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Praambel

Die vorliegende Leitlinie wurde primar von Vertretern aus der Fachrichtung
Dermatologie und Dermatochirurgie erstellt und basiert auf einer S1 Leitlinie der
Deutschen Dermatologischen Gesellschaft aus dem Jahre 2001 [1].

Neben den Dermatologen ist eine Vielzahl anderer Fachrichtungen an der
Behandlung von Keloiden beteiligt. Die Deutsche Gesellschaft der Plastischen,
Rekonstruktiven und Asthetischen Chirurgen hat am Review-Verfahren dieser
Leitlinie teilgenommen und stimmt den Inhalten grundséatzlich zu. Fir ein weiteres
Update sind eine Einbindung aller relevanten Fachgesellschaften bereits im
Initialstadium sowie eine noch detailliertere Darstellung der chirurgischen
Therapieoptionen vorgesehen.
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Verzeichnis der verwendeten Abkirzungen

5-FU 5-Fluorouracil
Cl Konfidenzintervall
Cw-CO2-Laser Continuous wave CO,-Laser, Dauerstrich-CO,-Laser

Er:-YAG-Laser Erbium Yttrium-Aluminium-Granat-Laser

FPDL Flashlamp-pumped pulsed dye laser, Blitzlampen-gepumpter
gepulster Farbstofflaser

Gy Gray

HTN Hypertrophe Narbe

IF Interferon

NaCl Natriumchlorid

RR Relatives Risiko

TGF Transforming growth factor

TAC Triamcinolonacetonid
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1 Ziele/ Adressaten

1.1 Zielgruppe

Diese Leitlinie richtet sich an Dermatologen in Praxis und Klinik, die mit der
Behandlung von hypertrophen Narben und Keloiden befasst sind.

1.2 Ziele der Leitlinie

1. Stadiengerechte und symptomorientierte Auswahl der Therapien zur
Optimierung des Therapieerfolges

2. Vermeidung der Durchfihrung von insuffizienten Therapien bzw. von
Therapien ohne ausreichende Dosierung und entsprechend nicht zu
erwartendem Therapieerfolg

3. Abbau von Unsicherheiten bei der Durchfiihrung seltenerer Therapieformen

1.3 Beteiligte Fachgesellschaften

Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG) vertreten durch:
Prof. Dr. med.Sabine Eming, KdIn

Dr. Gerd Gauglitz, Miinchen

Dr. Silvia Hohenleutner, Regensburg

Prof. Dr. Gunther Sebastian, Dresden

Berufsverband Deutscher Dermatologen (BVDD) und European Society of Laser
Dermatology (ESLD) vertreten durch:
Dr. Klaus Fritz, Landau

(?sterreichische Gesellschaft fur Dermatologie und Venerologie (OGDV) und
Osterreichische Gesellschaft fir Dermatochirurgie (OGDC) vertreten durch:
Dr. Josef Koller, Salzburg

Deutsche Gesellschaft fur Dermatochirurgie (DGDC) und Deutsche Gesellschaft fur
Dermopharmazie (GD) vertreten durch:
PD Dr. Joachim Fluhr, Berlin

Schweizerische Gesellschaft fir Dermatologie und Venerologie (SGDV) vertreten
durch:
Prof. Dr. Renato Panizzon, Lausanne

Teilnahme am Review-Verfahren: Deutsche Gesellschaft der Plastischen,
Rekonstruktiven und Asthetischen Chirurgen

Projektleitung/methodische Koordination:
PD Dr. med. Alexander Nast, Dr. med. Birte Sporbeck, Division of Evidence based
Medicine (dEBM), Charité-Universitatsmedizin Berlin, Berlin
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2 Methodik

Diese Leitlinie basiert auf der Aktualisierung der 2001 erstellten DDG Leitlinie
.Keloide und hypertrophe Narben* (S1-Leitlinie) [1].

Die Leitlinie wurde entsprechend den methodischen Vorgaben zur Entwicklung und
Weiterentwicklung  von  Leitlinien  fur  Diagnostik und  Therapie der
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen Fachgesellschaften e. V.
(AWMF) erstellt und entspricht nach dem Dreistufenkonzept der AWMF einer S2k-
Leitlinie [2].

Die bericksichtigten und beurteilten Therapieoptionen sind eine durch die
Leitliniengruppe getroffene Auswahl aus lhrer Sicht besonders relevanter
Behandlungsmoglichkeiten. Es stehen neben den beurteilten Therapien weitere
Optionen zur Verfigung, deren Beurteilung nicht Bestandteil der Leitlinie ist.

Alle Empfehlungen wurden im Rahmen einer Konsensuskonferenz unter
Verwendung eines formalen Konsensusverfahrens (nominaler Gruppenprozess)
konsentiert. Zunachst erfolgte eine Darlegung der Evidenzlage aus Expertensicht mit
anschlieBender Diskussion. Entsprechend der Tischvorlage wurden die
Empfehlungsentwirfe von jedem Gruppenmitglied kommentiert, abweichende
Vorschlage notiert. Es folgten die Schritte Reihendiskussion, Vorherabstimmung,
Debattieren/ Diskutieren sowie die endgultige Abstimmung. Es konnte bei allen
Abstimmungen ein starker Konsens (> 90%) erreicht werden. Die
Konsensuskonferenz fand am 07.11.2011 in Berlin statt. Fur jene Interventionen, fur
die aus zeitlichen Grinden kein Konsens im Rahmen der Konsensuskonferenz
erzielt werden konnte, wurde eine Online-Konsensuskonferenz mit gleicher Methodik
wie bei der Prasenz-Konferenz durchgefuhrt. Die Abstimmungsergebnisse kdnnen
auf Wunsch bei der Leitliniengruppe eingesehen werden. Die Moderation der
Konsensuskonferenz erfolgte durch Herrn Dr. med. Alexander Nast, der tber einen
entsprechenden  Qualifikationsnachweis als AWMF-Leitlinienberater  verfugt.
Stimmberechtigt in der Konsensuskonferenz waren alle von den Fachgesellschaften
nominierten Fachvertreter.

Zur Standardisierung der Empfehlungen der Leitlinie wurden einheitliche
Formulierungen verwendet. Es gelten hierbei folgende Abstufungen:

Starke Empfehlung Wird empfohlen

Schwache Empfehlung Kann empfohlen werden
Offene Empfehlung Kann erwogen werden
Empfehlung gegen eine Intervention Wird nicht empfohlen
Absolute Empfehlungen gegen eine Intervention | Darf nicht angewendet werden

Alle Konsensuspassagen sind mittels einer grauen Box im Text graphisch
hervorgehoben.
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3 Biologische Aspekte der Wundheilung und Narbenbildung
Sabine Eming

Die physiologische Wundheilung der Haut ist ein zellbiologisch komplexer und
kaskadenartig ablaufender Vorgang, mit dem Ziel der Wiederherstellung der
Integritat des verletzten Gewebes [3]. Initial kommt es zu einer ausgepragten
entzuindlichen Reaktion, zur Eliminierung von defektem Gewebe und von Keimen. Es
folgen die Bildung neuer Gefal3e, die Aktivierung von Keratinozyten und Fibroblasten
am Wundrand sowie die Synthese extrazellularer Matrixbestandteile. Nach dem
Wundschluss durch die Epithelialisierung erfolgt der Umbau des dermalen
Granulationsgewebes in eine Narbe und die Anpassung des Ersatzgewebes an die
biomechanischen Erfordernisse. In diesem Prozess nimmt die Differenzierung der
Fibroblasten in Myofibroblasten, die insbesondere durch den Transforming growth
factor-£1 (TGF—f1) stimuliert wird, eine zentrale Rolle ein. Myofibroblasten sind
durch kontraktile Aktin-Filamente und eine hohe Produktion von Kollagen
charakterisiert und Ubernehmen eine wichtige Funktion in der Kontraktion und
Reorganisation des Granulationsgewebes. Man geht heute davon aus, dass die
Abnahme der Myofibroblasten im Wundgewebe nach Wundschluss von grol3er
Bedeutung fur eine begrenzte Narbenbildung ist [4].

Die Dynamik der Wundheilung wird durch das kontrollierte Zusammenspiel
zahlreicher l6slicher Faktoren, Bestandteile der extrazellularen Matrix und
unterschiedlicher Zellen koordiniert. Das Narbengewebe unterscheidet sich von der
unversehrten Haut durch den Verlust der Hautanhangsgebilde, Verstreichen der
Reteleisten, einer veranderten Architektur und Zusammensetzung der extrazellularen
Matrixbestandteile und letztlich eingeschrankter mechanischer Eigenschaften. Eine
Regeneration des verletzten Gewebes (restitutio ad integrum) ist nur bei fetaler Haut
maoglich [5]. Obwohl in den letzten Dekaden grol3e Fortschritte im Verstandnis der
molekularen Mechanismen des Heilungsprozesses erreicht werden konnten, bleibt
weiterhin unklar, warum beim Menschen postnatal keine Regeneration stattfindet,
sondern es in unterschiedlicher Auspragung stets zur Narbenbildung kommt.

