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Auch 30 Jahre nach der von McBur-
nie beschriebenen gelungenen Be-
handlung von Verrucae vulgares und
Condylomata acuminata mittels CO,-
Laser liegen immer noch keine rich-
tungsweisenden Daten aus rando-
misierten, prospektiven Studien

vor, die eine sog. ,Therapie der ers-
ten Wahl” zur Behandlung von War-
zen definieren kdnnten [1]. Dies ist je-
doch nicht verwunderlich, handelt es
sich schlieBlich bei der Infektion mit
humanen Papillomaviren mitnich-
ten um ein klinisch homogenes Bild.
Von den iiber 120 inzwischen iden-
tifizierten humanen Papillomavirus-
subtypen infizieren 30 die Genital-
schleimhaut. Die Infektion mit geni-
talem humanem Papillomavirus ist
die weltweit haufigste sexuell iiber-
tragbare Infektionserkrankung [2].
Hier wie auch im Bereich der tibrigen
Haut ist die Infektiositat abhangig
von der aktuellen Immunsituation
des erkrankten Individuums. Extrage-
nital wird eine erleichterte Virusinok-
kulation sowohl bei Kindern als auch
bei Erwachsenen mit atopischer Di-
athese festgestellt. Wahrend die In-
zidenz von Condylomata acuminata
bei 1-2% der sexuell aktiven Bevol-
kerung liegt, betragt die Inzidenz fiir
Verrucae vulgares bei Erwachsenen
ca. 5% und bei Kindern 8-20%. Eine
Untersuchung in australischen Schu-
len ergab sogar einen Befall bei 22%
der Kinder [3, 4]. Summiert man die-
se beiden Gruppen, sind in der Bun-
desrepublik mindestens 4 Mio. Men-
schen mit HPV infiziert.
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Laser in der Therapie

der Warzen

Allgemeine Therapiemodalititen

Die zur Verfiigung stehenden Therapie-

optionen zur Behandlung von vulgiren

Warzen sind vielfiltig. Die konventio-

nellen Therapieverfahren, die alterna-

tiv zum Laser zur Verfiigung stehen, sind
in @ Tab. 1 zusammengefasst. Trotz der

Bedeutung der Infektion mit Warzen als

Volkskrankheit finden sich in den letzten

25 Jahren nur 45 Studien, von denen nur

2 Studien iiber ein Evidenzniveau 2b ver-

fiigen. Fallberichte tiber nichtablative Ver-

fahren, wie z. B. Thuja-Extrakte oder Tee-
baumol, finden sich in der Tabelle nicht
wieder.

Die Interpretationsfihigkeit der Daten
ist aufgrund unterschiedlicher Studiende-
signs stark eingeschrankt. Das beruht auf
folgenden Griinden:

1. In verschiedenen Studien werden
»frische® neben ,,chronischen und
neben ,therapieresistenten” Verrucae
behandelt. Es gibt jedoch keinen ver-

bindlich festgelegten Standard der de-
finiert, ab wann eine frische von einer
chronischen HPV-Infektion unter-
schieden wird.

2. Aus der klinischen Erfahrung heraus
sind die Lokalisation und die Gro-

e der Warze ein wichtiger Parameter
fiir das therapeutische Ansprechen.

3. Eswerden einzeln stehende Verru-
cae am Korper oder an den dorsalen
Handseiten ebenso wie tiefe Verru-
cae plantares als auch Beete (Mosai-
ke) von Verrucae plantares behandelt.
Abheilungsraten werden jedoch oft
nicht den unterschiedlichen Manifes-
tationsformen zugeordnet.

Somit kann samtliches Datenmaterial auf-
grund einer grofien heterogenen Band-
breite der Studien und Fallberichte nur

Widmung. Diese Arbeit ist Herrn Professor Dr.
med. Manfred Goos mit den besten Wiinschen
zum 70. Geburtstag gewidmet.
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Abb. 1 A Zeitliche Entwicklung der Lasertherapie von Warzen
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mit Vorsicht interpretiert werden, insbe-
sondere kann der Stellenwert des einen
oder anderen Lasersystems gegeniiber
herkémmlichen ,,alternativen/konventio-
nellen Therapien nur abgeleitet und kli-
nisch analysiert werden.

Ablative Verfahren

CO,-Laserung von
Verrucae vulgares

Die Therapie extragenitaler Verrucae
mittels CO,-Laser wird methodisch mit
der Kryotherapie und mit elektrochirur-
gischen Techniken in die Gruppe der ,,ab-
lativen Warzenbehandlung® eingeordnet
(B Abb. 1). Dabei kann der CO,-Laser
entweder zur Vaporisierung von kleineren
Verrucae oder auch zur Exzision groflerer
Beete genutzt werden [4]. Serour und So-
mekh [5] beschreiben in ihrer nicht pla-
cebokontrollierten, nicht randomisierten
Studie (Evidenzniveau 3b) eine 100%ige
Abheilungsrate bei 40 mittels CO,-La-
ser behandelten Kindern. Die von ande-
ren Autoren beschriebenen Abheilungs-
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Abb. 3 < Narbige Ab-
heilung nach CO,-La-
serbehandlung

raten belaufen sich stattdessen auf 56—
94,5% mit einem Interstudienmittelwert
von 75,25% [4]. Serour et Somekh [5] fiih-
ren ihre Erfolge hingegen auf ihre Technik
mit Einhaltung eines Sicherheitsabstandes
von 5 mm und einer zusitzlichen Vapo-
risierung im defokussierten Zustand des
Wundgrundes nach erfolgter Laserexzisi-
on zuriick. Dies bewirkte eine Rezidivfrei-
heit in allen Fallen auch noch nach 1 Jahr.

