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Hypertrophe Narben und Keloide
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Aktuelle Aspekte der uberschiessenden Narbenbildung —
Pathophysiologie, Pravention und Therapie

Immer mehr Patientinnen und Patienten kiim-
mern sich um die Asthetik ihrer Narben. Viele
sind nach Operationen mit dem Erscheinungs-
bild der Narben unzufrieden und beginnen, an
den Fdhigkeiten des Operateurs zu zweifeln.
Meistens werden Narben innerhalb von Mona-
ten unauffdlliger und flacher, die Rotung ver-
blasst, der Juckreiz verschwindet. Allerdings
kann die Rotung frischer Narben noch 6 bis
8 Monate nach der Operation anhalten, ohne
dass es sich um eine pathologische Narben-
reifung handelt. Was steckt hinter der Bildung
tiberschiessender Narben? Welche Prdventions-
und Behandlungsmoglichkeiten sind empfeh-

lenswert?

Uberschiessende Narben entstehen bei Storungen der
physiologischen Wundheilung nach Verletzung der tie-
feren Dermis wie Verbrennungen, Schnittwunden, Ab-
schirfungen, operative Eingriffe, Piercings, Impfungen
(1). Hassliche Narbenbildung, Juckreiz, Schmerzen
und Kontrakturen kénnen die Lebensqualitit empfind-
lich beeintrachtigen. Aus einer frischen Narbe kann bei
Verlangerung des Reifungsprozesses eine hypertrophe
Narbe entstehen, wobei die uberschiessende Narben-
bildung die urspriingliche Wunde nicht tiberschreitet
(Abbildung 1). Beispielsweise nach einer Wundinfektion,
wenn eine Wunde starken Zugkréften ausgesetztist oder
wenn sich die Epithelisierung tiber 10 bis 14 Tage hi-
naus verzogert, kann sich innerhalb von 4 bis 8 Wochen
eine hypertrophe Narbe bilden, die bis 6 Monate rasch
wachst und dann wihrend ein paar Jahren wieder ab-
flacht, wobei spontane Riickbildungen maglich sind.

Keloide, die bei Hellhdutigen seltener vorkommen als
hypertrophe Narben, wachsen dagegen wulstartig oder
lippenformig wahrend mehrerer Jahren weiter und
bilden sich nicht spontan zurtick (1). Ein Keloid tber-
schreitet die Grenzen der urspriinglichen Wunde be-
trachtlich (Abbildung 2). Histologisch unterscheiden

sich hypertrophe Narben und Keloide deutlich (1),
doch die Diagnose wird immer klinisch gestellt. Es ware
falsch, aus einem Keloid eine Hautprobe fiir die Histo-
logie zu entnehmen, weil das Keloid dadurch aktiviert

werden konnte, sodass es noch stirker wachsen wurde.

Abbildung 1: Hypertrophe Narbe. Uberschiessende, auf die
urspriingliche Wundregion begrenzte Bildung von Narben-
gewebe. (Foto: Archiv)

Abbildung 2: Keloid. Das “iberschiessende Narbengewebe
wdachst wulstartig oder lippenformig viber die Grenzen der
wrspriinglichen Wunde hinaus. (Foto: Archiv)

