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Zusammenfassung:

Die Erfindung betrifft die Verwendung von nicht-modifizierten Lyocellfasern, eines Garns,
enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasern, eines textilen Flachengebildes, enthaltend nicht-
modifizierte Lyocellfasern, oder eines textilen Artikels, enthaltend nicht-modifizierte
Lyocellfasern, als Produkt zur insbesondere trockenen Wundbehandlung.
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Verwendung von Lyocellfasern sowie Lyocellfasern enthaltenden Artikeln

Die Erfindung betrifft die Verwendung von Lyocellfasern, eines Garns, enthaltend
Lyocellfasern, eines textilen Flichengebildes, enthaltend Lyocellfasern, und eines textilen

Artikels, enthaltend Lyocellfasern.

Der Gattungsname ,,Lyocell* wurde von der BISFA (The International Bureau for the
Standardisation of Man Made Fibres) vergeben und steht fiir Cellulosefasern, die aus
Losungen der Cellulose in einem organischen Losungsmittel hergestellt werden. Bevorzugt
werden als Losungsmittel tertidre Aminoxide, insbesondere N-methyl-morpholin-N-oxid
(NMMO) eingesetzt. Ein Verfahren zur Herstellung von Lyocellfasern ist z.B. in der
US-A 4,246,221 beschrieben.

Die vorliegende Erfindung betrifft insbesondere die Verwendung von Lyocellfasern in

Produkten zur Wundbehandlung.
Der Fachmann unterscheidet allgemein drei Phasen der physiologischen Wundheilung;

1) Koagulation und Entziindung:
In dieser Phase ist das primére Ziel der Behandlung die Beseitigung von Zelltrimmern und
Mikroorganismen sowie die Bildung einer provisorischen Matrix

2) Proliferation
Hier besteht das primére Ziel in der Bildung von Granulationsgewebe und in der
Reepithelialisierung zur Bildung einer vorliufigen Barriere

3) Narbenbildung (Reparation)
Hier wird versucht, die Funktionalitiit der Haut moglichst vollstindig wiederherzustellen
(vollsténdige Barriere, ReiBfestigkeit, Sensitivitit).

In der Wundbehandlung unterscheidet der Fachmann zwischen konventioneller trockener
und feuchter Wundbehandlung. Feuchte Wundbehandlungsmethoden haben das Ziel der
Aufrechterhaltung eines feuchten Wundmilieus bei der Behandlung chronischer Wunden.
Trockene Wundbehandlung bei akuten Wunden soll die Wunde vor Infektionen schiitzen
und das Wundsekret aufnehmen. Bei der vorliegenden Erfindung handelt es sich um ein
Produkt fiir die trockene Wundbehandlung, bei welcher derzeit in erster Linie Baumwolle

eingesetzt wird.
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Als Substrate fiir Produkte zur Wundbehandlung sind einerseits im wesentlichen
unbehandelte Produkte wie z.B. gebleichte Baumwolle im Einsatz, welche einen die
Wundheilung so wenig wie mdglich verlangsamenden Einfluss haben. Am schnellsten
wiirden Wunden némlich theoretisch (in keimfreier, feuchter Umgebung) ohne jegliche

Auflage eines Verbandes etc. heilen.

Zum anderen gibt es eine Vielzahl von Produkte, welche die Wundheilung aufgrund ihrer
spezifischen Eigenschaften konkret fordern. Darunter sind natiirlich therapeutische
Wirkstoffe zu zéhlen, aber auch Fasern, die mit wundheilungsfordernden Agentien, wie z.B.

Alginaten, Chitosanen oder Carboxymethylgruppen, modifiziert sind.

In der WO 94/16746 sowie in der DE 100 09 248 wird die Verwendung von Lyocellfasern,
die mit Carboxymethylgruppen (CMC-Gruppen) modifiziert sind, in wundheilenden
Produkten beschrieben.

Die WO 2005/026424 A1 beschreibt die Verwendung von Lyocellfasern zur Behandlung
von Textilkontaktsensibilit4t oder Hautkrankheiten, insbesondere Xerosis, atopischem

Exzem oder Psoriasis.

In der Osterreichischen Patentanmeldung A 1471/2008 werden mit Chitosan modifizierte
Cellulosefasern und ihre Verwendung als wundheilendes Produkt beschrieben. In einem
Vergleichsversuch wurden bei mit Chitosan behandelten Lyocellfasern signifikant mehr
proliferative Zellen am Wundrand und tendentiell mehr proliferative Zellen in der
regenerierenden Epidermis gefunden als bei einer nicht behandelten Lyocellfaser und

Baumwolle.