Die anderen retrospektiven Analysen,
z. B. von Sloan et al. [6], geben durch-
schnittliche Abheilungsraten von 61,4% an
und berichten tiber Neuinfektionen und/
oder Rezidive von bis 28% in einem 3-Jah-
res-Beobachtungszeitraum nach Operati-
on. Diese Daten fiigen sich auch gut in die
Ergebnisse einer retrospektiven Analyse
unserer Klinik und unseres eigenen Pati-
entengutes ein. Wir behandelten 75 Pati-
enten im Alter zwischen 7 und 81 Jahren
(Durchschnitt 29,1 Jahre; 30 Manner und
45 Frauen) mit therapieresistenten Verru-
cae vulgares an Hianden und Fiiflen mit-
tels CO,-Laser. Simtliche Patienten wa-
ren zuvor schon ambulant mit verschie-
denen lokaltherapeutischen Mafnah-

Abb. 2 € CO,-Laserbe-
handlung pré- und intrao-
perativ

men wie Kryotherapie und Kiirettage er-
folglos therapiert worden und wiesen in
mehr als 75% der Falle grofie Warzenbee-
te (liber 10 cm?) auf. Bei den 45 weiblichen
Patienten zeigte sich eine Vollremission
in 77,7% an Handen und Fiif8en, in 22,2%
konnte ein kleinherdiges Rezidiv beob-
achtet werden. Von 30 ménnlichen Pati-
enten zeigte sich in 76,6% eine vollstdndi-
ge Riickbildung, und 23,3% der Patienten
erlitten ebenfalls ein kleinherdiges Rezi-
div. Rezidive traten somit in einem Be-
obachtungszeitraum von durchschnitt-
lich 4 Monaten in 22,6% der Fille auf. Im
Gegensatz zur Lasertherapie der Verrucae
an den Fiiflen sprach die Behandlung von
Verrucae an den Hinden deutlich bes-
ser an [7]. Auch in anderen Studien zeigte
sich generell eine schlechtere therapeu-
tische Wirkung bei insbesondere grof3fla-
chigen Verrucae plantares im Gegensatz
zu Verrucae palmares [6].

Der Einsatz des CO,-Lasers zur Be-
handlung chronisch therapieresistenter
Verrucae als Standardtherapie hat sich
Kklinisch entwickelt. In vielen publizierten
Studien wurden Patienten mit vulgéren
Warzen erst dem CO,-Laser zugefiihrt,
nachdem andere Therapien, wie insbe-
sondere die Kryotherapie, erfolglos wa-
ren. Abheilungsraten von z. B. 70% nach
einer erfolglosen Kryotherapie fithrten
dann zu der Schlussfolgerung der thera-
peutischen Uberlegenheit des CO,-Lasers
gegeniiber konventionellen Methoden.

© Bei extragenitalen Verrucae
vulgares lassen sich
mittels CO,-Laser auch
groBere Warzenbeete
laserchirurgisch entfernen

Im Fall extragenitaler Verrucae vulgares
lassen sich mittels CO,-Laser schnell, sau-



Zusammenfassung - Abstract

ber und ohne grofle Blutung auch gréfie-
re Warzenbeete (B Abb. 2a-c) laserchir-
urgisch entfernen. Die Nebenwirkungen
dieser ablativen Therapie sind jedoch,
insbesondere bei grofien Beeten, plantar
oder palmar nicht gering und in @ Tab. 2
unter Beriicksichtigung des vorhandenen
Datenmaterials zusammengefasst [2, 4, 6,
7]. Die @ Abb. 3 zeigt zudem exempla-
risch die Narbenentwicklung an einer ab-
geheilten Fuflsohle.

Es fehlen jedoch randomisierte Studi-
en, die die Uberlegenheit der CO,-Laser-
behandlung in der Therapie extragenita-
ler Verrucae z. B. gegentiber elektrokaute-
rischen Verfahren belegen. Bei unserem
Patientengut handelte es sich wie bei den
von Sloan et al. beschriebenen Patienten
um solche mit therapieresistenten Verru-
cae. Die durchschnittliche Manifestations-
zeit betrug bei diesem Kollektiv 47,4 Mo-
nate. Obwohl in allen Publikationen ab
den 1990er-Jahren zur Behandlung von
Verrucae vulgares mittels CO,-Laser so-
wohl die Bezeichnungen ,chronisch®,
»therapieresistent und der Satz ,,der CO,-
Laser wird nun gewohnlich/standardma-
ig zur Behandlung von therapieresisten-
ten Verrucae vulgares benutzt® zu lesen ist
[6, 8], fehlen bis heute einheitliche Defini-
tionen fiir ,,chronisch’, , therapieresistent®
und ,Vorbehandlungen®

Der Einsatz des CO,-Lasers gegen-
tiber elektrotherapeutischen Verfahren
wird somit nicht durch eine evidente Da-
tenlage, sondern durch seine praktischen
Anwendungskriterien im klinischen All-
tag geschitzt. Dabei kann der Laser ent-
weder schnell und prészise im cw-Modus
schneiden als auch einzelne Verrucae im
ultragepulsten Modus bei minimaler ther-
mischer Gewebeschddigung abtragen.

