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Zusammenfassung
Hintergrund: Spenderstellen für Spalthauttransplantate (STSG) verursachen manchmal

mehr postoperative Morbidität für Patienten als die mit dem Transplantat bedeckte Wunde.
Es besteht jedoch kein Konsens darüber, welche Verbände für die Behandlung dieser
Entnahmestellen am besten geeignet sind. Ziel: Bewertung zweier häufig verwendeter
moderner Wundauflagen bei der postoperativen Heilung von STSG-Entnahmestellen in einer
prospektiven randomisierten kontrollierten Studie. Methoden: 38 Patienten wurden
randomisiert der Behandlung einer STSG-Entnahmestelle mit einem Alginatverband oder
einem Polyurethanfilmverband zugeteilt. Die primären Ergebnisparameter waren
postoperative Schmerzwerte, sekundäre Ergebnisvariablen waren die Zeit bis zur
Epithelisierung, Verbandswechsel und Komplikationen. Ergebnisse: Die postoperativen
Schmerzen am Tag 1 waren in der Polyurethanfilm-Gruppe (2,05 vs. 0,79, p = 0,035)
signifikant geringer als in der Alginat-Gruppe. Dieser Unterschied wurde an Tag 5 nicht
festgestellt (0,89 vs. 0,53, p = 0,52). Die Zeit bis zur Epithelisierung unterschied sich zwischen
den beiden Verbandsgruppen nicht signifikant. In der Gruppe der Polyurethanfolien gab es
mehr Verbandswechsel und Probleme mit Leckagen. Schlussfolgerung: Während
Folienverbände zu anfänglich niedrigeren Schmerzscores führten, verursachten
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Alginatverbände weniger zusätzliche Verbandswechsel und weniger Leckagen.

Einführung
Spalthauttransplantationen (STSG) sind ein weit verbreitetes Verfahren in der

dermatologischen Chirurgie [1] . Postoperative Defekte nach Tumorexzision sowie chronische
Wunden, die eine Stimulation der Epithelisierung benötigen, werden häufig mit STSG
abgedeckt. Darüber hinaus wird das Verfahren häufig von plastischen Chirurgen verwendet,
um manchmal ausgedehnte Defekte (z. B. Verbrennungen) zu decken. Die Entnahme des
Transplantats hinterlässt eine zweite, oberflächliche Wunde; In der subjektiven Wahrnehmung
des Patienten ist dies oft störender als die mit dem Transplantat behandelte Stelle aufgrund
von Schmerzen, Irritationen und Beschwerden, die durch voluminöse oder undichte Verbände
verursacht werden.

Es besteht kein Konsens darüber, welche Art von Verband ideal geeignet ist, um die
Heilung der Entnahmestelle zu fördern. Die Hauptkriterien bei der Wahl des Wundverbandes
für die Entnahmestelle sind der Patientenkomfort, insbesondere die Reduzierung von
Wundschmerzen und die Vermeidung von Exsudatverlust, die Geschwindigkeit der
Epithelisierung und die Behandlungskosten. Einfache Anwendung und verfügbare
Ressourcen/Formularien sind weitere zu berücksichtigende Aspekte. Viele Arten von
Verbänden wurden für die Verwendung bei Wunden an der Entnahmestelle untersucht, aber
keiner scheint alle diese Anforderungen ideal zu erfüllen [2][3][4][5][6][7][8][9][10] [11][12] .
Darüber hinaus sind die Ergebnisse dieser Studien nicht einheitlich und manchmal sogar
widersprüchlich. Eine kürzlich durchgeführte systematische Übersichtsarbeit stellt fest, dass
kein Verband einem anderen im Hinblick auf die Zeit bis zur vollständigen Wundheilung
überlegen ist [13] . Eine Mehrheit der Chirurgen scheint einen Calciumalginatverband als
Standardverband für Entnahmestellen zu verwenden [14] . Alginate lassen sich leicht
applizieren, können große Mengen an Exsudat aufnehmen und haben hämostatische
Eigenschaften, die sie ideal für diese Art von oberflächlichen, aber manchmal stark
exsudierenden Wunden geeignet machen. Das durch den Alginatverband mit dem
Wundexsudat gebildete Gel neigt jedoch dazu, nach einigen Tagen auszutrocknen, was zu
Schmerzen und Beschwerden führen kann [15] . In der Literatur gibt es Hinweise darauf, dass
ein okklusiverer Verband, der das Wundbett kontinuierlich feucht hält, mit einer schnelleren
Heilung und weniger Schmerzen einhergehen kann [16] . Dies führte zu dem Interesse, die
Eigenschaften eines Verbands wie eines Polyurethanfilms zu untersuchen, von dem bekannt
ist, dass er einen hohen Feuchtigkeitsgrad aufrechterhält und somit das Potenzial hat,
Schmerzen zu reduzieren [17] im Vergleich zur derzeitigen Standardbehandlung. Daher
führten wir eine randomisierte kontrollierte Studie durch, in der verschiedene
Ergebnisvariablen mit diesen beiden Verbänden verglichen wurden.
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Materialen und Methoden

