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Eine erste Bestandsaufnahme

Intralasionale Kryochirurgie
zur Behandlung von Keloiden

Christos C. Zouboulis, Dessau
Michael J. Weidmann, Augsburg

Zusammentassuns I

Die Behandlung von Keloiden war seit jeher eine unbefriedigende Pflicht fiir Arzte. Die Uberproduktion
verénderter Kollagenfasern und die Uberexpression von TGFB, die das unkontrollierte Wachstum einer
manchmal kleinen Verletzung anregt, konnte zwar in einigen Féallen erfolgreich behandelt werden, je-
doch war die Vorhersagbarkeit von langfristigen Ergebnissen so gut wie nicht méglich. Die Rezidivraten
sind extrem hoch oder aber die eingesetzten Verfahren brachten andere gravierende Nachteile flr die
Patienten mit sich. Mit der intral@sionalen Kryochirurgie steht uns nun ein therapeutisches Verfahren

zur Verfligung, dass mindestens bei einigen Keloidtypen eine verbesserte Ergebnisvorhersagbarkeit
erlaubt.
Schliisselwérter: Keloid, Kollagen, Rezidiv, intralasionale Kryochirurgie

Treatment of keloids is ever since an unsatisfactory duty. Overproduction of modified collagen fibers
and overexpression of TGFB, which stimulates the uncontrolled growth of little lesions, were treated
successfully in some cases but the predictability of long-term results was impossible. Recurrence rates
are extremely high or other serious disadvantages for the patients can occur. Intralesional cryosurgery
is a therapeutic procedure which allows a better predictability for some keloid types.

Keywords: keloid, collagen, recurrence, intralesional cryosurgery

Auf Grundlage unserer praktischen Erfah-
rungen mochten wir die in klinischen Stu-
dien publizierten Ergebnisse der intraldsio-
nalen Kryochirurgie differenzieren, damit
eine genauere Indikationsstellung die gro-
en Potenziale dieses innovativen Verfah-
rens nochmals optimiert. Diese Ubersicht
beinhaltet deshalb sowohl alle fiir die prak-
tische Anwendung wichtigen publizierten
Ergebnisse, als auch unsere Sicht als Prakti-
ker. Ziel ist, das Verfahren einerseits einem
grofleren Kollegenkreis bekannt zu machen,
andererseits auch Hinweise zum Einsatz zu
geben, die die Ergebnisse verbessern helfen.

Das Verfahren

Die Entwicklung des Verfahrens ist Ergeb-
nis einer israelisch-deutschen Kooperation
der Arbeitsgruppen von Prof. Dr. Yaron
Har-Shai, Haifa und Prof. Dr. Christos C.
Zouboulis, Berlin (aktuell Dessau). Beide
Arbeitsgruppen stellten unabhéngig vonei-
nander eine Spezialnadel zur intraldsiona-
len Kryochirurgie her. Nach einer 6-mona-
tigen Zusammenarbeit an der Berliner
Freien Universitdt beschloss man, die in
Israel hergestellte Spezialnadel, die vorne
geschlossen ist, weiterzuentwickeln. Der
eingeleitete Stickstoff zirkuliert kontinuier-