© Ein Problem aller ablativer
Verfahren stellt die
Kontamination der Raumluft
durch Gewebeverdampfung dar

Ein Problem aller ablativer Verfahren, al-
so CO,-, Erbium-Yag-Laser oder Elek-
trokauterisation stellt die Kontaminati-
on der Raumluft durch Gewebeverdamp-
fung dar. In den freigesetzten Aerosolen
konnte bakterielle und virale DNA bzw.
RNA ebenso nachgewiesen werden wie
intakte Viren. In den gesammelten Aero-
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Zusammenfassung

Humanpathogene Papillomaviren (HPV) fiih-
ren bei ca. 5% der Bevdlkerung zu einem Be-
fall mit vulgaren und bei ca. 1% der sexu-

ell aktiven Bevolkerung zu genitalen War-
zen. Obwobhl tiber 50% der durch Virusinfekti-
on induzierten Warzen eine spontane Regres-
sion zeigen, ist der Abheilungszeitpunkt un-
gewiss. Zu langes Zuwarten fiihrt oft zu einer
Progredienz und Streuung. Bewegungsein-
schrankungen und Schmerzen beim Gehen
bei plantarem Befall sind ebenso Komplika-
tionen wie eingeschrankte soziale Kontakte
bei Warzenbeeten an den Palmae oder ge-
nital. Das therapeutische Spektrum zur War-
zentherapie ist vielfaltig und schliet den Ein-
satz von verschiedenen Lasersystemen ein.

In der Gruppe der ablativen Therapiemal3-
nahmen fallt insbesondere der CO,-Laser

auf, der in Kohorten- und Fallkontrollstudien

Laser treatment of warts

Abstract

Human papilloma viruses (HPV) lead to com-
mon warts in 5% of the population and gen-
ital warts in 1% of sexually-active individu-
als. Although about 50% of HPV infections
regress spontaneously, the course is uncer-
tain. Expectant waiting often leads to pro-
gression and dissemination. Plantar warts
may cause pain on walking, while palmar
and genital warts may impair social contacts.
There are many treatments for warts, includ-
ing a variety of laser systems. The CO, laser is
the best ablative approach, producing cure
rates of up to 75% for therapy-resistant com-
mon warts in cohort and case-control stud-
ies. Side effects such as bleeding, pain and re-

DOI10.1007/500105-007-1468-9

bei Patienten mit therapieresistenten Verru-
cae vulgares Abheilungsraten von bis 75% er-
zielt. Den Abheilungsraten stehen Nebenwir-
kungen wie Blutung, Schmerzen und Funkti-
onseinschrankungen tiber mehrere Wochen
entgegen. Der gepulste Farbstofflaser fiihrt
zu einer selektiven und unblutigen, nichta-
blativen Zerstérung von extragenitalen und
genitalen Warzen und kann sich zur Thera-
pie der ersten Wahl entwickeln. In prospektiv
randomisierten Studien konnten Abheilungs-
raten bei therapieresistenten Warzen von bis
zu 82% bei nur geringen Nebenwirkungen
erzielt werden.

Schliisselworter

Humanpathogene Papillomaviren (HPV) -
CO,-Laser - Gepulster Farbstofflaser - Vulgare
Warzen - Genitale Warzen

duced function over weeks must be weighed
against the likelihood of success. Consider-
ing non-ablative approaches, pulsed dye la-
sers can be used for a selective, non-bloody
destruction of extragenital and genital warts
and may become the treatment of choice. In
prospective randomized studies, they pro-
duced cure rates of up to 82% for therapy-re-
sistant warts with few side effects.

Keywords

Human papilloma virus (HPV) - CO, laser -
Pulsed dye laser - Common warts - Genital
warts
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Therapieleitpfad: Vulgare Warzen
Erstinfektion> zuwarten bis 6 Monate <: Persistenz

Progredienz >

Vorzeitige Therapi€
\Jherapie

palmar/plantar

L palmar/plantar
und periungual

5 x im Abstand
von 2 Wochen

Farbstofflaser 8 =10 x im Abstand
von 2 Wochen
(und unterstiitzende Keratolyse)

Ablativ: CO,-Laser
oder Elektrokauther

[$
Hand-/ FuBriicken/ Kérper

und periungual <0,5cm
<05cm > 0,5 cm oder Beete
Salicylsaure, v
Kryotherapie, Sallcylsaurg,
Viruzide: Kryotherapie,
Viruzide:

5xim Abstand
von 2 Wochen

kleine filiforme

Abb. 4 « Farbstofflaserthe-
rapie: links vorher, rechts
nachher

Therapieleitpfad: Condylomata acuminata

>0,5cm Verrucae oder
planae am Condylomata acuminata
Korper/Gesicht
klein umschrieben, Beete, intranal und intrarektal
@ Entziindung
@ Blutung \ /
sanfte Ablation topisch, ablativ CO,- Laser
z.B. ultragepulster [ |  z.B.- Podophyllotoxin
CO,- Laser - Imiquimod

Farbstofflaser (Cave agressive
oder operative Ablation: Narben)
Entfernung mit

Verschluf

Cave ablativ:

Narben

Kryotherapie
Farbstofflaser

CO_-oder Farbstofflaser

-liberschaubar < 10 cm? > Farbstofflaser

-> 10 cm” oder blumen-
kohlartige Tumore > CO,- Laser

b

Abb. 5 A Therapieleitpfad: a vulgare Warzen, b Condylomata acuminata

solen nach CO,-Laserung konnten Gar-
den et al. [9] in fast allen getesteten Pro-
ben virale DNA nachweisen und experi-
mentell Viruspapillome durch bovine Pa-
pillomaviren entstehen lassen. Sowohl
der Operateur als auch das operative Per-
sonal und der Patient sind somit bei al-
len Formen der Vaporisierung durch ef-
fektive Schutzmafinahmen wie aerosol-
dichte Schutzmasken, leistungsstarke Ab-
saugvorrichtungen mit Abluftfiltern so-
wie den entsprechenden Augenschutz zu
schiitzen [9, 10].

CO,-Laser-Therapie von
Condylomata acuminata

Fir die Behandlung genitaler Warzen lie-
gen randomisierte Studien fiir Kryothera-
pie vs. Podophyllin, Kryotherapie vs. Tri-
chloressigsaure und Kryotherapie vs. elek-
trochirurgische Techniken vor. In allen
diesen Behandlungen zeigten sich dhn-
liche Abheilungsraten von 61-94%, die
Rezidive von 30% traten innerhalb von
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3 Monaten auf. Scheinfeld und Lehmann
[2] zeigten in einer randomisierten Studie
eine 86%ige Abheilungsrate bei Patienten
mit Condylomata acuminata anhand elek-
trochirurgischer und 75% mittels CO,-La-
sertechnik. In beiden Gruppen kam es in
14-22% zu einem Rezidiv.

© In der AWMF-Leitlinie zur
Therapie von ,Genitalwarzen”
wird fiir die intraanale und
intrarektale Therapie der
CO,-Laser empfohlen

Noch deutlicher als bei den extragenitalen
Verrucae favorisieren die Autoren die An-
wendung des CO,-Lasers gegeniiber elek-
trochirurgischen Verfahren zur Behand-
lung von Condylomata acuminata. Als ein
Vorteil wird die Prézision geschildert, mit
der Condylomata acuminata unter Scho-
nung des gesunden Gewebes Schicht fiir
Schicht abgetragen und infektioses Ma-
terial eliminiert werden kann. Dies ge-
schieht schnell, selektiv und aufgrund des

koagulierenden Effektes weitgehend un-
blutig sowie im Genitalbereich im ultra-
gepulsten Modus weitgehend narbenfrei
[2,3, 4,5]. Aus dem letztgenannten Grund
ordnen Kodner und Nasraty die CO,-La-
serbehandlung von intraurethralen und
ausgeprigten vaginalen Warzen als die
Therapie der ersten Wahl ein. In der
AWMEF-Leitlinie zur Therapie von ,,Geni-
talwarzen® aus dem Jahr 2002 wird fiir die
intraanale und intrarektale Therapie aus-
schlieSlich der CO,-Laser empfohlen.

KTP-Nd:YAG-Laser

Aufgrund seiner koagulierenden Fahig-
keit kann der KTP-Nd:YAG-Laser im
Dauerstrichmodus fiir kleinere Verrucae
vulgares zur laserchirurgischen Exzision
oder bei kleineren Condylomata acumi-
nata zur Vaporisierung eingesetzt werden.
Die Grofle und Dicke der Verhornung
(z. B. plantar) der zu behandelnden War-
zen/Beete und der damit auch verbunde-



ne Zeitfaktor limitiert die Anwendung bei
einem grofieren Befall.

Die depigmentierenden Fahigkeiten
des frequenzverdoppelten Q-switched-
Neodym-Yag-Lasers bei einer Wellen-
ldnge von 532 nm in der Behandlung von
Lentigines und auch T4towierungen sind
gut bekannt. Aus der Beobachtung heraus,
dass flache Verrucae oft in einem rétlich-
braunlichen Farbton schimmern, wandten
Li und Yang [11] im Jahr 2001 dem KTP-
Neodym-Yag-Laser in einer Fallstudie bei
7 Patienten an. In allen Fillen wurde ei-
ne vollstandige, nebenwirkungsfreie und
rezidivfreie Abheilung beobachtet. Zuvor
hatten bereits im Jahr 1995 Kauvar et al.
[12] ebenfalls auf die erfolgreiche Therapie
von Verrucae vulgares durch den KTP-
Neodym-Yag-Laser hingewiesen.