3.1 Definition von Keloid und hypertropher Narbe
Sabine Eming

Keloide und hypertrophe Narben sind gutartige, umschriebene
Bindegewebsvermehrungen der Haut und das Ergebnis eines gestdrten
Zusammenspiels zwischen den am Heilungsprozess beteiligten Zytokinen, Zellen
und der sie umgebenden Extrazellularmatrix. Keloide und hypertrophe Narben sind
klinisch und histologisch voneinander abgrenzbar und ihre Merkmale sind in Tabelle
1 gegenubergestellt. Gleichwohl der Einfluss zahlreicher endogener und exogener
Faktoren auf die Ausprdgung des Narbengewebes gut beschrieben ist, sind die
molekularen Grundlagen der pathologischen Narbenbildung bisher wenig
verstanden. Eine pathologische Narbenbildung ist Ausdruck einer gestdrten
Wundheilung mit verlangerter und gestorter Entziindungsphase und in der Folge
gesteigerter Bildung und reduziertem Abbau der extrazellularen Matrix. Experimente
mit Zellen, welche aus Keloidgewebe isoliert wurden, zeigten zahlreiche
Veranderungen in ihrer Funktion, wie z. B. in der Proliferation, Apoptose und/ oder
Expression von Wachstumsfaktoren und Matrixmolekilen [6]. Diese Beobachtungen
bilden teilweise die Grundlage fur die Entwicklung neuer Therapieansatze. Man geht
davon aus, dass die gestérte Abnahme der Myofibroblasten und ihre verlangerte
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Aktivierung im Granulationsgewebe zu einer Verschiebung des Gleichgewichtes
zugunsten der Bindegewebssynthese fiihrt. Die Einwirkung mechanischer Krafte auf
die Wundfibroblasten/ Myofibroblasten ist von besonderer Bedeutung und tragt
maoglicherweise Uber eine autokrine Stimulation der Zellen zu einer vermehrten
Bindegewebssynthese bei [4, 7, 8]. Dies erklart zum Teil die gute Wirksamkeit von
Operationen, die eine Entlastung der Gewebespannung im Narbenbereich bewirken.
Moglicherweise spielt zusatzlich ein verdndertes Konzentrationsverhaltnis
unterschiedlicher TGF-B Isoformen in der Aktivierung der Fibroblasten/
Myofibroblasten eine zentrale Rolle [9]. Weiterhin werden aufgrund einer familiaren
Haufung fir die Entstehung von Keloiden seit einigen Jahren mehrere genetische
Faktoren diskutiert (z. B. Apoptose regulierende Gene, ,mitogen-activated proteine
kinase“, TGF- Signalkaskade, Interleukin-6, Plasminogenaktivatorinhibitor-1) [10].

Fur die Therapie ist besonders relevant, dass hypertrophe Narben ohne genetische
Pradisposition auftreten und sich im Verlauf spontan oder durch Therapie
zurickbilden kénnen. Fur die Betrachtung von Keloiden ist die genetische
Pradisposition vor allem vor dem Hintergrund wichtig, dass z. B. bei chirurgischen
Maflnahmen oder bei Verletzungen der Haut immer Rezidive zu erwarten sind [11].

Tabelle 1: Hypertrophe Narbe und Keloid: klinische und histologische Merkmale

Merkmal Hypertrophe Narbe Keloid

Inzidenz haufig selten, steigt mit
zunehmender
Hautpigmentierung

Ausdehnung auf urspringliche Verletzung | wachst tber urspriingliche

beschrankt L&sion hinaus

Auftreten < 6 Monate nach Verletzung | > 6 Monate nach Verletzung

Ruckbildung haufig nein

vorausgegangene ja ja, wobei oftmals vom

Verletzung Patienten unbemerkte

~-Minimaltraumata“ (z. B.
Folliculitis, Kratzexkoriation
oder Insektenstich)

Lokalisation gesamtes Integument gesamtes Integument, haufig
Ohrlappchen, Sternum,
Nacken
genetische Pradisposition nicht bekannt ja
Histologie - a-Aktin positive - verminderte Apoptose
Myofibroblasten - vermehrte Gefal3bildung
- Kollagenfasern in - dicke Kollagenfasern teils
wellenférmigen Muster, parallel zur Epidermis, teils
parallel zur Epidermis knotig angeordnet

angeordnet - zellarm im Zentrum
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4 Allgemeine Empfehlungen zur Behandlung von Keloiden und
hypertrophen Narben

Alexander Nast

4.1 Notwendigkeit der Behandlung

Grundsatzlich stellen hypertrophe Narben und Keloide gutartige Hautveranderungen
dar. Die Behandlungsbedurftigkeit ergibt sich aus den auftretenden Symptomen
(z. B. Juckreiz/ Schmerz), aus funktionellen Beeintrachtigungen (z. B. Kontraktion/
mechanische Irritation durch Erhabenheit) sowie aus asthetischen/ kosmetischen
Grinden, die zum Teil zu einer hohen Einschrankung der Lebensqualitdt mit
Stigmatisierung fuhren kénnen [12]. Bock et al. entwickelten ein Instrument zur
Erfassung der Lebensqualitat spezifisch fiur Patienten mit hypertrophen Narben und
Keloiden. In der Validierungsstudie zeigte ebenfalls eine schwere Beeintrachtigung
der Lebensqualitat [13].

4.2 Therapieziele/ Qualitatsindikatoren

Die Therapieziele sind individuell festzulegen und sollten sich vor allem an den
Beschwerden des Patienten orientieren. Je nach gewahlter Behandlungsoption sollte
nach 3-6 Behandlungen bzw. nach 3-6 Monaten Therapie eine deutliche Besserung
(z. B. Volumenreduktion 30-50%, Symptomreduktion > 50% und/ oder eine
ausreichende Zufriedenheit auf Seiten des Patienten) erzielt werden.

Beim Ausbleiben eines zufriedenstellenden Behandlungserfolges nach 3-6
Behandlungen/ 3-6 Monaten wird eine Modifikation der Behandlungsstrategie
(Kombination/ Umstellung/ Dosiserh6hung) empfohlen.

Mit keiner der derzeit zur Verfiigung stehenden Methoden der Narbentherapie gelingt
es in allen Fallen eine Narbenreduktion bzw. eine Verbesserung der funktionellen
und/ oder kosmetischen Situation zu erzielen. Die Behandlungsmethode der ersten
Wahl kann bei Narben nicht standardisiert werden, weil zu viele Variablen bei der
Entwicklung und RuUckbildung von Narben (z. B. Lokalisation, Alter und Art der
Narbe, genetische Disposition usw.) das Geschehen beeinflussen. Oft ist eine
Kombination verschiedener Behandlungsmethoden erforderlich.

4.3 Klassifikation und Bewertung des Therapieerfolges

Fur den routinemafigen Einsatz im klinischen Alltag sind v. a. die Dokumentation der
Ausdehnung, Erhabenheit sowie eine Fotodokumentation praktikabel. Zudem sind
die Zufriedenheit des Patienten und die Reduktion der Symptome relevant.

Fur klinische Studien werden zur Zeit v. a. die Vancouver Scar Scale (VSS), Patient
Scar Assessment Scale (POSAS), Visuelle Analog Skala (VAS), die
zweidimensionale Keloidabformung sowie die mittel- und hochauflésende B-Bild-
Sonographie angewendet. Allerdings sind die subjektiven Bewertungs-Skalen nur
begrenzt zur Untersuchung von groRen Narben sowie zur Beurteilung ihrer
funktionellen Auswirkungen geeignet [14-16].
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4.4 Therapiealgorithmen

Die Therapiealgorithmen zur Behandlung von hypertrophen Narben und Keloiden
sind in Abbildung 1, Abbildung 2 und Abbildung 3 dargestellt.

Hypertrophe
Narbe
Operative Zugentlastung :
Zugspannung , durch lokale Lappenplastik mf]lz:r\?:t?\lfee
vorhanden? : oder Therapie |
Transplantate und /ocpfer

erneute Operation

Exzision ™" und ggf.

Asthetisch anschlieRend Therapie-
inakzeptabel? ™ konservative topische erfolg?
LR Therapie

B
AKEV? / -
Grolftachig/

Therapie- . L Kompression**
P disseminiert? P
wunsch? r .

TAC
und/oder
Kryotherapie

und/ocder
Kompression
ggf. jein Therapie-
Kombination mit erfolg?
FPDL und ggf.
zusatzliche
konservative
topische
Therapie

t

-

Ende der

*  Therapiemodifikation

**  ggf. initial bereits multimodal

*** abwagen von Risiko / Nutzen / zusatzlichen Risikofaktoren

*=** pftmals Mischformen hypertrophe Narbe/Keloid z.B. bei Z.n. Verbrennung

Behandlung

Abbildung 1: Therapiealgorithmus hypertrophe Narbe
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Keloid

Teil 1

5 = : - ( Siehe Algorithmus
? >
el | Teil 2 ]
TAC*
oder
Kryotherapie*

Kombination von
TAC und/oder

J' Kryctherapie
Allgemeine mit Kompression*
—»  Therapie- > oder

resistenz? OP mit
Anschlussbehandlung

oder
in Einzelfallen 5-FU**

Persistenz
der Rétung?

Therapie-

erfolg?