Begiinstigende Faktoren

Bei Keloiden wird eine genetische Pradisposition ange-
nommen, und es wurden Assoziationen zu 4 Chromoso-
men beschrieben. Ein einzelnes «Keloidgen» sei aber
bisher noch nicht identifiziert worden, berichtete Dr.
Gerd Gauglitz, Leiter der Narbensprechstunde, Klinik
fur Dermatologie und Allergologie, Ludwig-Maximi-
lian-Universitat, Miinchen, an der 17. Jahrestagung der
Gesellschaft fiir Dermopharmazie. Das haufigere Vor-
kommen von Keloiden in der Pubertit und der Schwan-
gerschaft weist darauf hin, dass Hormone eine Rolle
spielen. Die Ansicht, dass Allergiker vermehrt von Ke-
loiden betroffen seien, weil die Mastzellen in der Patho-
genese vermutlich eine wichtige Rolle spielen, werde
aktuell kontrovers diskutiert, so der Referent. Die Loka-
lisation stellt fiir Keloide einen wichtigen begiinstigen-
den Faktor dar, denn die Prasternalregion, der Schul-
tergurtelbereich und die Ohrlappchen sind besonders
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haufig betroffen, tiberdies die Oberarme und Wangen.
Entziindliche Hauterkrankungen begtnstigen Keloide,
die sich z. B. nach Acne conglobata bilden kénnen
(Abbildung 3). «Spontankeloide» sind nach heutiger
Auffassung durch nicht bemerkte kleine Traumata
entstanden (z.B. Bagatelltrauma, Insektenstich). Hyper-
trophe Narben bilden sich nie spontan, sondern immer
im Anschluss an ein Trauma (z.B. Operation, Verbren-

nung), wobei alle Korperstellen betroffen sein kdnnen.

Abbildung 3: Keloidreaktionen nach Acne conglobata.
(Foto: Archiv)

Abbildung 4: Keloid neben seborrhoischer Keratose.
(Foto: Dr. Marguerite Krasovec Rahmann)

Pathophysiologie iiberschiessender Narbenbildung

Die physiologische Wundheilung verlauft in 3 Phasen
(Entziindung, Zellproliferation, Matrix-Remodeling).
Bei uberschiessender Narbenbildung ist die Entziin-
dungsphase (Exsudationsphase) verstirkt und verlin-
gert, wobei verschiedene Zytokine und Wachstumsfak-
toren vermehrt ausgeschiittet werden, z.B. TGF-beta-1
und TGF-beta-2 (transforming growth factor beta) sowie
PDGF (platelet-derived growth factor). Dermale Fibro-
blasten werden dadurch zu gesteigerter Proliferation
angeregt und produzieren wahrend der Zellproliferati-
onsphase vermehrt extrazellulire Matrixproteine wie
Kollagen, Fibronectin und Laminin. Wahrend die Pro-
duktion der extrazelluliren Matrix gesteigert ist, bleibt
der Abbau des Narbengewebes in der Phase des Matrix-
Remodeling (regenerative Phase) zu gering, weil anti-
proliferativ wirksame Zytokine (z.B. Interferon-gamma,
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TGF-beta-3), Kollagenasen und Matrixmetalloprotei-
nase-9 (baut Kollagen, Elastin und Fibronectin ab) ver-
mindert sezerniert werden. Weil TGF-beta-3 die Kolla-
gensynthese hemmt, wurde versucht, durch Injektion
von rekombinantem TGF-beta-3 in die Operationswund-
rander die Wundheilung und Narbenbildung prophy-
laktisch zu verbessern. Leider erwies sich dieser Ansatz
in einer multizentrischen Phase-3-Studie nicht als
erfolgreich.

Auch der Typ der gesteigerten und verlingerten Ent-
ziindungsreaktion mit Immunzellinfiltrat spielt beson-
ders bei der Bildung von Keloiden eine wichtige Rolle
(1). Eine durch Th2-Zellen getriggerte Immunantwort,
wie sie in Keloiden zu finden ist, wirkt profibrotisch (z.B.
infolge der Sekretion von TGF-beta-1 und TGF-beta-2).
Zur Therapie tUberschiessender Narben eignen sich in-
tralasionale Kortikosteroidinjektionen (Injektionen
von Triamcinolon intradermal ins Bindegewebe), die
hauptsichlich die Entziindungsprozesse in der Wunde
supprimieren. Besonders bei Keloiden in der Friih-
phase handelt es sich dabei um eine Erstlinientherapie
(1). Um das Therapieresultat von intraldsionalen Tri-
amcinoloninjektionen bei iiberschiessenden Narben
noch weiter zu verbessern, kann zusatzlich ein Narben-
gel eingesetzt werden. Im Rahmen einer offenen, ran-
domisierten, kontrollierten Studie konnte durch zusatz-
liches Einmassieren eines Narbengels, das antifibrotisch
wirksamen Zwiebelextrakt sowie Heparin und Allantoin
enthilt, erreicht werden, dass im Vergleich zur alleini-
gen Trimacinolon-Injektionstherapie nach 20 Wochen
die Narbendicke, die Verhartung, die Schmerzempfind-
lichkeit, der Juckreiz und die Rotung (Entziindung)
statistisch signifikant geringer waren (2).
Normalerweise beginnt die Apoptose von Fibroblasten
und Myofibroblasten etwa 12 Tage nach dem Trauma,
wodurch ein Gleichgewicht zwischen Produktion und
Abbau von extrazellularer Matrix hergestellt wird. Bei
hypertrophen Narben und Keloiden ist jedoch die
Apoptoserate deutlich reduziert. Zudem erreicht sie ihr
Maximum nichtbereits am 20. Tag wie bei der normalen
Wundheilung, sondern erst viele Monate spiter, wie bei
hypertrophen Narben mit verlingertem Reifungspro-
zess nachgewiesen wurde (1). Zur Erh6hung der Apop-
toserate von Fibroblasten konnen Kortikosteroide, In-
terferon, 5-FU, Druckbehandlung und Farbstofflaser
eingesetzt werden.