Erbium:Yag-Laser

Aufgrund der Unfihigkeit des Erbium:
Yag-Lasers zur Blutstillung und der kon-
taminierten Raumluft wird dieser fiir die
Behandlung von plantaren und palmaren
Verrucae selten eingesetzt. In einer neu-
en prospektiven Studie [13] an 58 Pati-
enten (Evidenzniveau 3b) wurden insge-
samt 121 Plantarwarzen mittels Erbium-
Yag-Laser mit dem 2-mm-Handstiick
und 960 mJoule/cm? abladiert und an-
schlieflend der kutane Defekt am Tag 2,
6 und 10 zusitzlich mit rotem LED-Licht
(633 nm, 96 Joule/cm?) bestrahlt. Die
komplette Remission lag innerhalb von
12 Monaten bei 95%. Bei diesen Patienten
handelte es sich jedoch um Erstinfekti-
onen nicht chronischer und nicht thera-
pieresistenter Verrucae an verschiedenen
Korperstellen.

In einer weiteren Publikation von Wol-
lina et al. [14] wird eine Abheilungsrate
von 72,5% bei Verrucae plantares et pal-
mares beschrieben. Aufgrund der prak-
tischen Anwendbarkeit und der tatsich-
lich nicht vorhandenen Blutstillung eignet
sich unserer Ansicht nach jedoch ein Er-
bium:Yag-Laser nur zur Abtragung klei-
ner, z. B. gestielter Verrucae oder flacher
Verrucae planae juveniles oder aber auch
zur Behandlung einiger weniger Condy-
lomata acuminata. Fiir tiefsitzende, stark
durchblutete Verrucae palmares et plan-
tares oder Beete von extragenitalen oder

Tab. 1 Lokaltherapie von Warzen (Review aus [4])

Photodynamische Therapie 1
Imiquimod 5% 5
CR komplette Remission; % aus gepoolten Daten

Behandlung Placebokontrol-
lierte Studien

Salizylsaure 6

Kryotherapie (aggressiv) 4

Bleomycin (intraldsional) 5

CR Placebo  Odds Konfidenz-
(%) (%) Ratio intervall
75 48 39 24-64

52 31 3,7 1,5-9,4
16- - - -

94

56 42 - -

51 6 - 52-13

Narbenbildung
Notwendigkeit der prdoperativen Andsthesie
Abheilungszeit/Regranulation/Reepithelisierung

Postoperative Schmerzen

Postoperative Blutung, verzégerte Wundheilung
(Infektion)

Tab.2 Nebenwirkungen einer CO,-Lasertherapie

50%
100%

In Abhéngigkeit von der GroBe des Defektes
2-6 Wochen

<50% der Patienten bis maximal 3 Wochen
<30%

Postoperative Infektion des Therapierenden oder Theoretisch
des Patienten durch infektiose Viruspartikel im
Laserrauch
genitalen Verrucae sind blutstillende Ver-  Farbstofflaser

fahren deutlich tiberlegen.
Nichtablative Verfahren

Neben der Immuntherapie mit Imiqui-
mod, die insbesondere bei genitalen Ver-
rucae eine Abheilungsrate von nahezu
50% in randomisierten Studien aufweist,
zdhlen nichtablative, Lasertherapien mit-
tels gepulstem Farbstofflaser zu den inno-
vativen und zukunftsorientierten Behand-
lungsmethoden von akuten, chronischen
und chronisch therapieresistenten Ver-
rucae vulgares und Condylomata acu-
minata. Aufgrund der in @ Tab. 2 dar-
gestellten Nebenwirkungen des CO,-La-
sers, die fiir allgemein ablativ destruieren-
de Therapieformen wie Elektrokauterisa-
tion und Operation ebenfalls gelten, soll-
te die ideale Therapie von Verrucae vulga-
res und Condylomata acuminata wie folgt
definiert sein:
1. hohe Effektivitit durch hohe Abhei-
lungsrate bei geringem Rezidiv,
2. nicht traumatisierend,
3. minimale lokale und systemische Ne-
benwirkungen,
(zusétzlich kostengiinstig).

+

Das Licht der meistverwendeten Farb-
stofflaser hat eine Wellenldnge um 595 nm.
Es wird besonders von Hamoglobin und
Oxyhdmoglobin absorbiert und kommt
deshalb zur Behandlung von geféfireichen
Hautverdnderungen (Hdmangiome, Nae-
vus flammeus) zur Anwendung. Kapillar-
gefifle von Himangiomen und auch die
reichlichen Kapillargefifie von Verrucae,
deren Erythrozyten die Zielstruktur fiir
den Farbstofflaserimpuls darstellen, rup-
turieren unter den relativ kurzen, ener-
giereichen Impulsdauern. Es bildet sich
innerhalb weniger Minuten in der papil-
laren Dermis eine Purpura, die gleichzei-
tig ein Hinweis auf die korrekt applizierte
Energie ist. Weist die Verruca eine sehr di-
cke Hornschicht auf, empfiehlt es sich, di-
ese vorher durch salizylsdurehaltige Pra-
parate aufzuweichen und mit vorsichtiger
Kiirettage zu entfernen. Dies ist wichtig,
da die maximale Eindringtiefe des Farb-
stofflaserimpulses bei 2 mm liegt.

