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Quintessenz

® Zur Behandlung kutaner Warzen sind kommerzielle Topika mit kerato-
lytischen und &dtzenden Sustanzen erhéltlich; viele enthalten Salizyl-
saure.

® Salizylsdure ist die Substanz, die in kontrollierten Studien die beste
Evidenz fiir einen Therapieerfolg bei kutanen Warzen aufweist; die Ab-
heilrate wird mit tiber 70% angegeben.

® Wiederholte Kryotherapie mit Fliissigstickstoff zeigt in Studien eine
inkonstante Evidenz beziiglich Wirksamkeit und fiihrt in 50 bis 70% zu
einer Abheilung; aggressivere Behandlungen wirken besser, haben aber
mehr Nebenwirkungen.

® Bleomycin zeigt bei der Behandlung kutaner Warzen in Studien eine
unterschiedliche Wirkung mit Abheilraten bis tiber 90%; sein Einsatz ist
vor allem bei therapieresistenten Plantarwarzen hilfreich.

® Die Immuntherapie (z.B. mit Diphencyprone) ist in der Warzenbe-
handlung in Studien sehr erfolgreich, sie kann aber zu streuenden Haut-
reaktionen fiihren.

@ Fiir viele hdufig eingesetzte Warzenbehandlungsverfahren liefern Stu-
dien keine nachgewiesene Evidenz fiir die Wirksamkeit (Chirurgie, Curet-
tage, COz-Laser ...).

® In der Behandlung anogenitaler Warzen werden spezielle, kommerziell
erhéltliche Produkte eingesetzt: Podophyllotoxin zeigt dabei eine bessere
Abheilungsrate als Imiquimod und Veregen®, Rezidive treten aber gerade
umgekehrt hiufig auf.

Therapieoptionen bei Warzen

Bei kutanen und mukokutanen Warzen besteht eine Viel-
zahl von Therapieoptionen (Tab. 1 &). Die verschiedenen
Behandlungen sollen im Folgenden im Detail besprochen
werden.

1. Gewebedestruktion durch chemische Stoffe

Markus Streit a) Keratolytika und Atzmittel

Fiir die Warzenbehandlung sind in der Schweiz kommer-
ziell erhéltliche Warzenmittel einfach und in grosser Zahl
verfiigbar. Dabei handelt es sich meist um lokal appli-
zierbare Lacke und Losungen, deren Wirkungsprinzip
auf einer Gewebedestruktion durch eine oder mehrere
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Zusammenhang organische Sduren basiert.
;”e'ilg‘s;im Beltad  Sguren fithren iiber eine dtzende Wirkung direkt zur De-

struktion der virusbefallenen Epidermis. Einige schwé-

chere Sduren, zum Beispiel Salizylsdure, fithren vor
allem zur Auflésung der Hornschicht (Keratolyse). Bei
starken Sduren muss darauf geachtet werden, dass bei
der Applikation umgebendes gesundes Gewebe nicht
auch zerstort wird.

In kommerziellen Warzenmitteln ist am h&aufigsten
Salizylsdure enthalten (so in Guttaplast®, Wurzeltod®,
Clabin®, Duofilm®, Verramed®, Warz-ab®, Verrumal®).
Auch Milchsdure ist haufiger Inhaltsstoff (in Clabin®,
Duofilm®, Warz-ab®, Solcoderm®). Monochloressigsdure
ist in Acetocaustin® der Hauptwirkstoff, Salpetersdure
in Solcoderm®.

Salizylsédure

Salizylsdure (Ortho-Hydroxybenzoesdure) ist eine farb-
lose, kristalline, organische Sdure, die primédr kerato-
lytisch wirkt. Die Hornauflosung wird iiber eine Zersto-
rung der interzelluldren Kohésion im Stratum corneum
erreicht [1]. Durch eine zusétzliche leichte Reizwirkung
wird wahrscheinlich auch eine Immunantwort ausge-
16st [2]. Die hochsten Konzentrationen von Salizylsdure
finden sich in Salizylpflaster, zum Beispiel Wurzeltod®
(75%) oder Guttaplast® (60%). In kommerziell erhéltli-
chen Warzentinkturen ist Salizylsdure meist neben an-
deren Substanzen in Konzentrationen von 10 bis 15%
vorhanden (Clabin®, Duofilm®, Verramed®, Warz-ab®).
Salizylpflaster werden direkt auf die Warze gelegt und
fiir zwei bis drei Tage belassen. Alle drei bis vier Tage
wird die Warze in heissem Wasser gebadet und das auf-
geweichte Material scharf abgetragen. Anschliessend
kann die Therapie wiederholt werden. Guttaplast® muss
auf die Grosse der Warze zugeschnitten und auf dieser
mit einem rutschfesten Fixierpflaster befestigt werden.
Die umgebende Haut wird mit weiterem Fixierpflaster
geschiitzt. Wurzeltod® ist mit einem vorgelochten Haut-
schutzpflaster erhdltlich, {iber das das Warzenpflaster
geklebt wird.

Die salizylhaltigen Tinkturen werden je nach Préparat
zwei- bis viermal téglich aufgetragen. Der Wirkungs-
eintritt erfolgt langsam, und die Behandlung erfordert
wiederholte Applikationen iiber Wochen. Als haufigste
Nebenwirkung kann eine leichte Hautreizung auftreten,
im Gesicht kann es zu einer Hypo- oder Hyperpigmen-
tierung kommen.

Salizylsdure gilt heute als die Warzenbehandlung mit
der besten Evidenzlage beziiglich Wirksamkeit. In fiinf
randomisierten kontrollierten Studien zeigte sich eine
Abheilung nach sechs bis zwélf Wochen in 73% im Ver-
gleich zu 48% Abheilung mit Plazebo [3]. Eine Steige-
rung der Wirksamkeit kann in der Kombination mit
Kryotherapie erreicht werden
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Tabelle 1

Warzenbehandlungsmethoden.