+ oder Kombination Ende der Behandlung
** off label

h 4

FPDL ———

Abbildung 2: Therapiealgorithmus Keloid (Teil 1)
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Keloid
Teil 2
Exzision/CO2-Laser-Abtragung
und Nachbehandlung
Schmal- (Kompression/TAC/
basig? Kryotherapie/Radiatio ggf. +

konservative topische
Therapie)

Grol¥flachig . Kompression oder Behandlung Therapie-

disseminiert wie einzelne kleine Keloide erfolg?
Kompression, Teilbehandlung Siehe Algorithmus
GroRflschig .‘B . be:otnqllers WTchstuEsgkt|ver Teil 1
konfluierend [ nielie analog zu Kieinen allgemeine
. Keloiden, ggf. keine Therapie Therapieresistenz
| falls fur Patienten akzeptabel*

Siehe Algorithmus A4
Teil 1 Ende der Behandlung

* ggf. zusatzliche antiseptische oder antibiotische Therapie bei fuchsbauartigem / oftmals superinfiziertem Befund

Abbildung 3: Therapiealgorithmus Keloid (Teil 2)
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4.5 Fallbeispiele
1. Hypertrophe Narbe

Hintergrundinformation:

34-jahrige Patientin, vor ca. drei Jahren Verkehrsunfall und im Verlauf Ausbildung
der hypertrophen Narben, Juckreiz und moderate Schmerzen. Narbe ca. 2-3 mm
erhaben. Patientin mit hohem Behandlungswunsch (Abbildung 4).

Abbildung 4: Hypertrophe Narbe
Therapie:

Injektion von Triamcinolonacetonid (TAC) oder Kryotherapie, bei persistierenden
Rotungen Anwendung von Blitzlampen-gepumpten gepulsten Farbstofflaser (FPDL)
alle 4-6 Wochen

oder

Kompression und topische konservative Therapie, bei persistierenden Ro6tungen
Anwendung von FPDL alle 4-6 Wochen

oder

bei anamnestisch verzdgerter Epithelialisierung (bei Unfall und tiefer Exkoriation) in
Einzelfallen: Exzision und ggf. anschliel3end konservative topische Therapie
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2. Asthetisch inakzeptable hypertrophe Narbe

Hintergrundinformation:

Strangférmige hypertrophe Narbe im Gesicht nach prolongierter Wundheilung einer
traumatisch entstandenen tiefen Schirfwunde. Der Patient hat keine Anamnese fur
Neigung zu hypertrophen Narben oder Keloiden (Abbildung 5).

Abbildung 5: Asthetisch inakzeptable hypertrophe Na rbe vor und nach operativer Therapie

Therapie:

Komplette (extramarginale) Exzision mit plastischer Rekonstruktion und intrakutaner
Naht. Ggf. Nachbehandlung mit konservativer topischer Therapie.

3. Kleines Keloid

Hintergrundinformation:

Spontankeloid bei einer 40-jahrigen Patientin, Bestand seit ca. einem Jahr, Juckreiz
und Behandlungswunsch (Abbildung 6).

Seite 14 von 43 aktueller Stand: 04/2012
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Abbildung 6: Kleines Keloid vor und nach Behandlung
Therapie:

Streng intralasionale Injektion von TAC und/ oder Kryotherapie bei persistierenden
Roétungen Anwendung von FPDL alle 4 -6 Wochen, Start mit ca. 5-6 J/cm?.

4. MittelgrofRes Keloid

Hintergrundinformation:

Z. n. Exzision eines benignen Hauttumors vor zwei Jahren, im Verlauf Ausbildung
des Keloids. Moderater Juckreiz (Abbildung 7).

Abbildung 7: MittelgroRes Keloid
Therapie:

Streng intralasionale Injektion von TAC in Kombination mit Kryotherapie.

Seite 15 von 43 aktueller Stand: 04/2012
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5. Schmalbasiges Keloid

Hintergrundinformation:

33-jahrige Patientin, vor ca. 15 Jahren Ohrpiercing, im Verlauf Ausbildung des
Keloids, Z. n. OP vor 10 Jahren ohne Nachbehandlung mit Rezidiv (Abbildung 8).

Abbildung 8: Schmalbasiges Keloid
Therapie:

Chirurgische Entfernung/ CO,-Laser-Abtragung, Nachbehandlung mit TAC und/ oder
mit Kryotherapie (Tag 0, dann befundabhangig ca. alle 4 Wochen) und ggf.
Druckbehandlung und/ oder Silikon.

6. Funktionell einschrédnkende hypertrophe Narben / Keloide

Hintergrundinformation:

Flachige hypertrophe Narbe am FulR mit Ubergang in ein Keloid bei Z. n. Combustio
lIb, konservativ behandelt. Es handelt sich um einen 10-jahrigen Knaben mit starkem
Wachstumsschub, wodurch es zu einer Kontraktur der 2. bis 4. Zehe mit sofortigem
Handlungsbedarf kommt (Abbildung 9).
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Abbildung 9: GroRRe hypertrophe Narbe vor und nach k  ombinierter Behandlung
Therapie:

Zeitnahe komplette Exzision der Narbe mit Beseitigung des Narbenzugs an den
Zehen. Defektdeckung mit einem Vollhauttransplantat aus der Leistenregion und
teilweise mit Spalthaut aus der Narbenhaut. Anschlielend Kompression und
konservative topische Therapie.
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5 Beurteilung der einzelnen Therapieoptionen

5.1 Glukokortikosteroide
Gerd Gauglitz

Wirkmechanimus

Glukokortikosteroide  reduzieren das exzessive  Narbenwachstum  durch
Verminderung der Kollagensynthese sowie Reduktion der Glukosaminoglykan-
synthese und hemmen die Fibroblastenproliferation. Neben der bekannten anti-
inflammatorischen Wirkung von Glukokortikosteroiden kommt es zur Hemmung der
INOS-Transkription (iNOS, inducible form of NO-Synthase [17]) mit Herabsetzung der
Kollagenproduktion in Fibroblasten und Hemmung der Alpha2-Makroglobulin-
synthese, einem Inhibitor der Kollagenase.

Unerwiinschte Wirkungen

Die Injektionen sind schmerzhaft. Bei zu tiefer Injektion kann es zu Atrophien der
Subkutis, bei zu oberflachlicher Injektion zu Teleangiektasien und Pigmentstérungen
kommen. Weil3liche Ablagerungen der Kristallsuspension kdnnen auftreten.

Ansprechrate/ Rezidivrate
Die Ansprechraten bei Keloiden liegt bei ca. 50-100%. Die Rezidivrate wird auf etwa
9-50% beziffert [18].

Durchfihrung

Am haufigsten wird TAC, 10-40 mg, maximal 5 mg/cm?, pur, mit NaCl 0,9% oder
Lidocain 1:2 bis 1:4 verdinnt injiziert. Die Injektion wird mit einer Luerlock-Spritze
streng intralasional durchgefuhrt. Ein Blanching-Effekt (Abblassen) des injizierten
Gewebes zeigt den Endpunkt der Infiltration an. In etwa drei- bis vierwdchigen
Absténden erfolgen bei Bedarf weitere Injektionen. Eine Studie zeigte, dass ein
Beginn mit niedriger TAC Konzentration (10 mg/ml) mit einer Steigerung im Verlauf
(20 bzw. 40 mg/ml) das Risiko moglicher unerwinschter Wirkungen sowie die
Rezidivrate verringern kann [19]. Die Durchfihrung einer oberflachlichen Vereisung
unmittelbar vor der intralasionalen Glukokortikosteroidinjektion erleichtert durch die
Entstehung eines Odems die anschlieBende Glukokortikosteroidinjektion [20]. Bei
frisch operierten Narben kann die TAC-Behandlung offensichtlich bereits am Tag der
Operation ohne Nachteil erfolgen [21].

Sonstiges
Aus dem Wirkungsmechanismus ergibt sich, dass am besten aktive, d. h. noch

hellrote und eventuell auch subjektiv juckende oder schmerzhafte Narben erfolgreich
behandelt werden konnen.

Empfehlung Glukokortikosteroide

Eine Therapie hypertropher Narben und Keloiden mit streng intral&sionaler Injektion
von Glukokortikosteroiden wird empfohlen.

Bei hypertrophen Narben sowie Keloiden wird eine Kombination mit Kryotherapie
empfohlen.
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Eine rein topische Anwendung in Form von Cremes oder Salben wird nicht
empfohlen.

Eine Anwendung von Glukokortikosteroidinjektionen nach operativer Therapie von
Keloiden wird empfohlen

Eine Anwendung von Glukokortikosteroidinjektionen postoperativ zur Prophylaxe
einer de novo Entstehung von hypertrophen Narben (HTN) oder Keloiden bei
Risikopatienten/ Pradisposition kann erwogen werden.

5.2 Kryotherapie
Gerd Gauglitz

Wirkmechanimus )
Die Wirkung beruht vor allem auf einer Anderung der Mikrozirkulation mit
kaltebedingter Alteration, Thrombosierung und konsekutivem ischamischen Zelltod.

Unerwinschte Wirkungen
Protrahierte Abheilungszeit von etwa vier Wochen und eine haufige (reversible)
Depigmentierung durch Zerstdrung der kaltesensiblen Melanozyten.