In den meisten Publikationen und
auch in unserer eigenen Klinik werden bei
Verrucae Dosen zwischen 7 und 10 Joule/
cm? bei einer Impulsdauer von 500 ps und
einem Spotdurchmesser von 5—7 mm an-
gewendet (reviewed in [15, 16, 17]).

Die @ Tab. 3 gibt eine Ubersicht iiber
die wichtigsten Studien zur extragenitalen
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Tab. 3 Farbstofflaserbehandlungen extragenitaler Verrucae

Autor
1993 Tanetal.[18]
1995 Kauvar et al.[12]
1996 Borovoy et al. [15]
1997 Jain, Storwick [19]
1997 Jacobson et al. [20]
1999 Ross etal. [21]
1999 Kenton-Smith [16]
2000 Robson et al. [17]
2002 Vargas et al. [22]
2003 Kopera et al. [23]
2005 Smucler [24]
2006 Akarsu et al. [25]
2006 Pollock et al. [26]
2007 Schellhaas et al. [27]

Patientenzahl

39
142

40
12
126
24
19
16
73

Komplette Remission (%)
72

95 palmar, 84 plantar
79,9

70

68

48

92

66

100

63

86

644

89

89

Warzenbehandlung mittels Farbstofflaser
zwischen 1993 und 2007. Es handelt sich
dabei um prospektive und z. T. auch um
prospektiv randomisierte Studien bis zu
einem Evidenzniveau 2b mit dem Wirk-
samkeitsnachweis des Farbstofflasers zur
Therapie von Verrucae vulgares. Auch di-
ese Daten sind, wie bereits fiir den CO,-
Laser diskutiert, nicht exakt vergleich-
bar. So wird von dem einen Autor [23] die
Therapieresistenz der behandelten Verru-
cae oft als ,,monatelang®, bei einem ande-
ren Autor [16] mit einem 2-jahrigen Be-
stehen der Warzen und einem Therapie-
versagen von mindestens einer konventi-
onellen Therapie definiert. Die ,,konven-
tionelle Therapie“ wird jedoch nicht be-
nannt. Gerade in der gut angelegten, ran-
domisierten, prospektiven Studie von
Robson [17] bewirkt die Festlegung des
Patientenkollektivs gleiche Remissions-
werte in beiden Gruppen: In beiden Kol-
lektiven kann eine ca. 70%ige komplette
Remission der Warzen sowohl durch
Farbstofflaser als auch durch Kryothera-
pie festgestellt werden. Es handelt sich im
ausgewihlten Patientenkollektiv um ins-
gesamt 40 Patienten mit 223 Verrucae, die
keine Vortherapie erhalten hatten. Die Pa-
tienten wurden entweder 1-mal pro Mo-
nat gelasert oder kryotherapiert. Fiir bei-
de Kollektive ist das Abheilungsergebnis
recht hoch. Selbst fiir nicht vortherapierte
Verrucae liegt das von Robson beschrie-
bene Abheilungsergebnis von ca. 70% in
der Kryotherapiegruppe iiber dem thera-
peutischen Erfolg der von Gibbs im Re-
view zusammengefassten Daten einer

6 | Der Hautarzt 2008

»aggressiven Kryotherapie, die nur zwi-
schen 50 und 64% betragt [4].

Nur 3 Studien sind prospektiv und wei-
sen zugleich ein Studienkollektiv von iiber
70 Patienten auf [12, 23, 27]. Kauvar et al.
[12] behandelten in einer prospektiven
Studie 1995 142 Patienten mit 703 chro-
nisch therapieresistenten Warzen. Kope-
ra publizierte 2002 die Behandlung von
126 Patienten und unsere Arbeitsgrup-
pe die Behandlung von 73 Patienten mit
chronisch therapieresistenten Verrucae
vulgares [27]. In allen Arbeitsgruppen
findet man genaue Definitionen tiber die
Dauer der bestehenden Warzen und auch
iiber die Vortherapien, die bei Kauvar et
al. am tibersichtlichsten aufgefiihrt sind.
Komplette Remissionen werden von Ko-
pera et al. und auch Kauvar et al. zwischen
62,7 und 93% abhéngig auch von der An-
zahl der Lasertherapien erzielt.