Destruktion durch
chemische Stoffe

Destruktion durch
physikalische Mittel

Immunmodulation/
-stimulation

Antiviral

Hausmittel

Alternativmethoden

Prophylaxe

Keratolytika/ Monochloressigsaure
Atzmittel

Salizylsaure
Solcoderm®
Silbernitrat
Zytostatika Bleomycin
5-Fluorouracil
Podophyollin/Podophyllotoxin
Kryotherapie
Curettage

Elektrokoagulation

Chirurgie

CO-Laser

Farbstofflaser

Photodynamische Therapie

wIRA (wassergefilterte Infrarot-A-Therapie)
Dinitrochlorobenzol (DNCB)
Diphenylcyclopropenone (DCPC)
Quadratséureester (SADBE)

Candida und Mumps-Antigen
Interferon-a

Imiquimod

Veregen

Cidofovir

Klebeband

Thuja, Propolis

Teebaumdl, Aloe vera, Tigerbalsam ...
Knoblauch, Zwiebel, Banane, Apfelessig ...
Homdopathie

Suggestion, Hypnose, Fernheilung
Vakzination (HPV 6/11 und 16/18)

Monochloressigsédure

Monochloressigsdure wirkt primér verdtzend. In der
Schweiz ist Monochloressigsdure als 50%ige Losung
kommerziell erhéltlich (Acetocaustin®). Bei der Anwen-
dung wird die Sdure mit einer Spatelspitze auf die Warze
getupft. Die umliegende gesunde Haut muss vor der Ap-
plikation geschiitzt werden, was sich mit einer Fett-
creme oder einfacher mit farblosem Nagellack, der um
die Warze aufgetragen wird, bewerkstelligen ldsst. Die
extreme Atzwirkung muss beim Auftragen gut beobach-
tet werden, vor allem, weil eine Ausbreitung tiber den
Applikationsort hinaus moglich ist. Die behandelte Warze
wird mit einem Pflaster abgedeckt, das verschorfte Ge-
webe wird nach einigen Tagen bei der Pflasterentfernung
abgetragen.

In einer kontrollierten Studie konnten in der Kombina-
tion mit Salizylsdure signifikante Resultate beziiglich
Abheilung gezeigt werden [4]. Bei korrekter Anwen-
dung sind lokale Nebenwirkungen, zum Beispiel Ver-
dtzungen liber die behandelte Warze hinaus, selten. Von
Patienten werden gelegentlich Schmerzen am Applika-
tionsort angegeben. Eine Narbenbildung ist moglich.
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Solcoderm®

Solcoderm® (Abb. 1A/B ) besteht aus einer Mischung
von organischen und anorganischen Sduren mit einem
pH unter 1. Durch Salpetersdure werden vorerst in einer
«chemischen Kauterisierung» Proteine denaturiert. Eine
oxidierende Reaktion mit Anfall von Nitrit soll geméss
Hersteller den denaturierenden Prozess fixieren und
auf das Warzengewebe beschrinken.

Die Substanz ist kommerziell als Lésung in einer Am-
pulle erhéltlich. Die Applikation sollte durch eine Medi-
zinalperson erfolgen. Fiir die korrekte Anwendung sollte
vorerst die Warzenoberfliche mit Alkohol entfettet und
anschliessend die aufgetragene Fliissigkeit mit einem
Applikator vom Rand her in die Warze eingearbeitet
werden. Eine gelbliche Verfarbung zeigt die beginnende
Mumifizierung. Der mumifizierte Schorf 16st sich an-
schliessend von selbst.

In Anwendungsuntersuchungen aus den achtziger Jah-
ren konnten sehr gute Resultate fiir Solcoderm® in der
Warzenbehandlung aufgezeigt werden, mit bis iiber 90%
Abheilungen nach teilweise mehreren Anwendungen
einmal wochentlich bis einmal monatlich [5, 6]. Als
Nebenwirkungen konnen lokal Schmerzen auftreten.
Die Behandlung kann zu Narbenbildung fiihren.

Silbernitrat

Silbernitrat (AgNOs) liegt als gut wasserlosliches, weis-
ses, kristallines Pulver vor, das sich beim Kontakt mit
Luft oder organischen Materialien grau verfarbt. Silber-
nitrat wirkt lokal appliziert dtzend, antiseptisch und
adstringierend. In der Medizin werden vor allem Silber-
nitratlosungen verwendet, daneben kommen auch Stéb-
chen mit einem Silbernitratkopf zum Einsatz. Diese eig-
nen sich zur Warzenbehandlung. Durch Kontakt des
Silbernitrats mit der Warzenoberfliche kommt es zu
einer chemischen Kauterisierung. Fiir die Behandlung
wird der Kopf des Holzstdbchens angefeuchtet und die
Warze unter Schonung der umliegenden gesunden
Haut (z.B. mit Vaseline) benetzt. Die Anwendung kann
ein- bis zweimal pro Woche erfolgen. In der Schweiz
konnen Silbernitratstibchen (75 und 95%) unter www.
laguba.ch bezogen werden. Die Stdbchen kdnnen mehr-
fach eingesetzt werden. In Deutschland erhéltlich ist
der Hollenstein-Atzstift.

In einer — auch in der Cochrane Review aufgefiihrten —
kontrollierten Studie konnte mit Silbernitratstdbchen
gegeniiber Plazebo eine signifikante Wirkung gezeigt
werden (Abheilung 43% mit Silbernitrat versus 11% mit
Plazebo) [7]. Zu den moglichen Nebenwirkungen zédhlen
lokale entziindliche Reizungen und durch Silbersulfid
entstandene, grauliche, fleckformige Verfarbungen
(Argyrie). Mit einer Methdmoglobindmie ist nur bei lan-
gerer Anwendung und grossen Applikationsdosen zu
rechnen.

b) Zytostatika

Zum Einsatz gelangen &ltere Zytostatika wie 5-Fluoro-
uracil (5-FU) und Bleomycin, die lokal appliziert wer-
den. 5-FU ist Hauptbestandteil des kommerziell erhélt-
lichen Warzenmittels Verrumal®. Bleomycin muss als
Losung fiir die Anwendung speziell zubereitet werden,
und die Injektion ist Arzten vorbehalten.
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5-Fluorouracil (5-FU)

Das Zytostatikum 5-Fluorouracil (5-FU) wirkt als Anti-
metabolit. Die strukturelle Ahnlichkeit mit Thymin
(5-Methyluracil) fiihrt zur Stéorung der DNA- und RNA-
Synthese. Die lokale Applikation auf mit dem humanen
Papillomavirus (HPV) befallener Haut bewirkt eine
Wachstumsstorung der virusbefallenen Zellen und der
Viren. Die Resorption ist bei intakter Haut praktisch null,

Abbildung 1A
Periunguale Warzen an Fingern vor Therapie.