Die DE 100 07 794 A1, DE 100 37 983 Al und EP 1 354 914 beschreiben
Polymerzusammensetzungen, die jeweils ein biologisch abbaubares Polymer und
verschiedene modifizierende Mittel, wie z.B. Algen, Alkaloide und Kriuter umfassen. Die
Polymerzusammensetzung kann in Form von Fasern vorliegen, die z.B. aus einer Mischung
des modifizierenden Mittels mit einer L§sung von Cellulose in einem tertiiren Aminoxid

gesponnen werden.

Es wurde nun tiberraschenderweise gefunden, dass nicht-modifizierte Lyocellfasern (d.h.
Lyocellfasern, die keine modifizierenden Wirkstoffe wie z.B. Chitosan, Algen, Alkaloide
oder Kréuter enthalten bzw. auch nicht in Form eines Derivates, wie z.B. in
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carboxymethylierter Form vorliegen) einen positiven Einfluss auf die Wundheilung und

Morphologie eines Wundrandes haben.

Dementsprechend betrifft die vorliegende Erfindung in einem ersten Aspekt nicht-
modifizierte Lyocellfasern, ein Garn, enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasern, ein
textiles Flachengebilde, enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasern, oder einen textilen
Artikel, enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasern, jeweils zur spezifischen Verwendung
als Produkt zur Wundbehandlung, insbesondere zur trockenen Wundbehandlung.

In einem weiteren Aspekt betrifft die vorliegende Erfindung ein Produkt zur trockenen
Wundbehandlung, welches dadurch gekennzeichnet ist, dass es in seinem zur Auflage auf
die Wunde vorgesehenen Bereich nicht-modifizierte Lyocellfasern enthilt.

Die vorliegende Erfindung betrifft daher allgemein die Verwendung von nicht-modifizierten

Lyocellfasern zur Herstellung eines Produktes zur Wundbehandlung.

Es wurde gefunden, dass nicht-modifizierte Lyocellfasern im Vergleich zu anderen bislang
als Substrat in der trockenen Wundbehandlung verwendeten unmodifizierten Produkten (also
Produkten, die keine Wirkstoffe oder wundheilungsférdernde Agentien enthalten),
insbesondere im Vergleich zu gebleichter Baumwolle, die Wundheilung deutlich

beschleunigen.

Insbesondere wurde bei der Untersuchung von textilen Artikeln, enthaltend nicht-
modifizierte Lyocellfasern, im porcinen ex-vivo Wundmodell gemiB der Lehre der

WO 2004/092726 und der WO 2004/092354 gefunden, dass nicht-modifizierte Lyocellfasern
enthaltende Artikel im Vergleich zu gebleichter Baumwolle und Polyester einen positiven
Einfluss auf die Wundheilung und Morphologie des Wundrandes haben.

Die mogliche Verwendung einer nicht-modifizierten Lyocellfaser anstelle von oder als
Ergénzung zu relativ teuren modifizierten Produkten wie z.B. CMC-Fasern oder mit
Chitosan modifizierten Fasern stellt natiirlich einen sehr groBen Kostenvorteil dar.

Bevorzugt bestehen das erfindungsgemif verwendete Garn, das textile Flachengebilde bzw.
der textile Artikel jeweils im wesentlichen vollstindig aus nicht-modifizierten Lyocellfasern.
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Alternativ kénnen das erfindungsgemifl verwendete Garn, das textile Fldchengebilde bzw.
der textile Artikel Fremdfasern in einer Menge von bis zu 90%, bevorzugt 10 bis 50%

enthalten.

Unter "Fremdfasern" sind fiir die Zwecke der vorliegenden Erfindung von nicht-
modifizierten Lyocellfasern verschiedene Fasern zu verstehen, z.B. Baumwolle, Polyester-,
Viskose- und Modalfasern oder auch modifizierte Lyocellfasern. Bevorzugt werden auch als
Fremdfasern nicht-modifizierte Fasern eingesetzt, also Fasern, die nicht mit Wirkstoffen etc.

modifiziert oder derivatisiert sind.

Ein textiles Flachengebilde zur erﬁnduhgsgemﬁﬁen spezifischen Verwendung kann
insbesondere in Form eines Gewebes, Gestrickes, Gewirkes oder Non-Wovens vorliegen.

Wie bereits erwihnt, betrifft die Erfindung in einem weiteren Aspekt ein Produkt zur
Wundbehandlung, insbesondere zur trockenen Wundbehandlung, welches dadurch
gekennzeichnet ist, dass es in seinem zur Auflage auf die Wunde vorgesehenen Bereich

nicht-modifizierte Lyocellfasern enthélt.