Studiendesign
Prospektive randomisierte kontrollierte Studie zum Vergleich verschiedener

Ergebnisvariablen bei der Heilung oberflächlicher Wunden an der STSG-Entnahmestelle eines
Alginatverbands (Kaltostat ® ) mit einem transparenten Polyurethanfilm (Opsite Flexigrid ® ).
Die Studie wurde von der Ethikkommission der Universität Zürich genehmigt (KEK ZH Nr.
534).

Material (Verbände)
Kaltostat ® (ConvaTec Ltd.), ein Alginatverband, wird aus den Calcium- und

Natriumsalzen der Alginsäure hergestellt, die in einer Familie von Braunalgen (Phaeophyceae)
vorkommt [18] . Kaltostat ® enthält 80 % Calciumalginat und 20 % Natriumalginat. Die
Fähigkeit der Alginate, Flüssigkeit bis zum 15- bis 20-fachen ihres Gewichts aufzunehmen,
macht sie für stark exsudierende Wunden geeignet. Darüber hinaus werden die Calcium-
Ionen im Blut bei Kontakt gegen Natrium-Ionen ausgetauscht, was die
Blutgerinnungskaskade aktiviert und somit eine hämostatische Wirkung ausübt.

Opsite Flexigrid ® (Smith & Nephew Healthcare Ltd.) ist ein dünner Polyurethanfilm ohne
Exsudataufnahmekapazität [19] . Es ist ein semipermeabler Film mit einer
Wasserdampfdurchlässigkeit von 621,2 g/m 2 /24 h, der einen erheblichen Teil des Exsudats
zurückhält und ein feuchtes Wundmilieu schafft, das nachweislich die Wundheilung
beschleunigt [20] .

Patienten und Randomisierung
Eine Leistungsanalyse wurde durchgeführt, um einen erwarteten Unterschied in der

Heilungszeit von 3 ± 2 Tagen mit statistischer Signifikanz (p < 0,05) zu erkennen.
Achtunddreißig Patienten, die ein STSG an der Universitätsklinik für Dermatologie der
Universität Zürich erhalten hatten, wurden randomisiert in zwei Gruppen eingeteilt. Die
Randomisierung erfolgte durch verblindete Zuweisung von Behandlungsanweisungen; 19
Patienten wurden in jede Gruppe randomisiert.

Ergebnisvariablen
Primäre Ergebnisvariablen waren Schmerzen am ersten und fünften postoperativen Tag
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sowie während der Verbandsentfernung. Sekundäre Endpunkte waren die Zeit bis zur
Reepithelisierung, die Anzahl der Verbandswechsel und das Auftreten von Komplikationen.

Einschlusskriterien
In die Studie wurden Patienten eingeschlossen, die in der Dermatologischen Abteilung

des Universitätsspitals Zürich stationär aufgenommen wurden, der Studienteilnahme
schriftlich zugestimmt hatten und eine STSG-Entnahmestelle von 12–300 cm 2 aufwiesen.

Ausschlusskriterien
Patienten, die bereits während der Rekrutierungsphase ein STSG erhalten hatten oder die

aufgrund geistiger Beeinträchtigungen keine angemessenen Angaben zu Schmerz und
Komfort des Verfahrens machen konnten, wurden von der Studie ausgeschlossen. Außerdem
wurden Patienten mit Kontraindikationen für einen der untersuchten Verbände, wie z. B.
Allergien gegen die Verbände oder einen ihrer Bestandteile, ausgeschlossen.