lich durch die Nadel hindurch und wird
wieder ausgeleitet. Dadurch sind am Ort
der Nadel in einem Durchmesser von ca. 2
cm um die Nadel (Linge: 10 cm) herum
konstante Temperaturen vorzufinden, die
so tief sind (-40°C), dass die Zahl der kilte-
resistenten Fibroblasten reduziert und Kol-
lagenfasern zerstort werden. Die Nadel wird
im unteren Drittel des Keloids platziert. Hat
das Keloid eine groflere Breite oder Tiefe als
2 bis 3 cm, muss die Nadel mehrmals hin-
tereinander eingefithrt werden, um das
ganze Gewebe zu erfrieren. Fiir Dermatolo-
gen, die mit Spriith- oder Kontaktkryochir-
urgie vertraut sind, ist die Dauer der Durch-
leitung gewohnungsbediirftig. Hier wird
nicht in Sekunden gerechnet, sondern die
Applikation dauert erheblich linger begin-
nend bei mindestens ca. 10 Minuten, und
sie kann sogar bis zu mehr als 60 Minuten
abhingig von der Grofle des Keloids und
der Vaskularisierung des Gewebes dauern.
Als Standard ist angegeben, dass sich im
gesunden Gewebe eine hellere Verfirbung
in einer Breite von 2 bis 10 mm um das
Keloid herum abzeichnen muss, eine so
genannte Halo (Abb. 1), erst dann kann die
Behandlung abgeschlossen werden. Als
Behilter werden vom Hersteller der Nadel
bestimmte Behilter in der Grofie von 500
ccm empfohlen, die tiber die gesamte Dauer
der Behandlung einen konstanten Druck
erzeugen konnen. Das Befiillen des Behil-
ters sollte ca. 45 Minuten vor der Behand-
lung erfolgen. Der Behilter darf nur bis zu
85% gefullt werden (Abb.2), damit geni-
gend Druck aufgebaut wird. Nach dem
Befiillen darf auf keinen Fall das im Deckel
befindliche Auslassventil (Abb.3) beriihrt
werden, sonst verliert der Behilter seinen
Druck. Der Behilter wird immer oberhalb
des Keloids platziert. Die Nadel ist scharf
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Abb. 1: Eine so genannte Halo um das Keloid bei der
Behandlung mit der CryoShape-Nadel.

und kann sehr gut durch das feste Keloidge-
webe durchgeschoben werden. Nach der
Behandlung wird die Nadel einmal um 90
Grad gedreht (,,Klick“-Verfahren), bevor sie
herausgezogen werden kann.

Die so genannte CryoShape® Nadel wird
in der Regel unter Lokalanésthesie einge-
fihrt. Circa eine Stunde vor Behandlungs-
beginn und 3 bis 4 Stunden nach der
Behandlung konnen dem Patienten
Schmerzmittel verabreicht werden. Einige
Stunden nach der Behandlung bildet sich
eine nassende Blase, die innerhalb von 8 bis
10 Tagen verkrustet (Abb.4). Das Blasen-
dach beinhaltet antibiotische Peptide und
soll zwecks Privention von Wundinfektio-
nen nicht abgetragen werden. Das behan-
delte Keloid sollte einmal tdglich neu ver-
bunden werden. In den ersten 7 Tagen soll
auf die Lision eine Steroidcreme tiglich
appliziert werden, um die Schwellung und
Sekretion aus der behandelten Lésion zu
reduzieren. Eine Silikon- bzw. Fettfolie zwi-
schen Blasendach und Verband soll bis zur
Austrocknung der Wunde appliziert wer-
den. Das behandelte Keloid bildet sich
immer weiter zuriick, nach 6 Monaten kann
das Ergebnis beurteilt werden. Die Haut
zeigt zwar immer noch Zeichen des ehema-
ligen Keloids, aber die Erh6hung kann deut-

Abb. 2: Behilter darf nur bis zu 85 % gefiillt werden.

lich abnehmen bis nahezu verschwinden.
Auch die fiir Patienten sehr unangenehmen
Symptome Juckreiz und Schmerzen treten
bereits eine Woche nach der Behandlung
nicht mehr auf bzw. werden sehr stark redu-
ziert (Abb.5).