Das erfindungsgemaife Produkt kann insbesondere aus der Gruppe bestehend aus Pflastern,
Wundauflagen, Bandagen, Verbandstoffen, Unterleggeweben fiir Gips, Unterwische,
Pyjamas fiir Neurodermitiker, orthopadischen Stiitzbandagen, Stiitzverbénden, Wundgaze,
Kompressen, Verbandmull, Kompressionsbinden, Kompressionsstriimpfen und

Schlauchverbénden ausgewahlt sein.

Das erfindungsgemife Produkt zur Wundbehandlung ist bevorzugt dadurch gekennzeichnet,
dass der Anteil der nicht-modifizierten Lyocellfasern in dem zur Auflage auf die Wunde
vorgesehenen Bereich zumindest 10 %, bevorzugt 50% bis 100%, besonders bevorzugt 90%

bis 100% betrigt.

Die restlichen Fasern in dem zur Auflage auf die Wunde vorgesehenen Bereich kénnen wie

oben Fremdfasern, insbesondere nicht-modifizierte Fremdfasern, sein.

Die erfindungsgemif verwendete Lyocellfaser kann in einem an sich fiir textile Produkte
oder Nonwovens iiblichen Titerbereich bzw. in einer tiblichen Schnittldnge vorliegen.
Typischerweise kann die Faser einen Titer von 1,3 dtex und eine Schnittlinge von 38 mm
aufweisen. Die Faser kann in gebleichter Form eingesetzt werden.
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Beispiele

Bei der Priifung von Gestricken hergestellt aus 100% nicht-modifizierten Lyocellfasern
(Titer 1,3 dtex, Schnittldnge 38 mm) wurde im porcinen ex-vivo Wundmodell gema0

WO 2004/092726 und WO 2004/092354 gefunden, dass Gestrick aus 100 % Lyocell im
Vergleich zu gebleichter Baumwolle und Polyester einen positiven Einfluss auf die
Wundheilung und Morphologie des Wundrandes hat. Insbesondere im Vergleich zu
gebleichter Baumwolle haben nicht-modifizierte Lyocellfasern eine signifikant bessere
Wirkung (statistische Auswertung von jeweils 10 Modellen mit Hilfe des gepaarten Student-
T-tests p kleiner gleich 0, 05).

Hautorgankulturmodell - Wundheilungsmodell

Aus den Plicae von gewaschenen und sterilisierten Schweineohren wurden Stanzen mit
einem Durchmesser von 6 mm entnommen. Aus der Mitte der Stanzen wurden in einem
Bereich von 3 mm die Epidermis und die obere Dermis entfernt. AnschlieBend wurden die
Modelle in Air-Liquid Interphase bei 37°C, 5% CO, und gesittigter Luftfeuchtigkeit in der
Hautklinik inkubiert. Sofort nach Generierung der Modelle wurden in die Kontrolle 5 pl
PBS appliziert. Fiir die anderen Proben wurden mit Hilfe von Biopsy-Punches Pléttchen mit
einem Durchmesser von 4 mm von den Strickproben entnommen und auf die Wunden

gelegt.
Nach 48 h wurden die Modelle schockgefroren und bei —80°C aufbewahrt.
Histochemie: Anfertigung von Schnitten aus den Modellen

Die Modelle wurden komplett in Tissue Freezing Medium (Fa. Leica, Nussloch) eingebettet
und mit dem Kryostaten 6 pum diinne Schnitte angefertigt. Dabei wurde darauf geachtet, dass
man sich in der Mitte des jeweiligen Modells befand. Die Schnitte wurden auf SuperFrost
Objekttriger gegeben, luftgetrocknet, 10 min in —~20°C kaltem Aceton fixiert und bei —80°C
gelagert.

HE-Fiarbung (allgemeine Morphologie): Sdmtliche Modelle wurden mit Hdmatoxylin/Eosin
(HE) gefirbt (je 2 Schnitte). Die Farbungen wurden an einem Leica Lichtmikroskop DM LS
und einer Olympus Camedia Digitalkamera ausgewertet.
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Auswerteparameter: Wundheilungsfortschritt und Morphologie - Gute/Schlechte Erhaltung
des Wundrandes (Mazeration)

Fir den Wundheilungsfortschritt werden folgende Einteilungen gemacht
0: kein Wundheilungsfortschritt

I: kleine Wundzunge

2: groBe Wundzunge

3: geschlossenes Sheet

4: mehrlagig geschlossenes Sheet

Die Auswertung des Wundheilungsfortschrittes erfolgt bezogen auf die PBS-Kontrolle, um
das Wundheilungspotential des jeweiligen Schweins, das durch die mit PBS
(physiologischer Phosphatpuffer) erzielten Werte ermittelt wird, zu beriicksichtigen.
Generell beobachtet man immer, dass die Wundheilung verlangsamt wird, wenn man
Wundauflagen auf die Wunde auflegt. Der nur mit PBS erreichte Wundheilungsfortschritt ist
somit also in dem Hautorgankulturmodell der héchste Wert (ideale Wundheilung), der
erreichbar ist (100% bzw. Wertzahl 1).

