird heute als komplexes Membrannetz-  skopischen Substanzen (sogenannten humectants) in Form so-
35 werk mit inhomogener Ordnung im Sinne eines dynamischen  genannter Moisturizer, stellt dabei die gangigste Strategie dar.
36 Gleichgewichtszustandes verstanden. Dartiber hinaus kann durch wasserundurchlissige dufSere Pha-
37 Somit sind Wasser bzw. die Verteilung der hydrophilen  sen (z. B. Ole in W/O-Emulsionen) oder durch semipermeable
38 Valenzen innerhalb des Systems essentiell fiir die molekula- ~ Phasen (z. B. Phosphatidylcholinmembranen) ein okklusiver
39 re Ordnung und damit fiir die Funktionalitat der Barriere  bzw. semiokklusiver Effekt vermittelt werden [15]. Da gangige
40 [4]. Als bedeutendes Wasserreservoir innerhalb des Stratum  Ole nicht oder nur sehr gering in das SC eindringen, wird die-
41 corneums (SC) fungieren die Korneozyten, deren duflere  se Strategie auch als ,duflere Okklusion“ bezeichnet [16, 17].
42 Hiille, der cornified envelope, den unkontrollierten Wasser-  Demgegeniiber interagieren priformierte Phosphatidylcholin-
43 transfer nach interzellular verhindert [5]. Zudem wird das  membranen sehr wohl mit dem SC, werden aber durch Pha-
44 Wasser durch starke hygroskopische, also wasserbindende  senseparation nicht wesentlich in die natiirlichen Membranen
45 Krifte im intrakorneozytiren Kompartiment gehalten, was  integriert, was zur Bezeichnung ,innere Okklusion® gefiihrt
46 die Bezeichnung als ,,fixierte Wasserphase® begriindet. Dem  hat [18]. Je nach galenischer Konzeption eines Priparates wer-
47 steht der freie, transkorneale (auch transepidermale) Wasser-  den die beschriebenen Effekte ermoglicht und eine Hydrata-
48 fluss (auch Wasserverlust) gegentiber [6]. Bioaktives Wasser,  tion des SC ggf. auch durch tiberlappende Prozesse realisiert.
49 welches unmittelbar die molekulare Ordnung der Membran- Aus klinischer Sicht sind neben Aspekten der Vertrig-
50 strukturen durch hydrophobe Wechselwirkungen induziert, lichkeit (auch nach wiederholter Applikation) vor allem der
51 wird als ,,mobilisierbare Wasserphase“ bezeichnet [7]. Der = Umfang und die Dauer der hydrophilen Substitution von
52
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Abbildung 1 Schematische Darstellung
der epidermalen Wasserphasen sowie
deren physiologische Distribution in-
nerhalb des Stratum corneum.

Bedeutung. Dabei ist die Ursache der Barrierefunktionssto-
rung bzw. die molekulare Zusammensetzung des SC von
ausschlaggebender Bedeutung. Die Charakterisierung einer
barriereprotektiven Zubereitung erfolgt deshalb meistens in
klinischen Studien, in denen der Wassergehalt des Gesamt-
systems mittels Corneometrie und die freie Wasserphase
mittels Evaporimetrie (auch TEWAmetrie) ermittelt werden
[19, 20]. Da beide Verfahren keine direkte Aussage iiber An-
derungen der Wasserverteilung an den Membranen, also der
»mobilisierbaren (bioaktiven) Wasserphase“ gestatten, kann
diese auch nur indirekt beurteilt werden.

Aufgrund von klinischen Daten zur Eignung von entspre-
chenden Zubereitungen und der giinstigeren Anwendungsei-
genschaften werden haufig fiir die allgemeine Anwendung
O/W-Emulsionen fur eine Substitution bevorzugt. Allerdings
kommen bei Xerosis-Zustinden von Atopikern oder Psoria-
tikern wegen der deutlich hoheren lipophilen Riickstandsrate
auch hidufig W/O-Praparationen zum Einsatz. Wasserfreie
Systeme wie Salben (Vaselin, Melkfett oder Schmalze u. a.)
sollten gemieden werden, da ihre Wirkung nur sehr kurz-
zeitig, also ineffektiv ist und bei wiederholter Anwendung
durch die Okklusion ein indirekter Austrocknungseffekt auf-
treten kann. Fur W/O-Praparationen ist bei Zugabe von hy-
groskopischen Substanzen zudem zu beachten, dass Wasser
als Losungsmittel fungiert, also in ausreichender Quantitit
und mit adaptiertem pH-Wert enthalten sein muss [21]. Dies