Die publizierten Ergebnisse

Die ersten Untersuchungen wurden in Isra-
el und Deutschland durchgefiihrt. Dabei
wurden viele Parameter untersucht, die der
neuen Therapie dazu verhalfen, aussage-
kraftige Studienergebnisse vorzulegen. Im
einzelnen wurden die Temperaturverhélt-
nisse um die Nadel herum, an der Keloid-
oberfliche sowie im umliegenden gesunden
Gewebe untersucht. Dabei stellten sich viele
positive Wirkungen heraus:

Die letale Temperaturzone (Abb. 6) ist so
tief, dass alle pathologischen Gewebezellen
zerstort werden konnen. An der Oberfliche
jedoch ist die Temperatur nicht so tief, so
dass die Melanozyten die Behandlung iiber-
leben. Dadurch wird eine dauerhafte Depig-
mentierung vermieden. Im gesunden
Gewebe konnten keine Schidigungen fest-
gestellt werden. Ursache dafiir ist die im
Vergleich zum Keloid gute Durchblutung
des gesunden Gewebes, die eine kritische
Temperaturerniedrigung verhindert.
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Abb. 3: Auslassventil nicht bertihren.

Im Vergleich zur Kontakt- oder Spriih-
kryochirurgie ist die Patientenakzeptanz
erheblich besser. Die Schmerzempfindung
wihrend der Behandlung ist niedriger, nach
ca. 4 Stunden sind die Schmerzen aller
Kryochirurgie-Methoden in etwa identisch,
allerdings dann auch von fast allen Patien-
ten gut zu ertragen (Abb. 7).

Die Reduktion des Keloidvolumens ist
abhingig von der Lokalisation. Die meisten
auftretenden Keloide befinden sich im Ohr-
bereich oder auf Brust und Schultern. An
den Ohren kann die Volumenreduktion
70 %, am Korper 50 bis 60 % erreichen.

Das wichtigste Kriterium fiir die Akzep-
tanz der Therapie ist die Rezidivrate. Wih-
rend alle anderen Therapien zur Behand-
lung von Keloiden mit Rezidivraten von 40
bis 70 % kalkulieren miissen, liegt diese bei
der intraldsionalen Kryochirurgie bei 5 bis
7 % in einer Nachbeobachtungszeit von sie-
ben Jahren.

Im letzten Jahr sind weitere Studien pub-
liziert worden. Eine Arbeitsgruppe aus
Aachen hat die Verbesserung der Ergeb-
nisse durch Kombination von intraldsiona-
ler Kryotherapie und Slikonpflaster unter-
sucht. Eine franzosische und eine dgyptische
Arbeitsgruppe haben groflere Patientenzah-
len vorgelegt, die die von Har-Shai und

Abb. 4: Einige Stunden nach der intralasionalen Kryochirurgie-Behandlung bildet sich eine ndssende Blase, die innerhalb von 8 bis 10 Tagen verkrustet.
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Abb. 5: Signifikante Reduktion der verschiedenen Narben-Beschwerden nach einer Kryo-Behandlung.

Kontakt Cryochirurgie

Abb. 6: Die letale Temperaturzone ist so tief, dass alle pathologischen Gewebezellen bei der Kryochirurgie
zerstort werden konnen.

anderen berichteten Ergebnisse validiert
haben.

Differenzierung der tatséchlich
vorliegenden Keloidtypen

Die Vancouver Scale von Baryza et al. ver-
zeichnet lediglich zwei Typen von Keloiden,
namlich kleine und grofle. Fiir die Auswahl
einer optimalen Behandlungsoption kann

diese Differenzierung bei weitem nicht aus-
reichen. Es ist ndmlich zu erwihnen, das
das Verfahren selbst Einschrinkungen
unterworfen ist, die eine verbesserte Patien-
tenselektion nach Grofle, Dicke, Anzahl
sowie Lokalisation der Keloide erfordern.
Die eingesetzte Spezialnadel benétigt ein
gewisses minimales Keloidvolumen, damit
sie gut hindurchgeschoben werden kann.

Im Gegensatz zu den anderen kryochirurgi-
schen Verfahren ist ein langerer Durchfluss
des Kiltemittels Stickstoff erforderlich, wie
bereits erwihnt, von zehn Minuten fiir klei-
ne Keloide beginnend bis iiber 60 Minuten
fiir sehr grofle Keloide, die manchmal auch
durch mehrere Nadeldurchfithrungen
behandelt werden miissen. Diese kénnen
dann entweder parallel mit mehreren
Nadeln oder aber nacheinander bei Ver-
wendung einer einzigen Nadel innerhalb
einer Behandlungssitzung durchgefiihrt
werden. Da in unserem Gesundheitssystem
immer auch die Kosten einer Behandlung
eine gravierende Rolle spielen, wird man
eher die eine Nadel mehrmals durch ein
grofes Keloid schieben.