Abbildung 1B
Periunguale Warzen 1 Monat nach Solcoderm®-Applikation.
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in geschéddigter Haut kann aber bis 20% des aufgetra-
genen Stoffes resorbiert werden. Da ein aktiver Metabo-
lit iber mehrere Tage im Plasma nachweisbar ist, sollten
grossflichige Applikationen vermieden werden (weniger
als 23x23 cm fiir topische 5%ige 5-FU-Créme; www.
compendium.ch). Die gleichzeitige Einnahme von anti-
viralen Nukleosiden wie Brivudin und Sorivudin ist auch
bei topischer 5-FU-Applikation streng kontraindiziert.
5-FU wird seit den 70er Jahren fiir die topische Thera-
pie von Warzen verwendet und ist in 0,5%iger Konzen-
tration in Verrumal® enthalten. Fiir das 0,5%ige Topikum
(in Kombination mit Salizylsdure) konnte ein signifikan-
ter therapeutischer Nutzen in zwei — in der Cochrane
Review aufgefiihrten — Plazebo-kontrollierten Studien
nachgewiesen werden [8, 9]: Die Abheilraten betrugen
um 50%. Fiir intraldsiondr injiziertes 5-FU (zusammen
mit Lidocain/Epinephrin verabreicht) zeigten sich in zwei
Studien im Vergleich zu Plazebo sogar noch bessere Ab-
heilraten (70 und 64% versus 30 und 35%) [10, 11].
Mégliche Nebenwirkungen umfassen eine lokale Rei-
zung bei der Applikation der 5-FU-Losung oder -Creme.
Bei der Behandlung periungualer Warzen sind Nagel-
ablosungen beschrieben. Die intraldsionire Injektion
kann zudem zu Pigmentverschiebungen und Ulzeratio-
nen mit anschliessender Narbenbildung fiihren.
Obschon die Behandlung mit 5-FU in den meisten Stu-
dien eine durchaus positive Wirkung zeigt, kommt die
Cochrane Review zum Schluss, dass die Wirksamkeit
von 5-FU nicht sicher zu beurteilen sei, weil sich die
Daten der sieben eingeschlossenen Studien zu wenig
vergleichen liessen [3].

Auch zur Behandlung von anogenitalen Warzen kann
5-FU eingesetzt werden. Dazu existiert eine Cochrane
Review von 2010, in der sechs randomisierte kontrol-
lierte Studien eingeschlossen wurden [12]. In den Studien
—mit insgesamt fast 1000 Patienten — wurde topisch ap-
pliziertes 5-FU in verschiedenen Konzentrationen und
Praparationen angewendet (von 0,5 bis 5%) und mit
Plazebo und anderen Therapien verglichen (u.a mit Po-
dophyllin und CO2-Laser). Auch wenn die Heilungsraten
der Studien variabel ausfielen, wird in der Review topi-
schem 5-FU ein therapeutischer Effekt zugeschrieben.
Fir 0,5%ige 5-FU-Losung mit Salizylsdure (wie in
Verrumal® enthalten) konnte iibrigens auch bei Feig-
warzen eine signifikante Wirkung gegeniiber Plazebo
nachgewiesen werden (Abheilung 60 versus 27%) [13].
Trotzdem ist die Anwendung von Verrumal® nicht fiir
Genitalwarzen vorgesehen.

Bleomycin

Bleomycin (Abb. 2A-E EX) ist ein Glykopeptid-Anti-
biotikum aus Streptomyces verticillus, das zu einer Hem-
mung der Zellteilung, des Zellwachstums und der DNA-
Synthese fiihrt.

Neben der systemischen Anwendung in der Onkologie
wird geldstes Bleomycin auch intraldsiondr bei derma-
tologischen Indikationen gebraucht, zur Warzenbehand-
lung seit den 70er Jahren. Gebrauchlich ist die Injektion
der Bleomycin-Lésung mit feinnadligen Spritzen direkt
in die Warze oder das Einbringen von Bleomycin in die
Lision mittels Dermojet® durch Uberdruck. Fiir letztere
Modalitdt muss ein entsprechendes Gerdt vorhanden
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Abbildung 2C
5 Tage nach Bleomycin-Injektionen.

Abbildung 2A
Plantarwarze vor Therapie.

Abbildung 2D
3 Wochen nach Bleomycin-Injektionen.

Abbildung 2B Abbildung 2E
Plantarwarze nach Abcurettierung. 2 Monate nach Bleomycin-Injektionen.
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sein. Andere Verabreichungswege sind eher historischer
Art, zum Beispiel die Skarifikation mit bifurkierter Nadel
oder das Applizieren mittels Tatowiermaschine.
Bleomycin fiihrt bei der Warzenbehandlung iiber die
Hemmung der DNA- und Proteinsynthese zur Apoptose
von Keratinozyten. Da die Bleomycin-Nebenwirkungen
dosisabhédngig sind, sollte die Substanz immer stark
verdiinnt werden, z.B. 15 mg Bleomycin (15 IU) in
50 ml 1%iger Lidocainlosung (entsprechend einer Kon-
zentration von 0,03%).

Zur Warzenbehandlung mit Bleomycin existieren viele
Untersuchungen, in der Cochrane Review 2012 sind
sieben Studien erfasst worden. Der Nutzen der Behand-
lung wird als unsicher mit inkonstanter Evidenz beur-
teilt [3]. Dies, weil die Heilungsrate in den Studien zwi-
schen 16 und 94% angegeben wird. Es wurden in den
Studien aber auch ganz unterschiedliche Applikationen
und Konzentrationen verwendet. Zudem muss man
auch relativieren: Die als aussagekraftigste aufgefiihrte
Untersuchung zeigte bei 31 Probanden zwar keinen si-
gnifikanten Unterschied der Abheilraten fiir Bleomycin
gegeniiber Plazebo [14]. Die Warzen heilten aber bei
94% der Bleomycin-Behandelten ab (gegeniiber 73% in
der Plazebogruppe). In der Studie konnten somit mit
Bleomycin praktisch alle Warzen zur Abheilung gebracht
werden. Das ist doch bemerkenswert, selbst wenn der
Anteil der mit Plazebo abgeheilten Warzen ebenfalls
sehr hoch war. In zwei neueren Studien, die Bleomycin
mit Kryotherapie verglichen, schnitt Bleomycin deutlich
besser ab als die Kryotherapie [15, 16], deren Wirksam-
keit als relativ gesichert gilt (s. unten).