Uberraschenderweise ergibt sich fiir Gestricke aus nicht-modifizierten Lyocellfasern fiir den
Wundheilungsfortschritt normiert auf die PBS Kontrolle ein Mittelwert von 0,8, wobei
teilweise sogar Einzelwerte gréBer 1 erzielt werden. Vergleichsweise erreicht man mit
Strickproben aus gebleichter Baumwolle Mittelwerte von nur 0,3 und mit Polyesterfasern
0,6.

Die Ergebnisse sind in der folgenden Tabelle zusammengefasst:

Tabelle

Pro- 457 | 458 459 | 463 | 464 | 465! 466 | 467 | 468 469 | n Mittel- | SEM

be werte

1 0,23 0,44 0,51 0,78 1,03 5 0,60 | 0,15
2 0,50 | 0,71 | 0,45 0,791 1,36 0,711 0,21 | 1,71 8 0,81 0,18
3 0,00{ 0,11 | 0,15 0,36 0,96 | 0,00 0,56 | 0,11 | 0,06 8 0,26 | 0,13
4 1,00 | 1,00 | 1,00 1,00 1,00 | 1,00 | 1,00 | 1,00 | 1,00 | 1,00 10 1,00 [ 0,00

Probe 1: Polyesterfaser (Tergal PES)
Probe 2: Nicht-modifizierte Lyocellfaser
Probe 3: Gebleichte Baumwolle

Probe 4: PBS-Kontrolle
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Eine ideale Wundauflage sollte nicht nur die Wundheilung fordern, sondern auch den
Wundrand méglichst nicht beeintrachtigen. Deshalb ist darauf zu achten, eine gute
Morphologie des Wundrands zu erhalten.

Beim Einsatz von nicht-modifizierten Lyocellfasern konnte eine gute Morphologie des
Wundrands beobachtet werden. Baumwolle zeigte demgegeniiber eine schlechte Erhaltung
des Wundrands.
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Anspriiche:

1. Nicht-modifizierte Lyocellfasern, Garn, enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasem,
textiles Flachengebilde, enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasern, oder textiler
Artikel, enthaltend nicht-modifizierte Lyocellfasern, zur spezifischen Verwendung als
Produkt zur Wundbehandlung, insbesondere zur trockenen Wundbehandlung.

2.  Gam, textiles Fliachengebilde, oder textiler Artikel zur spezifischen Verwendung geméf
Anspruch 1, jeweils im wesentlichen vollstdndig aus nicht-modifizierten Lyocellfasern

bestehend.

3. Garn, textiles Flichengebilde, oder textiler Artikel zur spezifischen Verwendung gemal
Anspruch 1, jeweils enthaltend Fremdfasern in einer Menge bis 90%, bevorzugt 10%
bis 50%.

4. Textiles Flichengebilde zur spezifischen Verwendung geméB einem der Anspriiche 1
bis 3 in Form eines Gewebes, Gestrickes, Gewirkes oder Non-Wovens.

5. Produkt zur Wundbehandlung, insbesondere zur trockenen Wundbehandlung, dadurch
gekennzeichnet, dass es in seinem zur Auflage auf die Wunde vorgesehenen Bereich

nicht-modifizierte Lyocellfasern enthilt.

6. Produkt gem#B Anspruch 5, dadurch gekennzeichnet, dass es aus der Gruppe bestehend
aus Pflastern, Wundauflagen, Bandagen, Verbandstoffen, Unterleggeweben fiir Gips,
Unterwische, Pyjamas fiir Neurodermitiker, orthopadischen Stiitzbandagen,
Stiitzverbidnden, Wundgaze, Kompressen, Verbandmull, Kompressionsbinden,

Kompressionsstriimpfen und Schlauchverbanden ausgewahlt ist.

7.  Produkt gemiB Anspruch 5 oder 6, dadurch gekennzeichnet, dass der Anteil der nicht-
modifizierten Lyocellfasern in dem zur Auflage auf die Wunde vorgesehenen Bereich
zumindest 10 %, bevorzugt 50% bis 100%, besonders bevorzugt 90% bis 100% betrigt.
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