ist insbesondere fiir Urea-haltige Priparationen von grofSer
Bedeutung und entscheidend fiir deren Vertraglichkeit und
Effektdynamik [22]. Auch das in der verwendeten Pripara-
tion eingesetzte Emulsionskonzept tibt einen Einfluss auf die
Permeabilitit des SC fiir Wasser aus [23]. Bisher ist allerdings
weitgehend unbekannt, in welchem Umfang die nichtkonti-
nuierliche Wasserphase mit geloster Urea in das SC diffun-
diert und in welchem Umfang hier mit einer Substitution des
,bioaktiven“ Wassers zu rechnen ist [24].

Material und Methoden
Priifpraparate

Als Prifpriparate wurden zwei W/O-Emulsionen mit halb-
fester Konsistenz (lipophile Cremes) ohne (ALLERGIKA®
Augenlidcreme, Allergika Pharma GmbH, Wolfratshausen,
Deutschland) und mit 5 % Urea (ALLERGIKA® Lipolo-
tio Urea 5 %, Allergika Pharma GmbH, Wolfratshausen,
Deutschland) verwendet.

Markierung der Emulsionsphasen

Zur Markierung der Phasen wurden der hydrophile
Fluoreszenzfarbstoff Carboxyfluorescein (CF) (MG 376,32)
(Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim) sowie der lipophile
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Fluoreszenzfarbstoff Indocarbocyanin (Dil) (MG 933,87)
(Sigma-Aldrich Chemie GmbH, Steinheim) verwendet [25].
Die Farbstoffe wurden 0,50%ig (CF) und 0,20%ig (Dil) in
die jeweiligen Praparate homogen eingearbeitet.

Diffusionsversuche in der Franz-Diffusionszelle

Die Versuche wurden an exzidierter Humanhaut von Mam-
mareduktionsplastiken durchgefiihrt. Jede zweite Hautpro-
be (Durchmesser von 20 mm) wurde zur Simulation eines
Barrieredefekts vor Versuchsdurchfithrung durch 10faches
Stripping (Tesa®, Beiersdorf, Hamburg, Deutschland; GrofSe
1520 mm) manipuliert [26]. Dann wurden die Hautpro-
ben einzeln in einer Franz-Diffusionszelle bei 32°C mit je-
weils 20 mg der entsprechenden Praparation uber 300 min
inkubiert. Anschliefend wurden jeweils drei Biopsien mit
einem Durchmesser von 6 mm entnommen und mittels Kryo-
mikrotom 5 um dicke vertikale Schnitte angefertigt und
auf Objekttriger (Superfrost, Fisher Scientific AG, Wohl-
en, Schweiz) aufgezogen. Diese wurden zur verbesserten
Kernkontrastierung mit Diamidinphenylindol (DAPI) (Carl
Roth GmbH & Co. KG, Karlsruhe) gegengefarbt und in ei-
nem Fluoreszenzmikroskop (Olympus IX-81; Exzitation:
bandpass 572/23 nm, Emission: triple filter cube fur DAPI/
FITC/TxRed (U-MDAFITR); 20 x Objektiv LUCPlanFLN)
fotographisch standardisiert dokumentiert.

Digitale Bildanalyse

Die fluoreszenzmikroskopischen Bilder wurden mittels quan-
titativer digitaler Bildanalyse hinsichtlich des vertikalen Ver-
teilungsverhaltens des jeweiligen Farbstoffes analysiert. Dazu
wurden je Bild sechs Messlinien definiert und die Intensitat
des Farbstoffs entsprechend der anatomischen Zuordnung
der jeweiligen Hautschichten quantifiziert (ImageJ®, V1.49m,
National Institutes of Health, USA). Fiir die erhaltenen In-
tensitdtskurven wurde die Fliche unter der Kurve (AUC) als
Maf fur die Intensitdt berechnet und die Daten mittels Ein-
wegvarianzanalyse bzw. Kruskal-Wallis-Test (Signifikanz-
niveau 5 %) ausgewertet. Zudem wurde zum Vergleich der
Intensitdtsverteilungskurven eine Korrelationsanalyse nach
Kendall durchgefithrt (XLStat V2014.5.02, Addinsoft, New
York, USA).