T e c h n i q u e
Alle 38 STSG wurden vom lateralen Oberschenkel mit einem elektrischen Dermatom

(Aesculap, Tuttlingen, Deutschland) in einer Tiefe von 0,2 mm (8/1.000 Zoll) einschließlich der
gesamten Epidermis und Teilen der Dermis entnommen ( Abb. 1 ). Vor der Entfernung des
Transplantats wurde der ausgewählte Bereich mit Lidocain (0,5 %) und Epinephrin (10 mg/ml)
anästhesiert. Die Hämostase wurde erreicht, indem die Spenderstelle mit einer in
physiologischer Kochsalzlösung getränkten Gaze für 15 Minuten bedeckt wurde, bevor der
zugewiesene Verband angelegt wurde.

Der chirurgische Eingriff wurde von 2 erfahrenen dermatologischen Chirurgen der
Universitätsklinik für Dermatologie des Universitätsspitals Zürich (S.L., J.H.) durchgeführt. Die
Spenderstelle wurde fotografiert und die Breite und Länge der Wunde mit einem sterilen
Lineal gemessen. Anschließend wurde der zugeordnete Verband angelegt.

Alle Patienten erhielten unabhängig von der Art des angelegten Wundverbands ihre
routinemäßige Medikation und Standardversorgung. Das Pflegepersonal wurde angewiesen,
den Verband auf der Wunde zu belassen, bis er nach vollständiger Epithelisierung leicht
entfernt werden konnte oder wenn er sich verschob, auslief oder für den Patienten unbequem
war.
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Postoperatives Management und Nachsorge
Studienbesuche fanden am ersten und fünften postoperativen Tag und nach

vollständiger Epithelisierung der Entnahmestelle statt, d. h. wenn der Verband leicht entfernt
werden konnte und die Epithelisierung abgeschlossen war. Eine vollständige Epithelisierung
wurde als kontinuierliche Bedeckung mit Epidermis definiert.

Beim ersten Besuch (erster postoperativer Tag) wurden die Schmerzen während des
Eingriffs (d. h. Anwendung der Lokalanästhesie und während der Entfernung des STSG) und
die aktuellen Schmerzen an der Entnahmestelle beurteilt. Der Schmerz wurde mit der VAS ®
(visuelle Analogskala, Hayes und Patterson, 1921) auf einer Skala von 0 bis 10 bewertet,
wobei 0 überhaupt keinen Schmerz und 10 den maximal vorstellbaren Schmerz anzeigt.

Beim zweiten Besuch (5. postoperativer Tag) wurde der Patient gebeten, die Schmerzen
der Entnahmestelle erneut mit der VAS einzustufen. Jeder Verbandswechsel wurde mit
Datum, Grund und Schmerzen (VAS) beim Entfernen des alten Verbandes notiert.

Alginat- vs. Polyurethan-Folienverbände an STSG-Spenderstellen Dermatologie DOI:
10.1159/000356122 3 Nach vollständiger Epithelisierung wurde der Patient erneut gebeten,
die Schmerzen beim endgültigen Entfernen des Verbands einzustufen, und das Datum der
Epithelisierung wurde festgehalten. Als Tag der vollständigen Epithelisierung wurde der Tag
bestimmt, an dem der Verband entfernt werden konnte, ohne die neu gebildete Epithelschicht
zu relacieren (Abb. 2). Andere zusätzliche Verbandswechsel seit dem letzten Besuch wurden
erneut notiert, einschließlich der oben genannten Parameter. Nachdem die Epithelisierung
erreicht war, wurden die Wunden gemäß den örtlichen Gepflogenheiten verbunden,
üblicherweise mit trockener Gaze oder mit Vaseline imprägnierter Gaze, um einen gewissen
mechanischen Schutz für das neu gebildete Epithel bereitzustellen.

Statistische Analyse
Die statistische Analyse wurde mit dem Statistical Package for Social Sciences (IBM,

USA, 2011) durchgeführt. Da die erhobenen Daten nicht der Normalverteilung entsprachen,
erfolgte die statistische Auswertung mit dem Mann-Whitney-U-Test für nichtparametrische
Variablen. Die Signifikanz wurde als p < 0,05 definiert.