Ansprechrate/ Rezidivrate

Zouboulis et al. berichteten Uber ,excellent response” oder ,good response” in 62,5%
der Patienten mit Keloiden und hypertrophen Narben, wobei die hypertrophen
Narben schneller Ansprachen als die Keloide (bei 53% der HTN-Patienten < 3
Behandlungen erforderlich, bei 16% der Keloid-Patienten < 3 Behandlungen
erforderlich [22]. Ernst et al. [23] berichteten tUber Ansprechraten von 82% bei HTN
und von 64% bei Keloiden.

Durchfiihrung
Grundsatzlich kdnnen verschiedene Ansétze unterschieden werden:

1. kurze Kryotherapie v.a. bei Kombination mit TAC zur Erleichterung der
Injektion des TACs.

2. intensive Kryotherapie mit vollstandiger Durchfrierung des Gewebes

Es konnen Spray- und Kontaktverfahren sowie die intralasionale Kryotherapie
durchgeftihrt werden.

Eine Wiederholung der Prozedur in 4- bis 6-wéchigen Abstdnden bis zur endgiltigen
~Planierung” ist in der Regel erforderlich.

Sonstiges
Der Patient sollte auf die zu erwartende Ausbildung einer Blase mit konsekutiv

nassender Wunde vorbereitet und ggf. antiseptisch behandelt werden. Die nachste
Behandlung sollte erst nach Abheilung des durch die vorherige Behandlung
entstandenen Defektes erfolgen.
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Empfehlung Kryotherapie

Eine Therapie von hypertrophen Narben (klein) sowie Keloiden mit Kryotherapie wird
empfohlen.

Eine Therapie von Keloiden mit Kryotherapie in Kombination mit Triamcinolon wird
empfohlen.

Eine Anwendung der Kryotherapie nach operativer Therapie von Keloiden kann in
Einzelfallen empfohlen werden.

Eine Anwendung von Kryotherapie postoperativ zur Prophylaxe einer de novo
Entstehung von HTN oder Keloiden bei Risikopatienten/ Pradisposition wird nicht
empfohlen.

5.3 Druckbehandlung
Joachim Fluhr

Wirkmechanimus
Topischer Druck bewirkt eine Verminderung der kapillaren Perfusion, eine
Beschleunigung der Kollagenreifung und dadurch eine Abflachung der Narbe.

Unerwiinschte Wirkungen
Unangenehme Empfindungen durch Hitze, Schwitzen und Schwellung der
Extremitaten, Ekzeme, Druckerosionen und -ulzerationen.

Ansprechrate/ Rezidivrate

Fur Kompressionskleidung konnte in einer Metaanalyse kein eindeutiger positiver
Effekt belegt werden [24]. Bei Verwendung spezifischer Druckinstrumente (z. B.
Magnetknopfe, Stents, Austernschalenplastiken) wurde insbesondere im Ohrbereich
Uber gute Ansprechraten berichtet [25, 26]. Die Anwendung von 20-25mmHg war
einer Behandlung mit 10-15mmHg bei der Behandlung hypertropher Narben
signifikant Uberlegen [27]. Bezuglich der Rezidivrate kann keine eindeutige Aussage
erfolgen, da sich die Nachbeobachtungszeitraume in den meisten Studien nur tber
wenige Monate erstrecken.

Durchfiihrung

Die Druckbehandlung erfolgt meist mit elastischem Gewebe und soll mdglichst
frihzeitig (d. h. mit Abschluss der Reepithelialisierung), bei bekannter Neigung zur
Ausbildung pathologischer Narben auch praventiv, erfolgen. Der erforderliche Druck
betragt 20 bis 30 mmHg (entsprechend Kompressionsklasse 1) und sollte ganztagig,
d. h. 24 Stunden aufrecht erhalten werden. Die Druckbehandlung erfolgt meist mit
Kompressionsanziigen oder -bandagen, manchmal mit transparenten Kunststoff-
masken oder Druckknopfen in besonderen Lokalisationen. Bei Kompressions-
bandagen aus dem zu bevorzugenden Langzuggewebe wirken sich geringere
Umfangsdifferenzen (z. B. Odeme) weniger aus als bei Kurzzuggewebe, wodurch
der noch tolerierbare Maximaldruck wesentlich spater erreicht und andererseits der
noch wirksame Minimaldruck weniger leicht unterschritten wird. Bei individuell
angefertigten Druckbandagen kommt es materialbedingt nach ca. 6 Monaten zu
einer Minderung des Anpressdruckes. Es kann ein langsame Reduktion des Drucks
Uber den Behandlungszeitraum von 6 bis 24 Monaten erfolgen. Bei der
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postoperativen Prophylaxe sollte der Behandlungszeitraum mindestens 6 bis 24
Monate betragen.

Sonstiges
Die Therapie ist aufwendig fur den Patienten und stellt hohe Anforderungen an

Patienten und Arzt bzgl. der Adharenz.

Die Therapie geht zum Teil mit hohen Kosten einher, so dass eine Dokumentation
von initialem Befund und Krankheitsverlauf besonders zu erwagen ist.

Empfehlung Druckbehandlung

Eine Behandlung von hypertrophen Narben und Keloiden mittels Druck kann
insbesondere bei grof3flachigen Narben und Keloiden oder bei besonderen
Lokalisationen (z. B. im Ohrbereich) empfohlen werden.

Insbesondere bei bekannter Neigung zu hypertrophen Narben und Keloiden
postoperativ sowie nach einer chirurgischen Abtragung vorbestehender hypertropher
Narben und Keloiden kann eine Druckbehandlung bei geeigneter Lokalisation
empfohlen werden.

5.4 Chirurgische Aspekte der Behandlung von Keloiden und
hypertrophen Narben

Josef Koller

Wirkmechanismus

Je nach individueller Ausgangssituation und Pathogenese der Narbenbildung
kommen drei wichtige Wirkmechanismen in der chirurgischen Wundbehandlung zum
Tragen:

1. Die erhohte Zugspannung stellt einen zentralen Aspekt fur die Ausbildung
einer hypertrophen Narbe dar. Die erforderliche Beseitigung des Narbenzugs
kann durch Z- oder W-Plastiken, dem Einsetzen von Transplantaten oder
Hautnahlappenplastiken erfolgen. Alle angefiihrten Methoden verlangern im
Endeffekt die Narbe und unterbrechen den Circulus vitiosus zwischen
Narbenzug und konsekutiver weiterer Verdickung der Narbe infolge
permanent stimulierter Kollagenproduktion.

2. HTN und Keloide, die auf der Basis einer verzogerten Wundheilung (z. B. tief
dermale Combustio oder Wundinfektion) entstanden sind, werden durch die
Operation (Exzision mit Wundnaht oder Transplantat) in eine Wunde mit
kurzer Abheilzeit umgewandelt.

3. Es wird durch die chirurgische Entfernung von Narbengewebe eine Situation
entsprechend einer frischen Wunde noch ohne Fibrosierung geschaffen, in
welcher die erneute UberschieBende Vernarbung durch adjuvante
konservative Therapie vermindert werden kann.
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Unerwinschte Wirkungen

Bei Wundinfektionen, Nekrosen im Hautlappen und Transplantatabsto3ung kann es
infolge verzogerter Wundheilung erneut zur Ausbildung einer moglicherweise noch
groReren Narbe als préoperativ kommen. Zusatzlich kommt es vor allem bei
entsprechender Disposition dann zu einem Rezidiv, wenn durch die operative
Narbenbehandlung der wichtigste pathogenetische Faktor, namlich erhdhte
Zugspannung an der Narbe, nicht ganzlich beseitigt werden konnte.

Ansprechrate/ Rezidivrate

Fur die Chirurgie der Narben existieren kaum Studien mit ausreichender
methodischer Qualitat [28]. Dies hangt unter anderem damit zusammen, dass
teilweise nicht zwischen hypertrophen Narben und Keloiden unterschieden wurde
(was bisweilen auch schwer mdglich ist) und Nachbeobachtungszeiten zu kurz
waren. Die Rezidivraten nach einfacher chirurgischer Exzision schwanken daher
auch zwischen 45 bis 100% [29]. Keloidexzisionen kdnnen intra- oder extramarginal
erfolgen. In einer rezenten Studie an 75 Patienten mit intra- vs. extramarginaler
Exzision zeigte sich eine signifikant geringe Rezidivrate bei komplett exzidierten
Keloiden gegenuber solchen, die am Rand oder am Wundgrund nicht in toto entfernt
wurden [30]. Eine Modifikation der intramarginalen Exzisionsmethode wurde von Lee
[31] und von Kim [32] berichtet: Die Haut Uber dem Keloid wird als gestielter Lappen
gehoben, anschlieBend wird das darunter liegende Narbengewebe exzidiert. Zum
Defektverschluss wird der zuvor gebildete Hautlappen verwendet. Lee berichtet,
dass im Beobachtungszeitraum bei keinem der ohne Komplikationen verheilten und
nicht adjuvant behandelten Keloide ein Rezidiv beobachtet wurde. Kim et al. [32]
fanden bei vier von neun Fallen (alle ohne adjuvante Begleittherapie) ein Rezidiv.

Die meisten Studien bewerten allerdings Kombinationsverfahren mit chirurgischer
Exzision und adjuvanter Radiotherapie, Drucktherapie, intralasionalem Steroid und
Silkonauflagen [33].