Aus eigener Erfahrung wiirde ich intraldsionédres Bleo-
mycin als Behandlung der Wahl bei therapierefraktiren
Plantarwarzen betrachten. Dabei sollte in einem ersten
Schritt die Abtragung der Warze mit der Ringcurette bis
zum Auftreten einer punktférmigen Blutung erfolgen.
Anschliessend wird Bleomycin mithilfe des Dermojet®
vertikal mit mehreren «Schiissen» infiltriert. Ein kurzer
stechender Schmerz belegt den gelungenen Einschuss.
Schmerzen an der Behandlungsstelle und eine leichte
lokale Entziindung sind in den ersten zwei bis drei Tagen
zu erwarten. Der Patient muss darauf aufmerksam ge-
macht werden, dass wéhrend einiger Tage die Geh-
fahigkeit gestort sein kann. Eine Nekrose tritt im Ver-
lauf erwarteterweise auf, der entstandene Schorf wird
in einer Nachbehandlung nach zwei Wochen abgetra-
gen, oder man wartet die spontane Ablosung nach drei
bis vier Wochen ab.

Vor der Behandlung von Warzen an den Fingern mit
Bleomycin wird immer wieder gewarnt, weil in der
Literatur eine aufgetretene Raynaud-Symptomatik be-
schrieben ist [17]. Wegen der Gefahr einer Nageldystro-
phie ist bei der Behandlung am proximalen Nagelfalz
ganz sicher Vorsicht geboten [18]. Von amerikanischen
Autoren wird allerdings die Anwendung von Bleomycin
gerade fiir periunguale Warzen speziell empfohlen [19].

Podophyllin/Podophyllotoxin

Podophyllin ist ein Wurzelextrakt des schildférmigen
Fussblatts (Podophyllum peltatum). Es hemmt als Spin-
delgift die Zellteilung in der Metaphase der Mitose. Po-
dophyllin wird als 20%ige Losung fiir die Behandlung
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von anogenitalen Warzen verwendet. In dem nicht stan-
dardisierten Substanzgemisch ist der Gehalt an wirk-
samen Bestandteilen aber unterschiedlich, weshalb die
Anwendung von gereinigtem, chemisch definiertem
und standardisiertem Podophyllotoxin bevorzugt wird.
Fir anogenitale Warzen konnte in einer randomisierten
Studie ein Vorteil in der Anwendung von Podophyllotoxin
gegniiber Podophyllin aufgezeigt werden: Mit der zwei-
mal tédglichen Selbstapplikation von Podophyllotoxin
iiber drei Tage zeigte sich eine Abheilung bei 94% der
Patienten, mit der einmal wochentlichen Applikation
von Podophyllin {iber mehrere Wochen eine von 74% [20].
Fiir topisches Podophyllotoxin konnte mit einer 0,5%-
Creme in der Behandlung anogenitaler Warzen in kon-
trollierten Studien ein Nutzen gezeigt werden, mit Ab-
heilraten von iiber 80% [21]. Die Applikation von 0,5%
Podophyllotoxin-Losung zweimal téglich an drei aufein-
anderfolgenden Tagen (entsprechend der Anwendung
des kommerziell erhiltlichen Condyline®) zeigte sogar
eine Abheilung in iiber 85% der Patienten nach bis
drei Behandlungszyklen [22]. Die Rezidivrate nach drei
Monaten wird fiir Podophyllotoxin-Lésung mit 45% an-
gegeben [23].

2. Gewebedestruktion
durch physikalische Methoden

a) Kryotherapie

Bei der Kryotherapie (Abb. 3A-C EX) von Warzen wird
durch Kiélteapplikation von aussen die Haut kurzzeitig
oberflachlich eingefroren. Durch eine direkte Schédi-
gung der Hautzellen mit gleichzeitiger Zerstorung ihrer
Gefdsszufuhr wird eine Nekrose des behandelten
Gewebes erreicht. Vermutlich wird durch das Vereisen
zusdtzlich das Immunsystem stimuliert, was erkldren
konnte, dass sich Warzen auch an entfernten, nicht be-
handelten Stellen zuriickbilden [24].

Von Dermatologen wird fiir die Kryotherapie in der Regel
Fliissigstickstoff verwendet, der im Sprayverfahren mit-
tels Jet (KryAc®) appliziert wird. Der fliissige Stickstoff
(Siedepunkt —196 °C) wird zirka zehn Sekunden gezielt
auf die Haut gespriiht. Das gefrorene Areal verfarbt sich
dabei kurzfristig weiss. Die Zeit bis zur Normalisierung
der Hautfarbe (Auftauzeit) kann als Mass fiir die effek-
tive Gewebeschadigung verwendet werden. Die sicht-
bare laterale Ausdehnung der Vereisung tiber die Warze
hinaus («lateral spread of freeze») stellt ein Mass fiir die
Tiefenausdehnung des Kiltekegels dar.

Die Vereisung fiihrt {iber ein bis drei Tage zu einer star-
ken exsudativen Entziindungsreaktion. Eine Blasenbil-
dung an der Haut kann auftreten, vor allem an der Leis-
tenhaut. Schmerzen wéhrend und auch fiir Stunden
nach der Behandlung sind h&aufig. Es muss beachtet
werden, dass die Kryotherapie Melanozyten schidigt und
eine Hypopigmentierung auftreten kann. Gelegentlich
werden auch Hyperpigmentierungen beobachtet [3].
Seit einigen Jahren sind fiir das Warzenvereisen auch
Produkte kommerziell erhéltlich, die fiir die Heim-
behandlung durch den Patienten selbst vorgesehen sind
und vom Hausarzt empfohlen werden konnen (z.B. Wart-
ner®, Scholl Freeze Warzenentferner®, Verrukill®). Bei den
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genannten Produkten sind Dimethylether, Propangas
und je nach Produkt auch Isobutan enthalten, die zu-
sammen ein Gas bilden, das eine Temperatur von
-57°C erreicht. Die Behandlung erfolgt mit einem
Schaumstoffapplikator oder einem Einmalschwamm,
der zwischen 20 und 40 Sekunden auf die Warze ge-
driickt wird, was zur Warzenvereisung fithrt. Mit den
erwahnten Produkten konnen Warzen durchaus erfolg-
reich behandelt werden. Die Vereisungstemperaturen
erreichen aber nie diejenigen des Fliissigstickstoff-Ver-
fahrens, das die Standardbehandlung in Studien dar-
stellt. Die in Studien gewonnenen Daten lassen sich
deshalb nicht auf die genannten Verfahren {ibertragen.
Die tatsdchliche Wirksamkeit der Kryotherapie bei War-
zen ist schwierig einzuschétzen: In der Cochrane Re-
view sind 21 Studien zur Kryotherapie erfasst worden,
deren Ergebnisse sich als inkonsistent erwiesen [3]. Die
Abheilrate nach mehreren Behandlungen wird mit 50
bis 70% angegeben. In einer Metaanalyse war die Kryo-
therapie in der Behandlung von Warzen aller Lokalisa-
tionen jedenfalls nicht besser als die Applikation von
Salizylsdure, deren Wirksamkeit gegeniiber Plazebo je-
doch als gesichert gilt. In einer Metaanalyse von Studien,
in denen Kryotherapie mit Plazebo bzw. reinen Kontrol-
len verglichen wurde, zeigte sich aber iiberraschender-
weise keine Uberlegenheit fiir die Kryotherapie. Fiir be-
stimmte Lokalisationen waren die Resultate allerdings
nach Kryotherapie doch besser: So sprechen Handwar-
zen auf Vereisen besser an als Warzen an den Fiissen.
Dies zeigte sich zumindest in einer neueren Studie, in
der die Kryotherapie besser als Salizylsdure oder Pla-
zebo war, aber nur fiir Warzen an den Héanden [25].