© Die Remissionsrate ist von der
Behandlungsanzahl abhangig

Wir konnten erstmals die Abhédngigkeit
der Remissionsrate von der Behandlungs-
anzahl dokumentieren: Wir behandelten
in einer prospektiven Studie 73 Patienten
(42 Frauen, 31 Mianner), die bis zu 12 Be-
handlungen alle 14 Tage erhielten. Dazu
wurde eine Energiedichte von 8-12 Joule/
cm? bei einer Pulsdauer von 450 ms und
einem 5-mm-Handstiick nach vorausge-
gangener Kiirettage gewihlt. Die Behand-
lung wurde beendet, wenn eine komplette
Remission erzielt war bzw. nach der 12. Be-
handlung gestoppt; 15,1% der Patienten er-

zielten eine komplette Abheilung nach ei-
ner Sitzung und 47,9% nach 2—5 Sitzungen.
Insgesamt zeigten 63% der Patienten nach
5 Sitzungen und 89% nach 10 Sitzungen
eine komplette Remission. Nach 11 oder
mehr Sitzungen konnte keine verbesserte
Remissionsrate mehr erzielt werden. So-
mit konnten in unserer und in den 2 an-
deren prospektiven Studien in Abhin-
gigkeit von der Anzahl der Laserthera-
pien komplette Remissionen zwischen
62,7 und 93% erzielt werden. Die Abhei-
lungsraten in diesen prospektiven Studi-
en sind, auch wenn die entsprechenden
direkten Vergleichsstudien (Halbseiten-
vergleich) zu CO,-Laser oder elektrochir-
urgischen Verfahren fehlen, hoher als in
vergleichbaren Untersuchungen mit abla-
tiven Verfahren. Vargas et al. erzielen in
einer prospektiven Fallkontrollstudie bei
12 Patienten eine 100%ige Remission von
im Gesicht lokalisierten flachen Verrucae.
Borovoy et al. [15] beschreiben in einer re-
trospektiven Analyse eine 79,9%ige kom-
plette Remission von Verrucae vulgares.
In diesem Kollektiv befanden sich jedoch
Patienten mit chronisch therapieresisten-
ten Verrucae neben solchen mit frischen
Infektionen.

Nebenwirkungen

Im Gegensatz zu den ablativen chirur-
gischen und lasertherapeutischen Ver-
fahren mit der beschriebenen selektiven
Destruktion der Epidermis und der nicht
sicher steuerbaren Tiefenausdehnung der
Nekrose bei der Kryobehandlung tre-
ten diese Nebenwirkungen bei der Farb-
stofflasertherapie nicht auf. Die Pati-
enten berichten {iber Schmerzen, die mit
der Kryotherapie vergleichbar sind und
bis zu 2 Tage im behandelten Gebiet an-
halten. Im Gegensatz zur Kryotherapie
kommt es jedoch nicht zu einer Nekrose.
An den Hinden oder im Gesicht aufge-
tretene voriibergehende Purpura wurde
ohne Probleme toleriert, von dauerhaften
Hypo- oder Hyperpigmentierungen wird
in weniger als 1% der Fille berichtet. Es
kommt mit diesem Behandlungsregime
nicht zu Arbeitsunfihigkeitszeiten und
im Regelfall zu einer narbenfreien Abhei-
lung (8 Abb. 4).



Farbstofflaser als Erstbehandlung?

Inzwischen wird offen diskutiert, ob ei-
ne Farbstofflasertherapie nur den chro-
nisch therapieresistenten Verrucae vor-
behalten sein soll oder nicht stattdessen
auch direkt zur Erstbehandlung von Ver-
rucae nach Abwarten der iiblichen Selbst-
heilungszeit eingesetzt werden sollte [15,
16, 23]. Smucler et al. [24] zeigten in einer
randomisierten prospektiven Studie eine
81%ige Abheilung bei einer Erstbehand-
lung [24]. Kenton-Smith et al. [16] und
Borovoy et al. [15] empfehlen die Thera-
pie ebenfalls als Behandlung der ersten
Wahl sowohl fiir chronisch therapieresis-
tente als auch fiir ,normale” Warzen. Ei-
nige Autoren untersuchten erstmals auch
die Lasertherapie in einer Kosten-Nutzen-
Analyse [28, 29]. Zum einen wurde der
Schluss gezogen, dass die beim Arzt er-
folgte Kryotherapie iiber einen Zeitraum
von bis zu 1 Jahr zu teuer, hingegen eine
Therapie mittels gepulstem Farbstofflaser
40% preiswerter und eine 1-malige CO,-
Laserbehandlung sogar bis zu 70% preis-
werter wire. In diesen Kosten-Analyse-
Modellen gehen jedoch bei allen Auto-
ren unverstdndlicherweise nicht die ho-
hen Geriteanschaffungspreise, sondern
nur die Arzt-Patienten-Kontakte mit ein.
Auch sollten in solchen Berechnungen
volkswirtschaftliche Bewertungen wie
Arbeitsunfihigkeitszeiten des Patienten
zukiinftig mitberticksichtigt werden [28,
29]. Obwohl die Datenlage der konventi-
onellen Therapien (B Tab. 1) - wie dar-
gelegt — nicht ausreichend und die Da-
tenlage zur Farbstofflaserbehandlung von
vulgdren Warzen vergleichbar umfang-
reicher ist, ist eine Lasertherapie von vul-
giren Warzen bislang nicht in den GKV-
Katalog aufgenommen worden. Geschihe
dies, miissten jedoch Geriteanschaffungs-
preise mitberticksichtigt werden.