Die Kombination von Exzision und postoperativer intralasionaler
Glukokortikosteroidinjektion (40 mg Triamcinolon monatlich Uber mindestens drei
Monate) ergab bei 12 Patienten mit Ohrlappchenkeloid kein Rezidiv bei einem follow
up zwischen drei und 16 Monaten [34]. Mit einem &hnlichen Regime sahen Rosen et
al. [35] ein Keloidrezidiv bei 23% der Patienten.

Die Kombination Exzision und Drucktherapie mit Magnetkndpfen bei mehr als 1.400
Ohrkeloiden ergab eine rezidivfreie Rate von fast 90% bei 18 Monaten follow up [36],
ein dhnliches Resultat erzielten Hassel et al. [37] mit einer ,,oyster splinter” technique.
Auch die Kombination von Exzision und anschlieBender postoperativer
Radiotherapie ergab eine Rezidivfreiheit von 84% nach funf Jahren mit nur geringen
Unterschieden zwischen den einzelnen Lokalisationen (Ohrlappchen, préasternal,
etc.) [38]. Allerdings fand van de Kar in einer prospektiven Studie bei zuvor
erfolgreich chirurgisch und/ oder konservativ behandelten Patienten nach
extramarginaler Exzision und postoperativer Radiatio eine Rezidivrate von 72% [39].
Exzision und Silikongel-Auflagen: Die Studien zu diesem Thema sind
widerspruchlich. In einem Cochran Database Review kommen die Autoren zum
Schluss, dass nur schwache Evidenz eines Vorteils von Silikongelfolien zur
Pravention von hypertrophen Narben und Keloiden nach Exzision besteht [40].
Exzision und Imiguimod bei Stamm-Keloiden: Nach anfanglich positiven Berichten
fanden Cacédo et al. [41] und Malhotra [42] keine Effektivitat von Imiquimod 5%
Creme bei Stammkeloiden nach chirurgischer Exzision.
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Durchfihrung

Fur die chirurgische Korrektur unkomplizierter hypertropher Narben gilt wegen der
haufigen spontanen Rickbildung grundséatzlich die Empfehlung frihestens ein Jahr
nach der Narbenentstehung zu operieren. Ausgenommen davon sind Kontrakturen
mit funktioneller Beeintrachtigung (z. B. eingeschrankte Mundoéffnung, Kopfhebung,
Fingerstreckhemmung, etc.) oder eine entstellende Narbe an kosmetisch wichtiger
Lokalisation.

Fir Keloide kommt die Wartefrist in der Regel nicht zum Tragen, weil die Operation
in der Regel ohnehin erst nach Versagen der konservativen
Behandlungsmdglichkeiten angewendet wird. Bei Keloiden wird die chirurgische
Therapie mit einer adjuvanten Behandlung kombiniert, bei hypertrophen Narben
kann (vor allem bei Rezidiven) adjuvant behandelt werden.

Die chirurgischen Techniken fir beide Narbenarten sind grundsatzlich gleich. Z- und
W-Plastiken kommen allerdings fast nur bei hypertrophen Narben zur Anwendung.
Mit Exzision und primarem Wundverschluss kdnnen u. a. kleinere HTN, die auf Basis
einer Wundheilungsstérung mit verzogerter Abheilung entstanden sind sowie kleine
Keloide entfernt und primar verschlossen werden [43]. Z- und W-Plastik verlagert die
Narbenzugrichtung hypertropher Narben um bis zu 90° und verlangert die Narbe. Die
daraus resultierende Zugentlastung kann Rezidivfreiheit bewirken.

Spalt- und Vollhauttransplantate eignen sich vor allem zur Deckung grof3er flachiger
Narben, die auf der Basis einer Wundheilungsstoérung (z. B. tief dermale Combustio)
entstanden sind. Nahlappenplastiken, Fernlappenplastiken und Tissue-Expander
kommen gelegentlich vor allem bei breiten Narbenstrangen zur Anwendung.

Es sollte immer darauf hingewiesen werden, dass aufgrund der genetischen
Pradisposition bei der chirurgischen Entfernung von Keloiden mit einem Rezidiv
gerechnet werden muss.

Empfehlung Chirurgische Therapie

Die operative Therapie von hypertrophen Narben ohne Zugspannung und ohne
kosmetische Entstellung mit einer Bestandsdauer von weniger als einem Jahr wird
nicht empfohlen.

HTN unter Zugspannung mussen zeitnah primar chirurgisch entlastet werden (Z-
oder W-Plastiken, Transplantat oder Lappenplastiken), vor allem wenn bereits
Kontrakturen mit funktionellen Einschrankungen aufgetreten sind.

Die Exzision kleinerer, kosmetisch stérender hypertropher Narben, die auf der Basis
einer gestorten Wundheilung entstanden sind, kann empfohlen werden.

Bei schmalbasigen, groReren Keloiden kann eine primare operative Therapie
empfohlen werden. Bei allen anderen Keloiden wird eine operative Therapie erst
nach Versagen der konservativen Therapie empfohlen.

Es kann noch nicht abschliel3end beurteilt werden, ob die intra- oder extramarginale
Exzision zu bevorzugen ist.

Die Kombination einer chirurgischen Keloidtherapie mit einer Anschlussbehandlung
(z. B. intraldsionales Kortikosteroid, Druckbehandlung, Radiatio, Kryotherapie) wird
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grundsatzlich empfohlen.

Es kann noch nicht abschlie3end beurteilt werden, mit welcher Anschlussbehandlung
die besten Ergebnisse erzielt werden kdonnen.

5.5 Laserbehandlung ablativ

Silvia Hohenleutner

Lasergerate
Dauerstrich-CO,-Laser (Cw-CO,-Laser), gepulster Erbium Yttrium-Aluminium-

Granat-Laser (Er:YAG-Laser)

Wirkmechanismus

Aufgrund der hohen Absorption der Laserstrahlung in Wasser kommt es zur
Vaporisation (COj-Laser) oder explosionsartigen Ablation (Er:YAG-Laser) von
Gewebe. Ziel der ablativen Laserbehandlung bei Keloiden oder hypertrophen Narben
ist eine Planierung des exophytischen Narbengewebes.

Unerwinschte Wirkungen

Obligat treten bei der ablativen Lasertherapie Erosionen, Nassen, Krustenbildung
und langer andauernde Erytheme auf. De- und Hyperpigmentierungen sind nach CO,
Laserbehandlung starker und langer anhaltend als beim nahezu athermisch
abtragenden Er:YAG-Laser. Mogliche Komplikationen sind dariiber hinaus virale
oder bakterielle Superinfektionen.

Ansprechrate
Unter Hinweis auf Apfelberg et al. [44] berichten Ubersichtsarbeiten tber Rezidive

nach CO,-Laserbehandlung hypertropher Narben in bis zu 92%. In der zitierten
Studie wurden jedoch ausschliel3lich Keloide behandelt. Eine Unterscheidung
zwischen proliferierenden Keloiden und zu spontaner Rickbildung neigenden
hypertrophen Narben ist bei der Indikationsstellung von grof3ter Bedeutung.

Nicht mehr aktive, sog. ,ausgebrannte* HTN (z. B. Verbrennungsnarben mit Bricken-
und Zugelbildung, nach ,Wait-and-see-Strategie” unvollstdndig zurlckgebildete
hypertrophe OP- oder Verletzungsnarben, Stufenbildung nach ungenauer Adaptation
operativer Wundrander oder nach Bissverletzungen) lassen sich durch ablative
Laserverfahren haufig effizient, im Vergleich zur Skalpellabtragung unblutig und
durch die Mdglichkeit der schichtweisen Abtragung unter Sicht sehr exakt planieren.
Bei Keloiden ist jedoch auf Grund der oben beschriebenen Rezidivheigung in der
Regel eine ablative Laserbehandlung ebenso wie eine Exzision als Monotherapie
kontraindiziert.

Insbesondere bei groRen exophytischen Keloiden, bei denen eine alleinige Therapie
mit anderen Verfahren nicht erfolgversprechend erscheint, kann im Sinne eines
Debulking eine CO,-Laserabtragung des exophytischen Anteils erfolgen. Diese muss
zur Rezidivvermeidung in jedem Fall mit anderen Verfahren wie intralasionaler
Glukokortikosteroidinjektion,  Kryotherapie, = Druckbehandlung oder Radiatio
kombiniert werden. Bei breitbasig aufsitzenden Ohrkeloiden kdnnen beispielsweise
durch Abtragung und nachfolgende Kompressionstherapie mit speziell angefertigten
Ohrclips gute Ergebnisse erzielt werden [45].
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Durchfihrung

Die Gewebeabtragung kann bei feinen hypertrophen Narben, Stufen- oder
Zugelbildungen athermisch mit wenig Schadigung des umliegenden Gewebes mit
dem Er.YAG-Laser erfolgen. Bei grol3erem Narbenvolumen und derbem
Narbengewebe ist der Cw-CO,-Laser auf Grund der besseren Hamostase und seiner
groeren Effizienz bezlglich der Gewebeabtragung Uberlegen.

Nach CO,-Laser-Abtragung von Keloiden kdnnen Glukokortikosteroidinjektionen oder
Kryotherapie sofort postoperativ begonnen und in Abstanden von drei bis vier
Wochen Uber einen langeren Zeitraum wiederholt werden.