Innerhalb des NETZWERK-Keloid kon-
nen wir durch von Patienten eingesandte
Bilder ihrer Keloide oder die Sprechstunde
aufsuchenden Patienten eine erheblich gro-
Bere Differenzierung der Keloidtypen vor-
nehmen. Die von uns vorzunehmende
Selektion richtet sich an den Moglichkeiten
der Behandlung aus. Wir wollen dabei kei-
nesfalls die anderen Verfahren zur Keloid-
behandlung unberiicksichtigt lassen, son-
dern ihnen den unserer Erfahrung nach
optimalen Behandlungsansatz zuweisen.
Gehen wir auf die einzelnen Faktoren unse-
rer Differenzierung ein:

Anzahl

Einige Patienten, meist handelt es sich hier
um Patienten, deren Keloide durch Akne
(ADbb. 8) hervorgerufen werden, haben im
Gesicht und im Oberkérperbereich hunderte
von kleinen Keloiden entwickelt. Zwar ist
eine Behandlung mit der CryoShape® Nadel
theoretisch moglich, erscheint aber wegen
der Belastung der Patienten und der extrem
langen Dauer der Behandlung so vieler Kelo-
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Abb. 7: Vergleich des Schmerzempfindens bei Patienten mit Intralesional- und Kontaktcryochirurgie wéhrend und

nach der Behandlung (sofort und 4 Stunden spéter).

ide nicht das Verfahren der Wahl. Bei solchen
Patienten wiirden wir eher eine Kontakt-
Kryochirurgie ohne oder mit anschliefender
intraldsionaler Injektion von Steroiden sowie
gegebenenfalls die Anwendung eines Farb-
stofflasers anraten. Durch diese konnen in
mehreren Behandlungssitzungen jeweils ein-
zelne Areale behandelt werden, wobei hier
zwei Nachteile zu erwéihnen sind: Eine einzel-
ne Kryochirurgie-Sitzung, die die Keloid-
oberfliche behandelt, wird nicht in der Lage
sein, das Keloid zu beseitigen und gegebenen-
falls sein Wachstum zu unterbrechen. Unsere
Erfahrung sagt uns eindeutig, dass nur dann,
wenn die Entziindungsproteine gehemmt
werden und alle Kollagenfasern eines Keloids
zerstort sind, der Wachstumsprozess unter-
brochen wird. Man muss also in jedem Fall

m

Abb. 9: Keloid am Ohr vor (l.)und nach der
Behandlung (r.).
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mit mindestens drei Interventionen je Kelo-
id rechnen. Bei hunderten von Keloiden
kann auch dies zu einer monate- bis jahre-
langen Behandlungsdauer fithren. Der
zweite Nachteil der Oberfldchen-Kryochir-
urgie ist die Depigmentierung. Die Eiskris-
talle zerstoren die Melanozyten der Epider-
mis und dadurch wird jede Form von natiir-
licher Farbgebung gehemmt. Bei sehr hellen
Hauttypen spielt dies eine untergeordnete
Rolle, bei dunklen Hauttypen jedoch ist ein
Verlust des Melanins (Hautpigments) dsthe-
tisch sehr nachteilig.

Die Anzahl der Keloide, die je Patient mit
der CryoShape® Nadel behandelt werden
konnen, liegt unserer Ansicht nach maximal
bei etwa 20. Allerdings ist hier zu erwdhnen,
dass eine so grofle Keloidzahl in mehreren

Abb.10: Zu flache Keloide fiir die CryoShape-Nadel.
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Abb. 8: Keloide durch Akne hervorgerufen.