Farbstofflaser und
Condylomata acuminata

Aufgrund der einfachen und sicheren An-
wendung, reduzierter Kosten aufgrund
nicht notwendiger Verbandswechsel, dem
Fehlen von Blutungen und Arbeitsunfi-
higkeitszeiten wird von einigen Autoren
inzwischen die Farbstofflaserbehandlung
ebenfalls als bevorzugte Therapieoption

auch zur Behandlung von Condylomata
acuminata vorgeschlagen. Es liegen hier-
zu 3 prospektive Fallkontroll- bzw. pros-
pektive Kohortenstudien aus den Jahren
2002-2006 Vvor (3, 30, 31, 32]. Komericki
et al. [30] berichten iiber eine 100%ige
Abheilung von Condylomata acumina-
ta bei 20 Méannern und 2 Frauen nach bis
zu 5 Farbstofflaseranwendungen. Je nach
Ausdehnung des Condylomabeetes blie-
ben einige krustige Erosionen bei eini-
gen Patienten und einige Abheilungen
mit Hypo- oder Hyperpigmentierungen.
Eine Narbenbildung trat nicht ein. Nach
18 Monaten waren die Patienten immer
noch rezidivfrei. Es ist bekannt, dass auch
in der klinisch erscheinungsfreien Haut
im Umkreis von mehreren Zentimetern
HPV nachgewiesen werden kann. Kome-
ricki et al. behandelten aus diesem Grund
auch tiberlappend die klinisch gesunde,
nicht befallene Haut. Dies konnte auf-
grund der ,Nebenwirkungsfreiheit ein-
fach und schnell durchgefithrt werden
[30]. Badawi et al. behandelten prospektiv
mit einer Dosis von 9-10 Joule/cm? und
einer Spotgrofe von 5-10 mm 174 ménn-
liche Patienten mit insgesamt 550 unkom-
plizierten Condylomata acuminata, die zu
96% rezidivfrei abheilten [32].

Fazit fiir die Praxis

Die erhobenen Daten der letzten Jahre
zur Lasertherapie von Warzen zeigen den
Weg von ablativen zu nichtablativen The-
rapiemafBnahmen. Ungeklart sind jedoch
viele Punkte, beginnend von der Zeit-
spanne des Zuwartens vor Therapie bis
hin zur Definition des chronischen Thera-
pieversagers. Ist eine 1 cm? grofe, dicke
hyperkeratotische plantare Warze, die
seit 2 Jahren besteht und nie behandelt
wurde, zunachst konventionellen Maf3-
nahmen wie der Kryotherapie zuzufiih-
ren, oder ware dieser Fall, insbesonde-

re aus der klinischen Erfahrung des hau-
figen Nichtansprechens solcher Warzen
auf eine konventionelle Therapie, nicht
lieber gleich mittels Farbstofflaser zu
therapieren?

Bei zukiinftigen Studien, in denen ein
konventionelles Verfahren wie die Kry-
otherapie mit nichtablativen Verfahren
des Farbstofflasers verglichen wird, soll-
te an erster Stelle eine strenge Definiti-

on des Patientenkollektivs und der zu be-
handelnden Warzen vorgenommen wer-
den. Derin @ Abb. 5 dargestellte The-
rapieleitpfad versucht eine Empfehlung
zur Warzentherapie entsprechend den
hier geschilderten, unterschiedlichen kli-
nischen Verlaufen vulgarer und auch von
Condylomata acuminata abzubilden. Er
ist als Diskussionsgrundlage insbesonde-
re fiir zukiinftige Studiendesigns zu ver-
stehen und spiegelt die subjektive Mei-
nung der Autoren wider.

Die Inhomogenitét der verschiedenen
Warzen, Lokalisation, Alter, Hautdicke
etc. fiihren zu einer nur eingeschrankten
Vergleichbarkeit der hier besprochenen
Studien. CO,-Laser wie Farbstofflaser ist
gemein, dass sie mit hohen Abheilungs-
raten zwischen 54 und >90% zu einer
kompletten Remission fiihren konnen.
Die Therapie kann somit als sehr effek-
tiv bezeichnet werden. Wir geben in un-
serer Klinik aufgrund der beschriebenen
Nebenwirkungen des CO,-Lasers dem
Farbstofflaser den Vorzug. GroB3e, z. T. 10
oder 20 cm? groBe Warzenbeete plantar
sind jedoch erfahrungsgemaf auch mit-
tels Farbstofflaser schlecht vollig kurativ
zu behandeln. Somit steht hier der CO,-
Laser mit der Maglichkeit des gro3en ku-
rativen Ausschneidens der befallenen
Epidermis an letzter Stelle. Die beschrie-
benen Vorziige gegeniiber der Elektro-
kauterisation miissten deutlicher erar-
beitet werden. Ob die Kryotherapie zu-
sammen mit Salizylsaure immer bei allen
Patienten an erster Stelle vor einer Farb-
stofflasertherapie steht, sollte ebenfalls
eine entsprechende prospektiv randomi-
sierte Studie mit definiertem Patienten-
kollektiv klaren. Bis zum Vorlegen neu-
er Studien bestimmen weiterhin die Viel-
zahl, die GroRe, die Lokalisation, die Kos-
ten, die méglichen Nebenwirkungen und
die klinische Erfahrung die Wahl der The-
rapie.
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