Es sollte immer darauf hingewiesen werden, dass aufgrund der genetischen
Préadisposition auch bei der ,laser-chirurgischen” Entfernung von Keloiden mit einem
Rezidiv gerechnet werden muss.

Sonstiges
Zum Einsatz fraktionaler CO,-Laser bei hypertrophen Narben [46, 47] kann mangels

kontrollierter Studien noch keine Aussage getroffen werden. Ebenso erfordern
einzelne Berichte zur Therapie mit dem Er:YAG-Laser im thermischen (nicht
ablativen) Modus eine Evaluation im Rahmen kontrollierter, randomisierter Studien
[48].

Empfehlung Laserbehandlung ablativ

Eine Behandlung mittels CO,- und Er:YAG-Laser kann bei nicht mehr aktiven
hypertrophen Narben mit Niveauunterschieden, Bricken- oder Zugelbildung
empfohlen werden.

Eine CO,-Laser-Abtragung von Keloiden als Monotherapie wird nicht empfohlen.

In bestimmten Fallen (schmalbasige grol3e Keloide/ Debulking) kann eine CO,-Laser-
Abtragung in Kombination mit anderen Malinahmen wie Glukokortikosteroid-
injektionen, Kryotherapie, Druckbehandlung oder Radiatio empfohlen werden.

5.6 Laserbehandlung nicht ablativ

Silvia Hohenleutner

Lasergerate
FPDL (585 bzw. 595 nm)

Wirkmechanismus

Als Hauptwirkmechanismus wird die selektive Zerstérung der Mikrovaskularisation im
Narbengewebe postuliert. Aufgrund der wellenlangenabhangigen selektiven
Photothermolyse mit dem Zielchromophor Oxyhadmoglobin entsteht eine
Koagulationsnekrose der Gefal3e, die Uber Hypoperfusion und Hypoxie zur
Regression von pathologischen Narben fuhren soll. Dartiber hinaus wurde Uber eine
Reduktion der TGFR1-Expression und Fibroblastenproliferation, Hochregulation von
MMP-13 (Kollagenase 3), Induktion der Fibroblastenapoptose und Hochregulation
der ERK (extracellular signal-regulated kinase) und p38 MAP Kinase Aktivitdt nach
FPDL-Anwendung berichtet [49, 50].
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Unerwinschte Wirkungen

Obligat ist eine Uber sieben bis 14 Tage anhaltende Purpura. Je nach verwendeter
Energiedichte und Pigmentierung der Haut kdnnen Blaschen und Krusten auftreten.
Langer anhaltende Hyperpigmentierungen treten insbesondere bei dunklem Hauttyp
auf und sind bei Verwendung der Wellenlange 595 nm seltener als bei 585 nm.

Ansprechrate/ Rezidivrate

Alster und Williams [51] beschrieben bei einer Nachbeobachtungszeit von 6 Monaten
und einem relativ kleinen Patientenkollektiv eine signifikante Verbesserung von
Sternotomienarben beziglich Erythem, Narbendicke, Textur und Juckreiz im
Vergleich zum unbehandelten Kontrollareal. Diese Ergebnisse konnten in mehreren
nachfolgenden Studien nicht reproduziert werden [52], insbesondere unterschieden
sich in einigen Fallkontrollstudien die Ergebnisse speziell nach langerer
Nachbeobachtungszeit nicht von der unbehandelten Kontrollgruppe [53, 54].

Die Mehrzahl der publizierten Studien zeigt auf Grund fehlender unbehandelter
Kontrollen, zu kleiner Fallzahlen, zu kurzer Nachbeobachtungszeit, mangelnder
Unterscheidung zwischen hypertrophen Narben und Keloiden oder fehlender
Information Uber Alter und Aktivitat der Narben eine ungeniugende Evidenzlage [28,
55].

Eine Vergleichbarkeit der Studien ist auf Grund unterschiedlicher Laserparameter,
Behandlungsintervalle oder Nachbeobachtungszeiten und unterschiedlicher
Zielkriterien (Erhabenheit, R6tung, Pigmentierung, Juckreiz, Konsistenz der Narbe)
nicht gegeben [43].

Zusammenfassend erscheint die in einzelnen Publikationen angegebene
Verbesserung von 50 bis 80% nach 2 Behandlungen mit dem FPDL [56] weder nach
Sichtung der Studienlage noch nach der Erfahrung im klinischen Alltag realistisch.
Eine subjektive Verbesserung des Juckreizes aktiver hypertropher Narben sowie ein
Ruckgang des Erythems kann im Verlauf der Behandlung gelegentlich beobachtet
werden. Die Evidenzlage anhand vorliegender Studien kann jedoch auch bezlglich
dieser Parameter keinen echten Wirksamkeitsnachweis in Abgrenzung zum
Spontanverlauf hypertropher Narben belegen.

Durchfihrung

Die Behandlung mit dem 585 nm FPDL wird je nach Pigmentierungsgrad der Haut in
der Regel mit Energiedichte von ca. 5,5-7,5 J/cm? bei einem Spotdurchmesser von
funf bis sieben mm bzw. mit ca. 4,5-5,5 Jlcm? bei Fleckgré3en von 10 mm
durchgefihrt. Eine mindestens zweimalige Behandlung im Abstand von etwa sechs
bis acht Wochen wird empfohlen.

Sonstiges
Haedersdal [57] berichtet in einer randomisierten kontrollierten Untersuchung Uber

eine  Verbesserung der Narbentextur bei  Verbrennungsnarben  bzw.
Meshgrafttransplantaten nach Brandverletzungen mit einem nicht ablativen
fraktionalen Er:Glass Laser. Ausreichende Erfahrungen liegen bei hypertrophen
Narben noch nicht vor.

Empfehlung Laserbehandlung nicht ablativ

Eine Behandlung mittels FPDL kann vor allem zur Erythemreduktion z. B. bei
frischen, starker vaskularisierten, gertteten Narben empfohlen werden.

Zur Linderung bei starkem Juckreiz kann eine Behandlung mittels FPDL erwogen
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werden.

5.7 Bestrahlung
Renato G. Panizzon

Wirkmechanismus

Der Einfluss ionisierender Strahlung auf pathologische Narben ist zweierlei: 1) ein
antiproliferativer Effekt durch die Hemmung der Zellneubildung durch die
Verzogerung der Mitose bzw. den Mitose-bedingten Zelltod. Dazu kommen die
Dosis-Effekte, Einfluss der Fraktionierung, der Sauerstoff-Effekt und die biologische
Wirkung der verschiedenen Strahlenqualitaten. 2) ein antiinflammatorischer Effekt
Uber die Lymphozyten-Apoptosis, Induktion der Differenzierung von Fibroblasten/
Fibrozyten, die Effekte auf die Zellmembran, Endothelzellen bzw. auf Makrophagen/
Monozyten sowie die Wirkung auf die Leukozyten-Adhasion (ICAM) und die
Oligonukleotide (NFkB). Die Folge ist ein hypozellulares, wenig vaskularisiertes und
hypoxisches Gewebe mit weniger exzessiver Fibroblasten-Neubildung und
schlie3lich die Hemmung der Keloidbildung. Eine adaquate Strahlendosis fuhrt zu
einem Gleichgewicht zwischen Narbenbildung und exzessivem Zellwachstum ohne
die Wundheilung zu verzégern.

Unerwiinschte Wirkungen

Als akute unerwinschte Wirkung zeigt sich fir einige Wochen eine Rétung und
Schuppung im Strahlenfeld, die sich im Verlauf zuriickbildet. In dieser Phase werden
hydrierende Crémes und Lichtschutz als LokalmaRnahmen empfohlen. Bei
Gesamtdosen zwischen 10 und 20 Gy wird sich bis zu einem Jahr nach Bestrahlung
eine lokale Pigmentierung einstellen (deshalb Lichtschutz!), die sich aber
zuruckbildet. Als chronische Effekte sind Hyper- und Depigmentierungen,
Trockenheit der Haut und Teleangiektasien zu erwéhnen, die aber bei Gesamtdosen
von weniger als 12 Gy selten sind (deshalb empfehlen Dermatologen eine
Gesamtdosis nicht Gber 12 Gy!).

Ansprechrate/ Rezidivrate

Bei der postoperativen Bestrahlung von Keloiden mit Gesamtdosen zwischen acht
und 30 Gy konnte eine Rezidivfreiheit nach 12-24 Monaten von 79 bis 92% erreicht
werden [58-60]. Bei einer alleinigen Bestrahlung von 15 Keloiden mit 9 - 18 Gy
berichten Doornbos et al. [61] Uber eine Rezidivireiheit nach 12 Monaten in 73% der
Falle.

Durchfihrung

Eine postoperative Bestrahlung nach Exzision eines Keloids sollte innerhalb von 24 h
erfolgen. Es wird eine Gesamtdosis von in der Regel 12 Gy in sechs bis zehn
Fraktionen zu 2 Gy, taglich oder alle zwei Tage appliziert, empfohlen. Die Wahl der
Strahlenqualitat, d. h. ob konventionelle Radiotherapie (RT), Brachytherapie oder
Elektronen-Therapie bzw. Fraktionierung sollte individuell vom behandelnden
Strahlentherapeuten entschieden werden.