Ergebnisse
38 Patienten erfüllten die Einschlusskriterien und wurden in die Studie aufgenommen (27

Frauen, 11 Männer). Ihr Durchschnittsalter betrug 75 Jahre (35-95 Jahre). Die durch das
Hauttransplantat abgedeckten Hautdefekte waren bei 12 Patienten auf venöse
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Beingeschwüre, bei 16 Patienten auf Beingeschwüre anderer Genese (3 arterielle Geschwüre,
6 gemischte venös-arterielle Geschwüre, 6 hypertensive ischämische Beingeschwüre, 1
vaskulitisches Geschwür) und die Entfernung von Hauttumoren bei 9 Patienten. Typisch für
Patienten dieser Altersgruppe gab es in beiden Gruppen ein breites Spektrum an
Komorbiditäten und Medikationen. Es gab 5 Raucher (2 in der Alginatgruppe, 3 in der
Polyurethanfilmgruppe). Die Größe der Wunden an der Entnahmestelle reichte von 12 bis 300
cm 2 mit einer mittleren Größe von 58 cm 2 und unterschied sich nicht zwischen den beiden
Gruppen (p > 0,05) (Tabelle 1). Perioperative Schmerzen während der Infiltration der
Lokalanästhesie und der Entnahme des Transplantats wurden mit einem mittleren
Schmerzwert von 1,92 wahrgenommen und unterschieden sich nicht signifikant zwischen der
Polyurethanfilm-Gruppe (1,42; Bereich 0-5; SD 1,86) und der Alginat-Gruppe (2,42 ; Bereich 0-6;
SD 2,10; p > 0,05). Die am Tag 1 aufgezeichneten mittleren postoperativen Schmerzwerte
waren für die Gruppe mit Polyurethanfolie (0,79; Bereich 0–5; SD 1,47) signifikant niedriger als
für die Alginatgruppe (2,05; Bereich 0–7; SD 2,17; p = 0,035). Es gab keinen signifikanten
Unterschied (p = 0,52) bei den Schmerzwerten am Tag 5 zwischen der Polyurethanfilmgruppe
(0,53; 0–4; SD 1,02) und der Alginatgruppe (0,89; 0–3; SD 1,15).

Zeit bis zur Epithelisierung
Die Zeit bis zur Epithelisierung unterschied sich zwischen den beiden

Behandlungsgruppen nicht signifikant. Die mittlere Zeit bis zur vollständigen Epithelisierung
betrug 18,8 Tage (Bereich 13–36 Tage; Median = 16,5) in der Alginatgruppe und 21,9 Tage
(Bereich 14–41 Tage; Median = 20 Tage) in der Polyurethanfilmgruppe (p = 0,49).

Beurteilung von Verbandswechseln und Komplikationen
In der Alginat-Gruppe mussten bei 3 Patienten die Verbände vor der Epithelisierung

einmal gewechselt werden. Gründe für den vorzeitigen Verbandswechsel waren
Wundschmerzen bei 2 Patienten und riechendes Exsudat mit klinischem Verdacht auf eine
oberflächliche Wundinfektion bei 1 Patient. Dieser Patient wurde dann mit der zusätzlichen
Anwendung eines lokalen Antiseptikums (Eosin 0,5 %) behandelt. In der Polyurethanfilm-
Gruppe mussten bei 8 Patienten die Verbände vor der Epithelisierung gewechselt werden. Bei
3 Patienten waren mehrere Verbandswechsel erforderlich, was insgesamt 12 vorzeitige
Verbandswechsel zur Folge hatte. Diese zusätzlichen Verbandswechsel in der
Polyurethanfilm-Gruppe traten sowohl bei Patienten mit kleinen (min. 12 cm 2 ) als auch
großen (max. 130 cm 2 ) Entnahmestellen auf. Gründe für den Verbandswechsel waren bei 7
Patienten der Austritt von überschüssigem Exsudat und bei 1 Patient eine Hautblasenbildung
am Wundrand durch die Spannung des Folienverbandes. Bei 3 weiteren Patienten konnte das
überschüssige Exsudat durch Punktion des Folienverbandes entfernt werden.
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Diskussion
STSG sind ein weit verbreitetes und sehr nützliches Verfahren in der dermatologischen