Ob Warzen in zwei-,drei- oder vierwdchigen Intervallen
mittels Kryotherapie behandelt werden, scheint keine
Rolle in Bezug auf die Abheilung zu spielen. Dafiir wird
iiber mehr Schmerzen berichtet, wenn das Behand-
lungsintervall weniger als zwei bis drei Wochen betragt.

Vulgare Warzen am Knie: vor Kryotherapie (A), 3 Wochen nach einmal Kryotherapie (B), 6 Wochen nach zweimal Kryotherapie (C).

Auch zeigen Kryotherapien {iber mehr als vier Monate
oder mit mehr als vier Behandlungszyklen keinen wei-
teren Benefit [3].

Es konnte jedoch nachgewiesen werden, dass eine ag-
gressivere Behandlung mit lingerer Kélteapplikation
mehr Wirkung zeigt. In den Studien, die diese Fragestel-
lung untersuchten, wurde dabei bei der aggressiveren
Therapie flir iiber zehn Sekunden Kilte appliziert,
maximal bis zwei Minuten (was eine Lokalandsthesie
erfordert). Als Nebenwirkungen wurden bei der aggressi-
ven Kryotherapie mit mehr als zehn Sekunden Kélteap-
plikation mehr Schmerzen und Blasenbildung beobach-
tet (iiber 45% der Behandelten versus 10% Blasenbildung
und 6% Schmerzen bei der sanften Kryotherapie) [3].
Die Kryotherapie kann auch bei anogenitalen Warzen
gut eingesetzt werden. Mit zwei Behandlungszyklen
konnen dabei Abheilraten von 50% erreicht werden.
Die Rezidivrate wird allerdings mit 31,5% nach drei
Monaten relativ hoch angegeben [26].

b) Curettage, Elektrokoagulation und Chirurgie
Warzen konnen mit dem scharfen Loffel oder einer
Ringcurette (z.B. der Stiefel® Ringcurette) direkt abge-
tragen werden. Nicht selten wird anschliessend der
Wundgrund mittels Elektrokoagulation auskauterisiert,
was allerdings eine Lokalanésthesie erfordert.

Eine alleinige Curettage wird vor allem bei Molluscum
contagiosum angewendet. Wenn bei ausgedehntem Mol-
lusken-Befall eine EMLA®-Anésthesierung (Eutectic Mix-
ture of Local Anesthetics) nicht ausreicht, kann gerade
bei kleineren Kindern eine Allgemeinnarkose zur Durch-
fiihrung notwendig und sinnvoll sein.

Obschon die Curettage eine hdufig angewendete Warzen-
behandlung ist, existieren keine randomisierten Studien
dazu. In der Literatur werden Abheilraten von 65 bis 85%
angegeben, eine Vernarbung tritt dabei bei 30% der
Patienten auf [27].
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Das Risiko der Narbenbildung ist fiir diese Behand-
lungsoption sicher als am meisten limitierend anzfiihren,
vor allem an den Fusssohlen.

Die chirurgische Exzision von vulgédren Warzen mit dem
Skalpell ist allenfalls bei sehr grossen, therapierefrak-
tiren Warzen in Erwégung zu ziehen. Meist wird nach
Ausschneiden der Warze der Wundgrund chemisch
auskauterisiert und die Wunde per secundam zur Ab-
heilung gebracht. Dies flihrt zu einer lingeren Immobi-
lisation und zur Narbenbildung [28]. Das Risiko besteht,
dass in den Narben oder in der Umgebung neue Warzen
auftreten. Eine Evidenz aus randomisierten Studien zur
chirurgischen Behandlung von vulgdren Warzen be-
steht nicht.

¢) CO,-Laser (Abb. 4A/B 1)

Der CO:-Laser emittiert im infraroten Bereich bei
10600 nm. Wegen der sehr geringen Eindringtiefe von
weniger als 1710 mm wird in der Haut die Laserenergie
ganz oberflachlich in Warme ungewandelt. Bei defokus-
siertem Strahlengang bewirkt man eine Koagulation
(Temperatur um 100°C), bei fokussiertem Strahlengang
eine Vaporisation (Temperatur von 300 °C). Anésthesie-
rende Massnahmen sind zur Behandlung unabdingbar.
Die besten Resultate in der Warzenbehandlung wurden
bei kontinuierlicher Abtragung mit einer Randiiber-
schreitung von 5 mm erreicht; nach zwei bis drei Be-
handlungen zeigte sich innerhalb von sechs Monaten
eine 100%ige Abheilung [29, 30]. Interessanterweise
wird die COz-Lasertherapie — obschon weit verbreitet —
in der Cochrane Review zur kutanen Warzenbehand-
lung gar nicht aufgefiihrt.

Der Nachteil der Behandlung bei kutanen Warzen ist
die Abheilzeit, weil widhrend zwei Wochen mit funktio-
nellen Einbussen gerechnet werden muss und die Ver-
narbung zwei bis sechs Wochen beansprucht [31].