Studiendesign zur klinischen Validierung

In einer prospektiven, monozentrischen, randomisierten,
kontrollierten und Priifer-verblindeten Studie wurde der
Einfluss der beiden Prufpriparate auf die Barrierefunktio-
nalitdt gesunder und artifiziell, mittels Klebestreifen-Strip-
ping (Blenderm® Breite S0 mm, 3M® Deutschland GmbH,
Neuss, Deutschland) geschiadigter Haut im intraindividu-

ellen Vergleich untersucht. Dazu wurden hautgesunde Pro-
banden rekrutiert, die die Priifpriparate je nach randomi-
sierter Seite und Reihenfolge auf den volaren Unterarmen
auf markierte Areale zweimal taglich applizierten. Als Aus-
schlusskriterien wurden ldsionale Haut oder starke Behaa-
rung an den volaren Unterarmen, Verwendung (topisch und
systemisch) von Medikamenten (aufler orale Kontrazeptiva),
OTC-Produkten und Kosmetika (begrenzt auf die Testare-
ale), bekannte Uberempfindlichkeiten gegeniiber einem der
Inhaltsstoffe sowie bekannte Erkrankungen mit Bedeutung
fiir die Barrierefunktion (atopische Dermatitis, Psoriasis,
Diabetes mellitus usw.) definiert. Es lag ein positives Votum
der Ethikkommission der Medizinischen Fakultit der Mar-
tin-Luther-Universitit Halle-Wittenberg vor (finales Votum
vom 28.05.2014, Nr. 2014-29) und die Durchfithrung der
Studie wurde entsprechend der Standards des ICH-GCP um-
gesetzt. Als Hauptzielparameter wurde der transepidermale
Wasserverlust (TEWL) (Vapometer®, Delfin Technology AG,
bergisch Gladbach, Deutschland) im zeitlichen Verlauf defi-
niert. Als sekundire Zielparameter wurden der Wassergehalt
des Stratum corneums (Corneometer® CM 820, Courage
& Khazaka, Koln, Deutschland) und die Haufigkeit uner-
wiinschter Ereignisse erfasst. Bestimmt wurden die Parame-
ter als Baseline-Werte vor Applikation sowie nach 3, 7 und
28 Tagen unter zweimal taglicher Applikation der Prufprapa-
rate. Die Messungen erfolgten jeweils 30 min nach letztma-
liger kontrollierter Applikation im Priifzentrum. Die Mess-
bedingungen zur Akklimatisation der Probanden und der
klimatischen Bedingungen in den Messraumen entsprachen
den Guidelines der eingesetzten Methoden [27]. Es erfolgte
eine doppelte Dateieingabe der Messwerte, eine graphische
Darstellung der Daten in BoxPlots und Balkendiagrammen.
Als biometrische Testverfahren (Signifikanzniveau 5 %) ka-
men fiir die Einzelvergleiche zwischen den Priparaten fiir die
normalverteilten Daten der t-Test fiir unabhingige Stichpro-
ben sowie fur die Analyse der Effekte der Einzelpraparate
im zeitlichen Verlauf die Einwegvarianzanalyse mit Mess-
wiederholung zum Einsatz (XLStat V2014.5.02, Addinsoft,
New York, USA).

Ergebnisse

Diffusionsversuche

Die digitale Analyse der Fluoreszenzbilder zeigte bei Mar-
kierung der wissrigen Phase deutliche Unterschiede zwi-
schen der Urea-haltigen (Abbildung 2a) und der Urea-frei-
en (Abbildung 2a) Prdparation. Der absolute Anteil des
Wassergehaltes lag ohne Urea-Zusatz bei intaktem SC
bei weniger als der Hélfte im Vergleich zur Urea-haltigen
Praparation. Der Unterschied verdoppelt sich zudem bei
geschdadigtem SC. Bei der Urea-haltigen Priaparation wird
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die Wasserbindungskapazitit des Gesamtsystems lediglich
durch die SC-Dicke bestimmt, wihrend bei der Urea-frei-
en Priparation durch die Reduktion des SC eine deutliche
Minderung des Wassergehaltes resultiert. Fur die Vertei-
lung der lipophilen Phase lasst sich zwar durch Reduktion
des SC ebenfalls ein verminderter Gehalt nachweisen, die-
ser ist aber weitgehend unabhingig vom Urea-Zusatz der
Praparation.