Chirurgie. STSG-Entnahmestellen können jedoch die Quelle erheblicher postoperativer
Probleme sein. Bis heute gibt es keinen Konsens über die Operationstechnik oder das beste
postoperative Management von STSG und seiner Entnahmestelle. Um die Technik für diese
randomisierte kontrollierte Studie zum Vergleich von Polyurethanfolie mit Alginatverbänden
für STSG-Entnahmestellen zu standardisieren, wurde die Entnahme des Hauttransplantats
unter örtlicher Betäubung durchgeführt, und das Transplantat wurde mit einer Dicke von 0,2
mm (8/1.000 Zoll) entnommen ) wie im Protokoll beschrieben. Obwohl die endgültige Dicke
des Transplantats auch von anderen Faktoren als den Einstellungen am Dermatom
beeinflusst wird (z. B. Geschwindigkeit und Druck des Dermatoms bei der Entnahme,
Schmierung, Hautspannung) [21], erzeugt diese Technik ziemlich gleichmäßige Wunden, da
die Operation durchgeführt wurde von den gleichen zwei Chirurgen mit der gleichen
Ausrüstung.

STSG-Entnahmestellen sind ideale Wunden für die Untersuchung der Wundheilung. Das
Verfahren entfernt die Epidermis und oberflächliche Teile der Dermis und erzeugt so
gleichmäßige Wunden, die epithelisiert werden müssen. Es besteht allgemeiner Konsens
darüber, dass Wunden besser epithelisieren, wenn das Wundheilungsmilieu feucht ist. Diese
Tatsache wird seit den Beobachtungen von Winter [20] akzeptiert, dass oberflächliche
Wunden unter intakten Blasen schneller heilen, und wurde in vielen Studien bestätigt, die
zeigen, dass eine feuchte Umgebung zu weniger intensiven und weniger anhaltenden
Entzündungen führt [22] , schnellerer Keratinozytenproliferation und -migration [ 23] , frühere
Keratinozytendifferenzierung, was zu einer schnelleren Wiederherstellung der
Hautbarrierefunktion führt [24] , erhöhte Fibroblastenproliferation [25] , erhöhte
Kollagensynthese [26] , frühere Wundkontraktion über die gesamte Dicke [27] und frühere,
weniger verlängerte Angiogenese.

Ein feuchtes Wundheilungsmilieu kann mit semiokklusiven oder okklusiven
Wundauflagen oder mit Wundauflagen erreicht werden, die einen Teil des Exsudats
absorbieren, während eine feuchte Schicht zwischen der Wunde und der Wundauflage
erhalten bleibt. Dieses feuchte Wundheilungsmilieu wird mit beiden Verbänden erreicht, die
für diese Studie verwendet wurden. In unserer randomisierten kontrollierten Studie dauerte die
Wundheilung mit dem Polyurethan-Folienverband etwas länger, aber der Unterschied war
nicht signifikant. Dies könnte daran liegen, dass Alginate mit ihren hohen
Absorptionskapazitäten, die zu einer gewissen Austrocknung des Wundgrundes führen
können, noch einige Zeit eine feuchte Schicht zwischen Verband und Wunde hinterlassen, die
für die Wundheilung günstig ist. Filmverbände hingegen ermöglichen die Anreicherung
proteolytischer Substanzen unter dem Polyurethanfilm und können das neu gebildete Epithel
aufweichen (Abb. 3). Die Ergebnisse einer anderen Studie, die die Wirksamkeit der
Kombination eines Alginatverbandes mit einem Folienverband mit einer trockenen Umgebung
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mit einem nicht okklusiven Paraffin-Gaze-Verband vergleicht, unterstreichen die Tatsache,
dass überschüssige Feuchtigkeit für eine schnelle Wundheilung nicht günstig ist: Es gab
keinen signifikanten Unterschied in der Heilung Zeit in dieser Studie entweder [28] .