Sitzungen behandelt werden muss. Die anzu-
setzende Dauer macht es einer normalen der-
matologischen Kassenpraxis unméglich,
Keloide in dieser Dimension zu behandeln.
Hier sind die Kliniken die richtigen
Ansprechpartner. In der Kassenpraxis kon-
nen jedoch beispielsweise durch Ohrpiercing
hervorgerufene Keloide sehr gut behandelt
werden (z.B. 1 Keloid je Ohr, etwa Kirsch-
grofe, Abb.9).

Dicke/Hohe

Das Spektrum der zu behandelnden Keloide
ist auf eine Minimaldicke von 0,5 cm
begrenzt. Ist das Keloid noch flacher, kann
die Nadel nicht hindurchgeschoben werden
(Abb.10).

Flichige Ausdehnung

Keloide mit einer sehr flaichenhaften Aus-
dehnung sind nur sehr bedingt fiir die
Behandlung geeignet (Abb.11 a + b). Hier
werden von einer deutschen Arbeitsgruppe
um Matthias Aust Untersuchungen durch-
gefithrt, inwieweit das bei hypertrophen
Narben und bei Brandnarben eingesetzte
medizinische Needling auch fiir die flachi-
gen Keloide geeignet erscheint. Medical
Needling induziert durch den Prozess der
natiirlichen Wundheilung eine endogene

g

Abb. 11: Sehr flachige Keloide.
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Abb. 12: GroBe Operationsnarbe.

Kollagensynthese und somit eine Wieder-
herstellung der natiirlichen Kollagen-Elas-
tin-Matrix (Haut-Gitternetz-Struktur), die
zu einer deutlichen Verbesserung von
hypertrophen Verbrennungsnarben fithren
kann. Auch bei der Behandlung von Keloi-
den wurden hervorragende Ergebnisse
erzielt (Abb. 16), jedoch gab es auch Non-
Responder. So stellt das Needling eine viel-
versprechende Therapieoption zur Behand-
lung von Keloiden dar, jedoch gibt es wie
bei anderen Therapieformen auch noch
keine Ultima Ratio.

Einzelne flache Keloide kann man durch
den artifiziellen Aufbau eines Volumens in
Form eines Zylinders (durch Druck mit
zwei Fingern) durch die intraldsionale
Kryochirurgie behandeln, dieses Verfahren
benotigt aber eine groflere Erfahrung in der
Methode.

Grofe Operationsnarben

Bei sehr grofien Operationsnarben (Abb. 12),
die keloidalen Charakter aufweisen, kann
die eingesetzte Nadel zu kurz sein. Hier miis-
sen unter Umstdnden mehrere Nadeln zur
Behandlung eingesetzt werden, um entlang
der Operationsnaht die Kilteapplikation
gut durchfiithren zu konnen.

Lokalisation

Es gibt ganz wenige Lokalisationen, bei
denen die Nadel nur schwer einzusetzen
ist. Als Beispiel sei hier der Brustansatz
erwihnt. Hier besteht ausschliefilich die
Moglichkeit, die Nadel quer zum Keloid-
verlauf einzufithren, dann sogar eventuell
zweimal (Abb. 13).

Erfahrungen aus der klinischen Praxis
Bei Patienten mit sehr grofien und vielen
Keloiden (Abb. 14) sollte erwogen werden,

Abb. 13: Nadel quer zum Keloidverlauf einflihren.

die Behandlung stationdr gegebenenfalls
unter Vollnarkose durchzufithren und sie
zur Beobachtung fiir eine Nacht in der Kli-
nik zu behalten. Die grofite Gefahr aller
gangigen Keloidbehandlungen ist die des
Auftretens von Rezidiven. Zwar ist die
Gefahr bei der intraldsionalen Kryochirur-
gie erheblich reduziert, es kann jedoch nach
5 bis 6 Monaten auch hier zur Rezidivbil-
dung kommen. Fiir diesen Fall ist dann eine
weitere Behandlung notwendig. Ursache
dafiir ist immer, dass das Gewebe nicht voll-
stindig zerstort wurde und dadurch der
Wachstumsprozess erneut initiiert wird. Im
Gegensatz jedoch zu den anderen Verfahren
ist durch eine weitere Behandlung eines
dann viel kleineren Areals damit der Wachs-
tumsprozess des behandelten Keloids voll-
standig zu stoppen.