Sonstiges
Die Behandlung sollte vorzugsweise in dazu spezialisierten Kliniken mit

interdisziplinarer Konsultation (Dermatologie, Plastische Chirurgie, Nuklearmedizin)
erfolgen.
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Empfehlung Bestrahlung
Eine Therapie von hypertrophen Narben mittels Bestrahlung wird nicht empfohlen.

Eine Therapie mittels Bestrahlung von Keloiden als Monotherapie kann in
Einzelfallen empfohlen werden.

Eine Bestrahlung nach operativer Therapie von Keloiden kann empfohlen werden.

Eine Bestrahlung postoperativ zur Prophylaxe einer de novo Entstehung von HTN
oder Keloiden bei Risikopatienten/ Pradisposition wird nicht empfohlen.

5.8 Silikonplatten und Silikongel
Klaus Fritz

Wirkmechanimus

Der Wirkmechanismus von Silikongelen ist nicht endgultig erklart. Okklusion und
daraus folgende Durchfeuchtung insbesondere des Stratum corneums soll zu einem
Signaleffekt an Fibroblasten durch Cytokinfreisetzung aus Keratinozyten fuihren [62].
Unter Applikation zeigen sich nach 24 Wochen eine Reduktion von Mastzellen und
die Abnahme erhdhter Expression von Fas Antigen aus intralasionalen Fibroblasten
[63].

Unerwiinschte Wirkungen
Folien und Kissen kdnnen als stérend empfunden werden, Gele und Cremes werden
in der Regel gut toleriert.

Ansprechrate/ Rezidivrate

In einem Cochrane Review wurde ein Nutzen von Silikonanwendung in der
Narbenpravention bei Patienten mit Pradisposition zur Keloidbildung nach
chirurgischen Interventionen bestatigt. (RR 0.46, 95% CI 0.21 to 0.98). Bei der
Behandlung von Narben konnte durch Sililkonauflagen die Elastizitat signifikant
verbessert werden (RR 8.60, 95% CI 2.55 to 29.02). Bei allen Studien war jedoch die
Studienqualitat sehr niedrig [40].

Durchfihrung
Silikone sind erhéltlich als Gele, Cremes, Kissen, Auflagen und Folien. Sie werden in
der Regel 12 bis 24 h/Tag Uber 12 bis 24 Wochen angewendet.

Sonstiges
Silikon Produkte bieten den Vorteil einer schmerzfreien Behandlung bei in der Regel

leichter Anwendbarkeit.

Empfehlung Silikonplatten und Silikongel

Eine Behandlung mittels Silikonpraparaten kann insbesondere als Zusatztherapie bei
aktiven hypertrophen Narben erwogen werden.

Eine Anwendung von Silikonpréaparaten postoperativ zur Prophylaxe einer de novo
Entstehung von HTN oder Keloiden bei Risikopatienten/ Pradisposition sowie nach
operativer Therapie von hypertrophen Narben und/ oder Keloiden kann empfohlen
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werden.

5.9 Extractum cepae (Zwiebelextrakt)
Gerd Gauglitz

Wirkmechanimus

Extractum cepae wirkt entziindungshemmend, bakterizid und hemmend auf die
Fibroblasenproliferation. Als mdgliche Mechanismen werden die Induktion von
Matrix-Metalloproteinase | (MMP-1) [64] sowie eine Hemmung des TGF-[3/ Smad-
Signalweges [65] diskutiert.

Unerwinschte Wirkungen

Unerwinschte Wirkungen von Zwiebelextrakt enthaltenden Narbengele sind selten.
Bei Unvertraglichkeit von Inhaltsstoffen der Salben kann es zu einer allergischen
Kontaktdermatitis kommen.

Ansprechrate/ Rezidivrate

Die Studienlage zur Wirksamkeit von Extractum cepae zur Pravention und
Behandlung von hypertrophen Narben und Keloiden ist uneinheitlich und die Qualitat
der Studien ist insgesamt gering.

Zur Prophylaxe von HTN und Keloiden zeigte sich in einer prospektiven,
randomisierten, kontrollierten, nicht verblindeten Studie an Kindern mit Operationen
im Thoraxbereich nach 6-monatiger Anwendung eines Zwiebelextrakt enthaltenden
Narbengels eine seltenere Entwicklung von Uberschiellenden Narben als in der
Vergleichsgruppe ohne Behandlung [66]. Die Therapie in der Vergleichsgruppe bleibt
mit der Angabe ,normal wound treatment* weitestgehend unklar. Dies ist
insbesondere von Bedeutung, da in einer weiteren Vergleichsstudie zur
Verbesserung der Narbenqualitdt (ROtung, Juckreiz, Brennen, Schmerzen,
Hypertrophie) zwischen Zwiebelextrakt enthaltenden Narbengels und einem
Externum mit Vaselinebasis ein spezifischer Effekt der Inhaltsstoffe nicht belegt
werden konnte [67].

Es ist jedoch zu berlcksichtigen, dass die Patientenanzahl in dieser Studie
insgesamt gering war, die Operationen nicht an spezifischen Pradilektionsstellen wie
z.B. thorakal erfolgten und somit statistisch signifikante Ergebnisse nur bei sehr
hohen Patientenzahlen zu erwarten gewesen waren.

Zur Behandlung von HTN und Keloiden wurde der Nutzen einer Kombination von
intralasionalem Triamcinolon und Zwiebelextraktgel als positiv beschrieben, wobei
sowohl die Monotherapie mit Triamcinolon allein als auch die Kombination mit
zusatzlich Zwiebelschalenextrakt enthaltendem Externum statistisch signifikante
Besserung brachten. Eine Berechnung der statistischen Signifikanz bezogen auf die
Unterschiede der Therapiekonzepte untereinander wurden in der Studie jedoch nicht
durchgefuhrt [68].

Durchfihrung

Externe Anwendung sollte in der Regel mehrmals taglich am besten mit leichter
Massage des Narbengewebes erfolgen. Bei verharteten, alteren Narben kann auch
eine  Anwendung unter Okklusion erwogen werden. Bei prophylaktischer
postoperativer Anwendung kann mit der Behandlung kurz nach Fadenzug begonnen
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werden. Bei der Behandlung von offenen Wunden sollte mit der Prophylaxe bis zur
vollstdndigen Epithelialisierung der Wunde gewartet werden. Die Behandlung
erstreckt sich meist ber mehrere Wochen bis Monate.

Sonstiges
Die Anwendung bietet den Vorteil einer schmerzfreien Behandlung bei in der Regel

leichter Anwendbarkeit. In der Regel enthalten die Praparate mit Extractum cepae
weitere Inhaltsstoffe.

Empfehlung Extractum cepae (Zwiebelextrakt)

Die Therapie von aktiven hypertrophen Narben mit Extractum cepae (Zwiebelextrakt)
enthaltenden Kombinationspréparaten kann als Zusatztherapie erwogen werden.

Die Anwendung von Extractum cepae (Zwiebelextrakt) enthaltenden
Kombinationspraparaten kann zur postoperativen Prophylaxe einer de novo
Entstehung von HTN oder Keloiden sowie zur Rezidivprophylaxe nach operativer
Therapie einer hypertrophen Narben/ eines Keloids erwogen werden.

5.10 5-Fluorouracil
Gerd Gauglitz

Wirkmechanismus

Seit 1989 wird 5-Fluorouracil (5-FU) besonders in den USA zur Behandlung von
Keloiden eingesetzt. 5-FU hemmt als Pyrimidinanalogon die Proliferation der
Fibroblasten.

Unerwinschte Wirkungen

Injektionsschmerz, Hyperpigmentierungen, Hautirritationen und Ulzerationen. Als
Kontraindikationen werden unter anderem Anamie, Leukopenie, Thrombozytopenie,
Schwangerschaft, Knochenmarksdepression oder Infektionen genannt. Systemische
Nebenwirkungen wurden bisher nicht beobachtet.

Wirksamkeit

Die Ansprechrate bei Keloiden belduft sich auf ca. 50% [69]. Neuere Studien konnten
zeigen, dass auch geringere Konzentrationen von 5-FU in Kombination mit
intralasionalen Glukokortikosteroiden wirksam die Rezidivrate nach chirurgischer
Entfernung von Ohrkeloiden verringern [70]. In einer prospektiven, randomisierten
Studie mit 10 Patienten mit unbehandelten hypertrophen oder keloidalen
Sternotomienarben zeigten alle vier unterschiedliche Behandlungsregime
(Farbstofflaser, intraldsionales Triamcinolon, intralasionales 5-FU und Kombination)
eine signifikante Verbesserung des Narbenbildes. Signifikante
Wirksamkeitsunterschiede zwischen den einzelnen Therapieansatzen fanden sich
nicht, wobei sich in der Trimacinolongruppe langer anhaltende unerwiinschte
Wirkungen zeigten [71]. Die streng intraldsionale Applikation einer Kombination von
5-FU (50 mg/ml) und Triamcinolon Acetonid (TAC) (40 mg/ml) (1:3) zur Behandlung
von Keloiden wurde in einer retrospektiven Arbeit mit entweder 5-FU/ TAC/ Exzision
oder TAC/ Exzision in insgesamt 102 Probanden untersucht, wobei sich die
Kombination aus 5-FU/ TAC/ Exzision der Kombination aus TAC/ Exzision Uberlegen
zeigte [72]. In einer prospektive Studie mit insgesamt 69 Patienten zeigte sich die
Kombination von TAC (40 mg/ml):5-FU (50 mg/ml) (1:9), einmal wochentlich fir zwel
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Monate streng intralasional injiziert und teils zusatzlicher Anwendung eines
Farbstofflasers der alleinigen wdchentlichen Injektion von TAC 40 mg/ml Uberlegen
[73]. In einer weiteren doppelt verblindeten prospektiven Studie in 40 Patienten mit
Keloiden oder hypertrophen Narben zeigten sich nach zwei und drei Monaten unter
der Kombination TAC (40 mg/ml):5-FU (50 mg/ml) (1:9) bessere Resultate in Hinblick
auf GroRenreduktion und Abblassung im Vergleich zur alleinigen Injektion von TAC
40 mg/ml [74].