Mehrere Studien und umfangreiche Übersichtsartikel, die den Einfluss verschiedener
Verbände auf die Wundheilung bei akuten und chronischen Wunden vergleichen, haben
gezeigt, dass die Art des Verbands keinen signifikanten Einfluss auf die
Heilungsgeschwindigkeit der Wunde hat [29] . Viele dieser Studien weisen methodische
Mängel auf und berücksichtigen keine realistischen Studienendpunkte – klinische Endpunkte,
die für den Patienten oft wichtiger sind, sind Faktoren wie Schmerz, Patientenkomfort,
Exsudatverlust und Behandlungskosten [30] . Für die meisten Patienten sind Schmerzen die
wichtigste Sorge [31] . In dieser Studie verspürten die Patienten während der Infiltration der
Lokalanästhesie und der Entnahme des Hauttransplantats nur mäßige Schmerzen. Mit einem
Polyurethanfilm verbundene Wunden hatten am ersten postoperativen Tag signifikant
niedrigere Schmerzwerte. Dieser Unterschied war an Tag 5 nicht mehr signifikant. Während
der Unterschied in den Schmerzscores an Tag 1 statistisch signifikant war, war es ein relativ
kleiner Unterschied mit fraglicher klinischer Signifikanz. In Bezug auf den Patientenkomfort
und das Austreten von Exsudat gab es deutlich mehr Verbandswechsel und Probleme im
Zusammenhang mit dem Austreten von Exsudat in der Gruppe mit Polyurethanfolie; dies
wurde auch von anderen Autoren beobachtet [32] . Dasselbe gilt für andere Okklusivverbände
wie Hydrokolloidverbände [2] . Die Angst vor Exsudataustritt mit daraus resultierender
Verschmutzung von Kleidung und Bettwäsche war für die meisten Patienten ein relevantes
Problem, wie es in ihren Kommentaren zur Behandlung zum Ausdruck kam. Daher wurde der
Vorteil der etwas niedrigeren Schmerzscores mit dem Polyurethan-Folienverband durch die
zusätzlichen Verbandswechsel und den verringerten Patientenkomfort in Bezug auf das
Austreten von Exsudat kompensiert.

Zum Zeitpunkt der Studie betrug die unverbindliche Preisempfehlung für die Polyurethan-
Folie CHF 4.40 (Opsite ® -Folie, 12 × 20 cm). Die Kosten für den Alginatverband betrugen CHF
9.20 (Kaltostat ® , 7.5 × 12 cm). Die geringeren Kosten des Folienverbands wurden leider
durch die zusätzlichen vorzeitigen Verbandswechsel bei 9 Patienten mit insgesamt 12
zusätzlichen Verbandswechseln kompensiert, was zu vergleichbaren Verbandskosten für
diese Patienten sowie zu erhöhten Pflegekosten und -zeiten führte.

Diese Studie hat mehrere Stärken und Einschränkungen. Das randomisierte kontrollierte
Design und die standardisierte Technik erlauben eine valide Aussage für einen sehr
einheitlichen Wundtyp. Die Ergebnisse gelten jedoch nicht unbedingt für andere Wundtypen,
insbesondere für chronische Wunden. Für letztere ist die Behandlung der zugrunde liegenden
Faktoren, die die Wundheilung behindern, oft relevanter als die Wahl des Verbands. Eine
weitere Einschränkung ist die Schwierigkeit, das genaue Datum der vollständigen
Epithelisierung festzustellen. Es wurde gemessen, wann der Verband entfernt werden konnte,
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ohne an der Wunde zu kleben, und das Wundbett vollständig mit Epithel bedeckt war. Da nicht
alle Patienten jeden Tag von ihren Pflegekräften gesehen werden konnten, kann dies in
einigen Fällen 1 oder 2 Tage vor dem aufgezeichneten Tag geschehen sein, was zu einer
gewissen Ungenauigkeit führt. Dies galt jedoch für die gesamte Studienpopulation. Die Größe
der Entnahmestellen sowie die demografischen Variablen und Einflussfaktoren unterschieden
sich zwischen den beiden Studiengruppen nicht signifikant. Um solche möglichen
Unterschiede zu minimieren, wäre eine Studie zum Vergleich von 2 Verbänden an 2
Entnahmestellen desselben Patienten interessant.

Fazit
Diese Studie zeigt, dass es keinen signifikanten Unterschied in der Heilungszeit von

STSG-Entnahmestellen zwischen zwei häufig verwendeten Verbänden gibt, einem
Alginatverband und einem Polyurethanfilmverband. Es gibt jedoch einige wichtige
Unterschiede zwischen den beiden Verbänden in Bezug auf Schmerzen und Exsudatverlust:
Die Patienten mit den Polyurethan-Folienverbänden hatten am ersten postoperativen Tag
niedrigere Schmerzscores, aber Exsudatverlust und Verbandswechsel waren in dieser Gruppe
häufiger. Größere multizentrische randomisierte kontrollierte Studien mit unterschiedlichen
Protokollen entsprechend den örtlichen Gepflogenheiten wären wünschenswert, um die
Ergebnisse dieser Studie zu untermauern.
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