Ursachen fiir die Notwendigkeit einer
zweiten Behandlung sind einerseits in der
Keloidform und -groe beziehungsweise
aggressivem Wachstum zu suchen, anderer-
seits in einer allzu groflen Vorsicht noch
unerfahrener behandelnder Arzte. Einige
Keloide weisen eine unregelmiflige Form
auf, wihrend die Nadel eine gerade Linie
mit Kélte behandeln kann. Diese Unregel-
mafigkeit der Form (Abb. 15) bedingt, dass
nicht alle Areale gleich lang oder in glei-
chem Umfang behandelt werden. In solchen
Fillen ist eine weitere Behandlung zwin-
gend notwendig. Eine weitere Erfahrung
aus der Praxis ist die, dass behandelnde
Arzte, die die Technik noch nicht lange
anwenden, in der Regel aus Vorsicht zu kurz
behandeln, was zur Folge hat, dass ebenfalls
einige der Kollagenfasern innerhalb des
Keloids tiberleben. Wir konnen deshalb
eine Erweiterung der Halo von 2 mm auf bis
zu 10 mm befiirworten, ohne dass dadurch

Abb. 14: GroBe und zahlreiche Keloide.

Abb. 15: Keloide unregelmaBiger Form.

gesundes Gewebe in Mitleidenschaft gezo-
gen wird.

Welche Kombinationsbehandlungen sind
empfehlenswert?

Im Nachgang der Behandlung kann in man-
chen Fillen sowohl Silikongel als auch Sili-
kondruckpflaster eingesetzt werden. Nach
Abheilung kénnen zusitzliche intraldsiona-
le Injektionen mit Steroiden oder 5FU den
Prozess unterstiitzen. Die Exzision als
Methode der Wahl ist dagegen nicht ldnger
zu empfehlen, die Rezidivraten liegen hier
einfach zu hoch (55 %). Wenn aus medizini-
schen Griinden dennoch exzidiert werden
muss, kann anschliefend bei erneut begin-
nendem Wachstum die intraldsionale Kryo-
chirurgie erfolgreich eingesetzt werden.
Auch die Bestrahlung kann von uns wegen
der moglichen Gefahren nicht lénger emp-
fohlen werden. Bei unregelmifig geformten
Keloiden kann ebenfalls die Kontakt-Kryo-
chirurgie als weitere Behandlungsoption
zusitzlich eingesetzt werden und zwar dort,
wo die Nadel ihr Target nicht lange genug
erreicht.
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Abb. 16: Keloidale Verbrennungsnarben vor (l.) und nach (r.) Needling Behandlung (Foto: Dr. Aust, Bonn).

Schlussfolgerungen

Mit der Intraldsionalen Kryochirurgie steht
uns ein wirkungsvolles und gut einsetzbares
Instrument zur Keloidbehandlung zur Ver-
fiigung, sofern die individuellen Besonder-
heiten einzelner Patienten und deren spezi-
fisches Keloidwachstum beriicksichtigt
werden. Die Kombination mit den bereits
bekannten Verfahren und Techniken der
Keloidbehandlung ist in vielen Fallen sinn-
voll und deshalb empfehlenswert. Insbeson-
dere die Beschriankung auf maximal zwei
Behandlungen je Keloid bis zum vollstdndi-
gen Abstoppen des Wucherungsprozesses
ist hier hervorzuheben. Alle Praxen und
Kliniken mit einer Narbensprechstunde
sollten die Aufnahme dieser einfach zu
erlernenden Therapie in ihr Behandlungs-
spektrum in Erwdgung ziehen.
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