Durchfiihrung

Zu Beginn der Behandlung sowie nach vier Injektionen sollte eine Blutbildkontrolle
erfolgen. Die Anwendung erfolgt einmal wéchentlich in einer Konzentration von
50 mg/ml und einer Gesamtdosis von maximal 50-150 mg pro Behandlung. Es
kdnnen bis zu 16 Injektionen durchgefuhrt werden [75].

Sonstiges
Die Behandlung erfolgt off label.

Empfehlung 5-Fluorouracil

Eine Behandlung von hypertrophen Narben mit 5 FU wird nicht empfohlen.

Eine Behandlung von therapieresistenten Keloiden mit 5 FU kann erwogen werden.
Zur Prophylaxe einer de novo Entstehung von HTN oder Keloiden bei

Risikopatienten bzw. als Rezidivprophylaxe nach operativer Therapie wird eine
Behandlung mit 5 FU nicht empfohlen.
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6 Weitere Therapieanséatze

6.1 Interferon
Joachim Fluhr

Wirkmechanismus

Interferon-alpha (IF-a) und Interferon-gamma (IF-y) reduzieren die Uberproduktion
der Kollagen-I/ 11I-Synthese sowie die Produktion von Glykosaminoglykanen in den
narbenbildenden Fibroblasten. IF-a2b steigert dartber hinaus die Aktivitat der
Kollagenase und vermindert die Angiogenese.

Unerwiinschte Wirkungen
IF kénnen leichte grippeédhnliche Symptome, leichte Schmerzen sowie
Entzindungsreaktionen an der Injektionsstelle hervorrufen.

Ansprechrate/ Rezidivrate

Die Ansprechrate fur eine intraldsionale Monotherapie von IF-a und IF-y liegt bei ca
20% bis 66% sowie bei ca. 80% in Kombination mit TAC. In kontrollierten,
prospektiven Studien waren die Injektionen nicht immer signifikant wirksam. Die
Studienlage erlaubt derzeit keine sichere Bewertung fir die Behandlung von
hypertrophen Narben und Keloiden [76].

Durchfiihrung

Die Injektion von IF- a2b erfolgt intralasional in der Regel als zweimalige Applikation
im Abstand von vier bis sieben Tagen. Als Rezidivprophylaxe kann die Injektion
bereits am Operationstag erfolgen. In einer Kombinationsstudie mit TAC wurden zwei
Mal wéchentlich 0.5 Mio Units IF- a2b pro cm?in Kombination mit TAC injiziert [77].

Sonstiges )
Interferon hat in Deutschland/ Osterreich fur die Behandlung von Keloiden keine

Zulassung (off label use). Die Therapie ist kostenintensiv.

Empfehlung Interferon

Eine Behandlung von hypertrophen Narben und Keloiden mit Interferonen als
Monotherapie kann derzeit nicht empfohlen werden.

Eine Behandlung von Keloiden und hypertrophen Narben mittels Interferonen in
Kombination mit TAC kann in Einzelfallen erwogen werden, in denen mit anderen
empfohlenen Therapieoptionen kein ausreichender Therapieerfolg erzielt werden
konnte.

6.2 Kalziumkanalblocker, Imiquimod, Bleomycin

Empfehlung Kalziumkanalblocker, Imiquimod, Bleomyci n

Eine Empfehlung fir oder gegen die Anwendung von Kalziumkanalblockern,
Imiquimod, Bleomycin kann aufgrund der geringen sowie oftmals widersprichlichen
Datenlage aktuell nicht gegeben werden.
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7 Autoren/ Glltigkeit

Die aktuelle Fassung der Leitlinie stellt ein Update der Leitlinie aus dem Jahre 2001
dar.

Erstellungsdatum: September 2011 bis April 2012
Nachste Uberprifung geplant: Juni 2015

Diese Leitlinie ist ein gemeinschaftliches Projekt der Deutschen Dermatologischen
Gesellschaft (DDG) und des Berufsverbands der Deutschen Dermatologen e. V.
(BVDD) unter Beteiligung der Osterreichischen Gesellschaft fiir Dermatologie und
Venerologie (OGDD), der Deutschen Gesellschaft fiir Dermatochirurgie (DGDC), der
Osterreichischen Gesellschaft fur Dermatochirurgie (OGDC), der Deutschen
Gesellschaft fur Dermopharmazie (GD) und der Schweizerischen Gesellschaft fur
Dermatologie und Venerologie (SGDV). Das Projekt wurde durch den Férderverein
der DDG finanziert. Die Experten erhielten aul3er einer Erstattung der Reisekosten
keinerlei finanzielle Zuwendungen. Die Erstellung der Leitlinie erfolgte in
redaktioneller Unabhangigkeit, ohne Einflussnahme durch den Sponsor. Die
Leitliniengruppe war frei in ihren Entscheidungen. Eine Darlegung der
Interessenkonflikte erfolgte entsprechend der Vorgaben der AWMF-.

7.1 Erklarungen Uber Interessenkonflikte

Sabine Emig Joachim Fluhr

1 | Berater- bzw. Gutachtertatigkeit Beraterfunktion bei Bayer Wissenschaftlicher Beirat
oder bezahlte Mitarbeit in einem Innovation GmbH, Hartmann | Pierre Fabre Dermo-
wissenschaftlichen Beirat eines AG Cosmetique, Toulouse
Unternehmens der
Gesundheitswirtschaft (z.B.
Arzneimittelindustrie, Medizin-
produktindustrie), eines
kommerziell orientierten
Auftragsinstituts oder einer
Versicherung

2 | Honorare fir Vortrags- und Einmaliges Honorar fiir einen | Pierre Fabre Dermo-
Schulungstétigkeiten oder bezahlte | Vortrag im Rahmen des Cosmetique, Toulouse
Autoren- oder Co-Autorenschaften | Actelion Symposiums 2011 in
im Auftrag eines Unternehmens Berlin, Vortrag fir die Firma

der Gesundheitswirtschaft, eines Draco 2012
kommerziell orientierten
Auftragsinstituts oder einer
Versicherung

3 | Finanzielle Zuwendungen Forschungsprojekt mit Bayer | Nein
(Drittmittel) far Innovation GmbH
Forschungsvorhaben oder direkte
Finanzierung von Mitarbeitern der
Einrichtung von Seiten eines
Unternehmens der
Gesundheitswirtschaft, eines
kommerziell orientierten Auftrags-
instituts oder einer Versicherung




013/030 , Therapie pathologischer Narben (hypertrophe Narben und Keloide)

4 | Eigentimerinteresse an Eigentimerin des Patents Nein
Arzneimitteln/ Medizinprodukten (PCT/EP)
(z. B. Patent, Urheberrecht, 1485 48 3B1
Verkaufslizenz)

5 | Besitz von Geschéftsanteilen, Nein Nein
Aktien, Fonds mit Beteiligung von
Unternehmen der
Gesundheitswirtschaft

6 | Personliche Beziehungen zu einem | Nein Nein

Vertretungsberechtigten eines
Unternehmens
Gesundheitswirtschaft

Mitglied von in Zusammenhang mit
der Leitlinienentwicklung
relevanten
Fachgesellschaften/Berufsverband
en, Mandatstrager im Rahmen der
Leitlinienentwicklung

2009-2011 President
European Tissue Repair
Society

seit 2012 Vorsitzende der
ADF, DDG, Deutsche
Gesellschaft fur
Bindegewebsforschung,
ESDR

DDG, DGDC, GD, ISBS, ISP

8 | Politische, akademische (z. B. Nein Nein
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~Schulen®), wissenschaftliche oder
persénliche Interessen, die
maogliche Konflikte begriinden
koénnten
9 | Gegenwartiger Arbeitgeber, Uniklinik K6In 2007-2010:
relevante frihere Arbeitgeber der | Klinik und Poliklinik fur Bioskin, Hamburg;
letzten 3 Jahre Dermatologie und Seit 2011:
Venerologie Charité - Universitatsmedizin
Kerpener Stral3e 62 Berlin, Klinik fur
50937 Koln Dermatologie, Venerologie
und Allergologie
Charitéplatz 1
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Klaus Fritz Gerd Gauglitz Silvia
Hohenleutner
1 | Berater- bzw. Gutachtertatigkeit Advisory board Nein Nein
oder bezahlte Mitarbeit in einem Photomedex
wissenschaftlichen Beirat eines (USA), Syneron
Unternehmens der (Israel), Intendis
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Autoren- oder Co-Autorenschaften | (Tschechien), MEDA Pharma
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