Durch Sekretion von Histamin, Heparin und Zytokinen
stimulieren Mastzellen die Fibroblastenproliferation
und losen Juckreiz in Narben aus. Intraldsionale Korti-
kosteroidinjektionen in Keloide reduzieren den Juck-
reiz und die Zahl der Mastzellen signifikant. Antihista-
minika seien im klinischen Alltag weniger wirksam,
sagte der Referent.

Botulinumtoxin zur Prdvention

von Wulstnarben geeignet?

Auf verstarkten Zug und erhohte Spannung im Bereich
der Wundrander reagieren Fibroblasten mit vermehrter
Proliferation, sodass hypertrophe Narben resultieren
konnen. Auch bei Keloiden scheinen die Wundspan-

31



Hypertrophe Narben und Keloide

nungsverhaltnisse eine Rolle zu spielen. In der Mitte, wo
Zug und Spannung geringer sind, flachen ldnger beste-
hende Keloide oft etwas ab. Offenbar reduzieren die
Fibroblasten im Zentrum ihre Proliferation, sodass die
Kollagenproduktion dort abnimmt. Als attraktive Mog-
lichkeit zur Pravention von Keloiden kommt bei fri-
schen Wunden die Injektion von Botulinumtoxin in die
umgebende Muskulatur in Betracht. Im Rahmen einer
randomisierten, plazebokontrollierten Studie wurde
Botulinumtoxin innerhalb von 24 Stunden nach dem
Verschluss von Gesichtswunden in die umgebende Mus-
kulatur injiziert (3). Im Vergleich zur Plazeboinjektion
konnten damit statistisch signifikant bessere kosmeti-
sche Resultate erzielt werden. Chinesische Arbeitsgrup-
pen erzielten mit Injektionen von Botulinumtoxin auch
bei bereits bestehenden Keloiden gute Behandlungsre-
sultate. Aufgrund eigener objektiver Untersuchungen,
die keine Beeinflussung der Narbendicke zeigten, ist
der Referent bei der Behandlung bestehender Keloide
mit Botulinumtoxin zurtickhaltend.

Bei frischen Narben ist der transepidermale Wasser-
verlust erhoht. Keratinozyten reagieren darauf mit

vermehrter Sekretion von Zytokinen und Wachstums-
faktoren, welche die Fibroblasten zu verstarkter Prolife-
ration und Kollagenproduktion anregen. Silikonpro-
dukte normalisieren den transepidermalen Wasser-
verlust und stoppen dadurch die vermehrte Sekretion
der Keratinozyten, sodass sich die Kollagenproduktion
der Fibroblasten normalisiert. Zur Pravention von
Keloiden und hypertrophen Narben wird empfohlen,
Silikongelfolien ab 2 Wochen nach der Wundheilung
taglich wahrend 12 bis 24 Stunden fir mindestens
2 Monate zu tragen (1). *

Alfred Lienhard
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