Klinische Studie

Fir die Studie wurden insgesamt 27 Probanden (davon 20
weiblich) mit einem mittleren Alter von 30 Jahren (min. 19,
max. 64 Jahre) rekrutiert. Unerwiinschte Ereignisse traten
nicht auf. Alle Probanden beendeten die Studie planmafig.
Die Daten zeigen fiir den Hauptzielparameter sowohl bei
intaktem, als auch bei geschadigtem SC bei Verwendung der
Urea-haltigen Praparation keine konsistenten Effekte auf die

Fluoreszenz der wassrigen Phase (griin)

Abbildung 2 Digitale Bildanalyse
fluoreszenzmikroskopischer Bilder der
hydrophilen Phase einer Urea-
haltigen (a) und einer Urea-freien

(b) W/O-Emulsion mit Darstellung
der Fluoreszenzintensitat sowie

der Flache unter der Kurve (AUC),
schwarz = gesundes Stratum corne-
um,

Fluoreszenz der wéssrigen Phase (griin)
rot = reduziertes Stratum corneum.

Barriere (Abbildungen 3, 4). Hingegen zeigte sich bei der Pra-
paration ohne Urea-Zusatz mit zunehmender Anwendungs-
dauer eine Zunahme des TEWL, die bei geschiadigtem SC in
dieser Form nicht nachweisbar war. Anders hingegen zeigte
sich in der Corneometrie bei beiden Praparationen, unabhin-
gig vom SC-Zustand, eine deutliche und regelmafSige Zunah-
me des Wassergehaltes in Abhingigkeit von der Applikati-
onsdauer (Abbildungen 3, 6).

Diskussion

Die Ergebnisse verdeutlichen, dass anders als bei O/W-Emul-
sionen die Bioverfiigbarkeit der hydrophilen Phase einer
W/O-Emulsion nur sekundar von hygroskopischen Zusitzen
abhingt. Vielmehr bestimmen offensichtlich okklusive Pha-
nomene der dufleren kontinuierlichen Phase die Freisetzung
und Bindung des Wassers innerhalb des SC, wenngleich auch
Zusitze zur Wasserbindung die Effekte ergianzen konnen.

© 2015 Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG). Published by John Wiley & Sons Ltd. | JDDG | 1610-0379/2015
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Die vorliegenden Daten der Fluoreszenzuntersuchungen und
der Corneometrie zeigen, dass Urea in moderater Konzent-
ration von 5 %-Masseanteil die Gesamthydratation des Sys-
tems zwar wesentlich anhebt, dies aber offensichtlich keinen
bestimmenden Einfluss auf die freie Wasserphase des tran-
sepidermalen Wasserflusses (Evaporimetrie) hat. Eine Erkla-
rung fur diese Phinomene konnte in der Verteilung der lipo-
philen Phase der W/O-Systeme und der damit verbundenen
okklusiven Effekte liegen. Die Fluoreszenzdiffusion zeigt hier
eine weitgehend unabhingige Verteilung von Urea-Zusatz
bzw. Schidigung des SC. Dies spricht insbesondere im dyna-
mischen Kontext fiir eine Retention sowohl des endogenen
Wassers, als auch anteilig der hydrophilen Pridparatephase

durch die hydrophobe Retentionsschicht nach Applikation.
Die Ergebnisse der Evaporimetrie ohne Verwendung von
Urea weisen einen erhohten transepidermalen Wasserfluss
zumindest bei intaktem SC auf. Dies konnte der Abdunstung
der durch die Okklusion gestauten Wasserphase nach Dis-
turbation des lipophilen Films entsprechen. Dieses Phino-
men, welches letztlich kumulativ zum Wasserentzug fiihrt,
wird populidrwissenschaftlich auch als ,,Labello-Effekt* be-
zeichnet, da durch die Anwendung okklusiver Lippenstifte
(die frither haufiger verwendet wurden) nach anfinglicher
indirekter Hydratation durch Okklusion rasch ein Trocken-
heitsgefiihl entsteht, welches ein tachyphylaktisches Anwen-
den des Lippenstiftes zur Folge hat. Diese Befunde decken