An den Ubergangsepithelien ergeben sich diesbeziig-
lich weniger Probleme: Der CO-Laser stellt mit Abheil-
raten von 100% eine der effektivsten Behandlungen zur
Entfernung von anogenitalen Warzen dar. Allerdings
konnen in fast 20% Rezidive auftreten [32]. Auch hier
muss die Wichtigkeit der Lokalanésthesie betont werden,
oft ist auch eine Regionalanisthesie notwendig.

PRAXIS

d) Farbstofflaser

Der gepulste Farbstofflaser, mit dem Licht von 585 nm
emittiert wird, fiihrt im dermalen Gewebe zur Koagula-
tion von Blutgefdssen und damit zur Ischdmie der Warze.
Die Abheilungsrate von Warzen wird in unkontrollier-
ten Studien nach mehreren Behandlungen im Abstand
von einem Monat zwischen 45 und 92% angegeben [33—
35]. In den vergleichenden Studien, die in der Cochrane
Review aufgefiihrt sind, ist in zwei Studien die Farbstoff-
Lasertherapie nach vier Behandlungen gleich gut oder
besser als eine konventionelle Behandlung mit Kryo-
therapie [36, 371.

Als Nebenwirkungen kénnen Schmerzen an der Be-
handlungsstelle, Krusten und Einblutungen auftreten.
Die Behandlung wird aber allgemein sehr gut toleriert.
Nachteil ist das aufwendige und teure Equipment.

e) Photodynamische Therapie (PDT)

Bei dieser Behandlung wird eine photosensibilisierende
Substanz topisch aufgetragen, meist 5-Aminoldvulin-
sdure (ALA) oder die methylierte Form von ALA, Methyl-
Aminoldvulinsdure (MAL, Metvix®). Die Substanz wird
von den pathologisch verdnderten Zellen aufgenommen.
Die anschliessende Belichtung mit sichtbarem Rotlicht
(oder anderen Lichtquellen) fiihrt {iber eine phototoxi-
sche Reaktion zur Gewebedestruktion. Die PDT ist eine
etablierte (und kassenzuldssige) Therapiemodalitit zur
Behandlung von aktinischen Keratosen, Morbus Bowen
und oberfldchlichen Basaliomen.

Fiir die Warzenbehandlung sind drei Studien mit ALA-
PDT zu erwdhnen: In zwei konnte eine signifikant bes-
sere Abheilung mit ALA-PDT als mit Kryotherapie [38]
oder Plazebo-PDT [39] gezeigt werden. In beiden Studien
wurde allerdings vorgingig die Warze oberflachlich ab-
getragen und Salizylsdure appliziert. In einer dritten
PDT-Studie war 5-ALA allerdings nicht besser als Pla-
zebo-Créeme. Mit der Belichtung mit wassergefiltertem
Infrarot A (WIRA) zeigten sich hier aber fiir Verum und
Plazebo deutlich bessere Resultate als mit dem meist
verwendeteten sichtbaren Rotlicht [40].

Unter der PDT-Behandlung konnen starke Schmerzen
auftreten, dafiir sind die nachfolgenden Beschwerden
gering, und Patienten konnen nach behandelten Plan-

Abbildung 4

Warzenbeet an Fusskante (A) vor und (B) 3 Monate nach CO,-Lasertherapie (fecit Frau Dr. Blazek).
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tarwarzen uneingeschréinkt gehen. Ein Nachteil ist sicher
der hohe Preis, vor allem bei Verwendung von Methyl-
Aminolédvulinsdure (eine Tube Metvix® kostet etwa 450
CHF).

Auch bei anogenitalen Warzen kann die photodynami-
sche Therapie mit 5-Aminoldvulinsdure sehr erfolgreich
eingesetzt werden: In einer ganz aktuellen Metaanalyse
aus China wurden die Ergebnisse von 20 randomisier-
ten Studien zur ALA-PDT zusammengefasst. Dabei er-
wies sich die ALA-PDT als sehr effektives Verfahren mit
niedriger Rezidivrate [41]. Dies zeigte sich im Vergleich
zur COz-Lasertherapie: Wahrend die Abheilung prak-
tisch gleich ausfiel (95% mit ALA-PDT versus 100% mit
CO.-Laser), traten nur 6% Rezidive mit PDT auf gegen-
iiber fast 20% mit CO.-Laser [32, 42].

Wassergefilterte Infrarot-A-Therapie (WIRA)
Infrarotstrahlung umfasst elektromagnetische Wellen
mit einer Wellenldnge von 780 nm bis 1 mm, die vor al-
lem Wirme erzeugen. Im kurzwelligen Infrarot-A-Be-
reich (780 bis 1400 nm) vermogen die Strahlen bis in
tiefere Hautschichten einzudringen. Durch Wasserfilte-
rung kénnen die thermisch stérenden Anteile des Infra-
rotlichts, die zu Brennen auf der Haut und Verbren-
nungen fiithren, herausgefiltert werden. Wassergefiltertes
Infrarot A (WIRA) entspricht damit einer speziellen
Form der Warmestrahlung mit sehr guter Gewebepene-
tration und geringer thermischer Oberflichenbelastung
[43]. wIRA kann mittels spezieller, kommerziell erhélt-
licher Strahler appliziert werden (Hydrosun®). Das fiir die
Behandlung notwendige Gerét kostet in Deutschland
ca. 1700 EUR. wiRA lisst sich fiir verschiedenste medi-
zinische Indikationen erfolgreich einsetzen, zum Beispiel
zur Behandlung der zirkumskripten Sklerodermie, fiir
Ulcera cruris, aber auch fiir Warzen.

Wie bereits oben aufgefiihrt, zeigten sich nach Belich-
tung mit wIRA — mit ALA und Plazebo - deutlich bessere
Resultate als nach Rotlicht (42% Abheilung versus 7%)
[40]. Die Abheilrate wird bei der wIRA allgemein mit 60
bis 80% angegeben.

Bei der Durchfithrung der Therapie werden die Warzen
drei bis fiinf Tage mit einem hornhauterweichenden
Pflaster wasserdicht abgeklebt. Danach kann die aufge-
weichte Oberfldche der Warze abgetragen und die Warze
20 bis 30 Minuten mit wiRA bestrahlt werden. Dieser
Vorgang sollte ein- bis zweimal pro Woche durchge-
fithrt werden. Die Therapiedauer richtet sich nach Grosse
und Tiefenausdehnung der Warzen. Ublich sind heute
in der Praxis acht bis zehn Behandlungen. Die Be-
handlung ist schmerzlos, durch die Lampe entsteht ein
Wirmegefiihl auf der Haut.

3. Immunmodulation

Lokale Immunotherapie mit DNCB und DPCP

Bei der lokalen Immunotherapie wird eine immunolo-
gische Typ-IV-Reaktion um die Warze herum ausgelost,
die die Warze zerstoren soll. Eingesetzt werden synthe-
tische Substanzen, die nach Hautkontakt obligat eine
Kontaktsensibilisierung herbeifiihren, aber in der Um-
welt nicht existieren.
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Dinitrochlorobenzol (DNCB) ist die am ldngsten immuno-
therapeutisch angewendete Substanz, die aber wegen
potentieller Kanzerogenitit in der Schweiz kaum mehr
verwendet wird. Quadratsdureester (squaric acid dibutyl-
ester, SADBE) ist eine weitere eingesetzte Substanz. Hier-
zulande verwenden Dermatologen allerdings zur Immu-
notherapie meistens Diphenylcyclopropenon (DPCP), das
vor allem fiir die Behandlung der Alopezia areata zur
Anwendung gelangt.

Bei der Durchfithrung der Immunotherapie wird vorerst
der hochkonzentrierte Wirkstoff auf ein umschriebenes
Hautareal appliziert, was zur Sensibilisierung auf die
Substanz fiihrt. Anschliessend wird durch wochentliches
Auftragen einer niedrig konzentrierten Wirkstofflosung
ein unterschwelliges Kontaktekzem ausgelost. Bei der
Warzenbehandlung kommt es durch die Entziindungsre-
aktion zur Schidigung virusbefallener und normaler Epi-
dermiszellen. Eventuell wirkt die aufgetragene Substanz
auch als Hapten fiir Virus-Proteine und ermoglicht da-
mit eine spezifische Immunantwort gegen das Virus [3].
In mehreren nichtkontrollierten Untersuchungen mit
Dinitrochlorobenzol in den 80er Jahren wurden fiir die
Warzenbehandlung Abheilraten von itber 80% beschrie-
ben [44-47]. In der Cochrane Review sind zur Immuno-
therapie mit DNCB zwei kleinere kontrollierte Studien
aufgefiihrt die zeigen, dass DNCB zumindest doppelt so
gut wirksam ist wie Plazebo [48, 49].

Auch zur Behandlung mit Diphenylcyclopropenon exis-
tieren viele nichtkontrollierte Untersuchungen, die Ab-
heilraten von iiber 80% aufzeigen, z.T. bei vorgéingig
therapieresistenten Warzen [50, 51]. In einer kontrol-
lierten (in der Cochrane Review nicht aufgefiihrten)
Studie war DPCP im Vergleich zur Kryotherapie besser
(Abheilung nach einem Jahr 93 versus 76%) [52].

Als Nachteil der Immunotherapie ist die hdufig lange Be-
handlungsdauer aufzufiihren. Diese kann bei vorgiangig
therapieresistenten Warzen Monate betragen. Als Neben-
wirkungen konnen lokal Entziindungsreaktionen bis
zur Blasenbildung auftreten. Streuende Ekzeme, aber
auch Kontakturtikaria, generalisierte Urtikaria und
Erythema multiforme-artige Reaktionen sind unter DPCP
beschrieben, ebenso Hyper-/Hypopigmentierungen und
Vitiligo [53].

Intralasionare Antigeninjektion

Zur Beurteilung der zelluliren Immunitétslage von Pa-
tienten werden Candida-, Mumps- und Trichophyton-
Antigene gebraucht, die kommerziell als Testprodukte
erhéltlich sind. Nach intradermaler Injektion der Anti-
genlosungen zeigt sich normalerweise eine lokalisierte
Zell-vermittelte Immunantwort. Wenn die aufgefiihrten
Antigenprédparate in Warzen gespritzt werden, kann
eine spezifische Zell-vermittelte Immunreaktion gegen
HPV ausgelost werden.

In einer mehrarmigen Studie zur Behandlung von
Viruswarzen konnte gezeigt werden, dass mit Antigen-
injektionen von Candida, Mumps und Trichophyton ein
besserer Therapieerfolg als mit Interferon-a oder Pla-
zebo erreicht werden konnte (Abheilraten 60 versus je
24%). Warzen an Therapie-fernen Lokalisationen heil-
ten unter der Behandlung ebenfalls besser ab als in den
Vergleichsgruppen (22 versus je 10%) [54].
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In den USA wird die Antigeninjektion bereits als eine
Erstlinientherapie fiir die Warzenbehandlung empfohlen
[27]. In der Schweiz sind die fiir die Therapie notwen-
digen Testprdparate aber nicht direkt erhéltlich.

Bei der Durchfithrung der Therapie wird eine Prétes-
tung mit Antigeninjektion in die Unterarmhaut empfoh-
len. Erst bei sichtbarer Entziindungsreaktion wird an-
schliessend Antigen in die Warzen injiziert, was in drei- bis
vierwochentlichen Abstdnden bis dreimal durchgefiihrt
werden kann. Nach der Injektion tritt normalerweise
lokalisiert Juckreiz auf, eventuell wird ein Brennen
oder leichte Schmerzen verspiirt. Ansonsten bestehen
wenig Nebenwirkungen.

Interferon

Interferone sind Glykoproteine, die Zellen als Abwehr-
massnahme bei viralen Infekten bilden. Beim Virus-
befall der Epidermis bilden Keratinozyten Interferon-a,
dessen antivirale Wirkung vor allem darauf beruht,
dass Enzyme und Faktoren induziert werden, die intra-
zellular die virale Replikation hemmen.

Fiir die Behandlung von Viruswarzen kann rekombi-
nantes Interferon-o-2B (IntronA®) in einer Dosierung
von 1 Mio. E dreimal wochentlich intraldsionédr appli-
ziert werden.

In der Cochrane Review sind sechs Studien eingeschlos-
sen worden, die intraldsiondres Interferon mit Plazebo
verglichen (vier zu Interferon-a, je eine zu Interferon-f§
und -y) [3]. Die gepoolten Daten zeigten keinen Behand-
lungsvorteil von Interferon gegeniiber Plazebo. Hingegen
traten in Abhéngigkeit von der Dosierung bei der Mehr-
zahl der Behandelten Grippe-artige Symptome auf — in
einer Studie sogar bei allen Patienten.