© 2015 Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG). Published by John Wiley & Sons Ltd. | JDDG | 1610-0379/2015

09/11/15 3:29 PM



Originalarbeit Wassersubstitution durch W/O-Emulsionen

sich mit Daten aus fritheren Untersuchungen, bei denen eine
Funktionseinschrankung des SC bei gesteigerter Hydratation
unter Okklusion beobachtet wurde [17]. Auch wenn die Ursa-
chen fiir diese Zusammenhinge vielschichtig sind, scheinen
sowohl eine funktionelle Delipidisierung des SC bzw. eine
Umordnung der Ceramidkonfiguration (chain flip transition)
wesentliche Bedeutung zu haben [28, 29]. Allerdings ist die
praktische Relevanz dieser Effekte auf die Barrierefunktion
in klinischen Untersuchungen nicht regelmifSig am gesunden
SC nachzuweisen, wird aber bei geschiadigtem SC besonders
deutlich [16]. Dariiber hinaus ist unstrittig, dass der Lipid-
gehalt des SC einen Einfluss auf die elektrische Impedanz
des Systems ausiibt, damit also die Corneometrie-Messwerte
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beeinflusst [30]. Diese Zusammenhidnge werden auch in der
Pharmakotherapie genutzt, um topisch applizierte Wirk-
stoffe in hoherer Konzentration in die Haut penetrieren zu
lassen [3].

Insgesamt zeigen die vorliegenden Daten, dass die wis-
srige Phase einer W/O-Pridparation die Hydratation des SC
steigern kann, aber nicht vordergriindig abhingig von einer
zusitzlichen Substitution hygroskopischer Krifte innerhalb
des Systems sind. Die nachweisbaren Effekte bezuglich der
direkten Wassersubstitution sind kurzzeitig. Bemerkenswert
ist, dass trotz der Steigerung der Hydratation der transepi-
dermale Wasserfluss keine relevanten Anderungen zeigt.
Allerdings ist die hier untersuchte Population zu klein und
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die Effekte zeigen trotz intraindividueller Vergleiche eine
erhebliche Streuung, sodass eine abschliefende Bewertung
anhand der vorliegenden Daten nicht erfolgen kann. Dennoch
wird im Spannungsfeld mit den aufgefithrten Referenzen
deutlich, dass die Eigenwirkung des Vehikels von W/O-Pra-
parationen im klinischen Einsatz berticksichtigt werden muss
und im Rahmen der Basistherapie bei Erkrankungen mit
Barrierestorungen gezielt genutzt werden kann. Dabei sollte
beachtet werden, dass eine mafvolle Addition von hygrosko-
pischen Substanzen insgesamt niitzlich erscheint fiir die Sub-
stitution der Barrierefunktion, insbesondere bei reduziertem
SC. Offensichtlich bestimmen aber die okklusiven Effekte
der kontinuierlichen dufleren Phase einer W/O-Emulsion die
Wirkung vordergriindig, sodass die Anwendung insbesonde-
re fiir Hautzustinde mit Hyperortho- oder Hyperparakera-
tose zu empfehlen ist.

Fazit

Die Effekte einer W/O-Emulsion werden vordergrindig
durch Okklusionsphinomene der dufleren lipophilen Phase
vermittelt. Dennoch wird die innere hydrophile Phase an-
teilig bioaktiv, wobei hygroskopische Zusitze eine geringe-
re Bedeutung besitzen als bei O/W-Emulsionen und nur in
niedrigen Konzentrationen Verwendung finden sollten. Der
Einsatz von wirkstofffreien W/O-Emulsionen im Kontext der
Pflegetherapie empfiehlt sich vor allem bei Hautzustinden
mit einer Hyperkeratose, die typischerweise bei Psoriasis und
chronischen Ekzemen auftreten.
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