Die unsichere Wirkung und vor allem die Nebenwir-
kungen machen Interferon fiir die Warzenbehandlung
nicht attraktiv.

Imiquimod (Aldara™)

Imiquimod ist ein Imidazo-Chinolin-Derivat, das als Im-
munmodulator wirkt und intrazelluldr die Bildung von
Interferon induziert. Dies erfolgt iiber die Aktivierung
von Toll-like-Rezeptor 7 (TR-7) hauptsédchlich in Makro-
phagen, aber auch in Keratinozyten. Interferon-a fallt
dabei nur am erwiinschten Wirkort an [55].
Imiquimod, fiir die Behandlung von Genitalwarzen ein-
gefiihrt worden, ist als 5% Imiquimod-Créme kommer-
ziell erhéltlich (Aldara™). Die Créme wird dreimal
wochentlich abends vom Patienten mit den Fingern
aufgetragen und soll iiber Nacht sechs bis zehn Stunden
einwirken. Die Behandlung wird bis zur Abheilung der
Warzen oder aber iitber 16 Wochen durchgefiihrt [56].
In der randomisierten, plazebokontrollierten Studie,
die zur FDA-Zulassung fiihrte, zeigte sich bei anogeni-
talen Warzen nach 16 Wochen eine Abheilung bei 50%
aller Patienten gegeniiber 16% mit Plazebo (bei Frauen
72 versus 20% mit Plazebo) [57]. Eine Abheilrate von
50% konnte in mehreren weiteren Studien bestétigt
werden. Rezidive werden nach drei Monaten in 19%
beobachtet [58].

Als Nebenwirkungen kommt es zu lokalen entziindli-
chen Reaktionen, in zwei Dritteln der Patienten zu einer
Rétung, bei einem Drittel zu Erosionen [57].
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Zur Behandlung von nichtgenitalen kutanen Warzen
existieren zwei randomisierte kontrollierte Studien, in
denen 5%iges topisches Imiquimod (Aldara™ Créme)
gegeniiber dem Vehikel verglichen wurde [59, 60]. Zwar
zeigten sich mit Aldara™ leicht bessere Abheilungen als
mit Vehikel (Abheilung bei normalen Warzen 10 versus
5%, bei Plantarwarzen 12 versus 3%), die Ergebnisse
waren aber nicht signifikant.

Allerdings fanden sich in nichtkontrollierten Studien
mit Aldara™ in der Behandlung von therapieresisten-
ten Warzen Abheilraten von 30 bis 80% [27].

Veregen® (Sinecatechinsalbe mit Griintee-Extrakt)
Catechine sind Polyphenole aus der Gruppe der Flava-
nole (Flavonoide), die in pflanzlichen Geweben vorkom-
men. Catechine in Blédttern des Griinen Tees (Camellia
sinensis) haben eine wachstumshemmende, antipro-
liferative Wirkung auf Keratinozyten und verfiigen iiber
antioxidative, anti-inflammatorische, antivirale und im-
munstimulatorische Eigenschaften [61]. Die kommerzi-
ell erhitliche Veregen® Salbe enthélt einen gereinigten
Trockenextrakt aus Blittern des Griinen Tees mit dem
Hauptbestandteil Epigallocatechingallat. Veregen® 10%
Salbe ist zur topischen Therapie dusserlicher Feigwar-
zen im Genital- und Perianalbereich bei erwachsenen,
immunkompetenten Patienten zugelassen. Die Wirksam-
keit der Salbe wurde in drei randomisierten, doppel-
blinden, plazebokontrollierten Studien aufgezeigt (mit
iiber 600 Patienten mit genitalen und perianalen War-
zen). Mit der Veregen® Salbe (iiber maximal 16 Wochen)
fanden sich komplette Abheilungen bei iiber 50% (ver-
sus rund 35% mit Plazebo) [62-64]. Die Abheilrate ist
damit eher bescheiden, Rezidive innerhalb von drei Mo-
naten traten aber in nur ca. 7% auf [62]. Die hdufigsten
Nebenwirkungen waren leichte lokale Hautreaktionen.
Die Salbe muss dreimal tiglich auf die betroffenen Haut-
bereiche aufgetragen werden. Dabei wird mit dem Finger
eine kleine Menge Veregen® auf alle dusserlichen Feigwar-
zen im Genital- und Perianalbereich aufgetupft (maxi-
male Einzeldosis 250 mg, entspricht ca. 0,5 cm Salben-
strang). Eine Applikation in Vagina, Urethra oder Anus
sollte vermieden werden. Die Anwendung erfolgt so lange,
bis alle Feigwarzen abgeheilt sind, maximal {iber 16 Wo-
chen. Um einer Infektion des Sexualpartners vorzubeu-
gen, sollten bis zur vollstdandigen Abheilung der Genital-
warzen Kondome verwendet werden. Vor Sexualkontakt
muss die Salbe abgewaschen werden, da sie die Reiss-
festigkeit von Kondomen und Diaphragmen beeintrédch-
tigen kann. Der Partner muss nur dann mitbehandelt
werden, wenn er ebenfalls klinische Symptome zeigt.

4. Antivirale Mittel

Mittel, die direkt das verursachende Virus angreifen,
existieren in der Warzenbehandlung bisher nicht oder
nur eingeschrinkt:

Das Nukleotidanalogon Cidofovir, das systemisch wirk-
sam gegen Zytomegalieviren ist, wurde in Kasuistiken
in der Warzenbehandlung topisch erfogreich angewendet
[65]. Zu einer breiteren Anwendung ist Cidofovir aber
nicht gelangt.
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Vakzine gegen humane Papillomaviren existieren fiir
HPV-Typen, die Genitalwarzen verursachen (siehe unten),
aber nicht fiir Viren, die zu kutanen Warzen fiihren.

5. Hausmittel

Klebeband

Das Abdecken von Warzen mit Klebeband ist als einfa-
ches Hausmittel schon linger gebrduchlich. 2002 erregte
eine randomisierte kontrollierte Studie Aufsehen, in der
ein einfaches, handelsiibliches, durchsichtiges Klebe-
band mit Kryotherapie verglichen wurde. Die Abheilung
betrug nach zwei Monaten mit Klebeband 85%, mit
Kryotherapie 60% [66].

Zwei kontrollierte Folgestudien konnten die Resultate
der aufgefiihrten Studie nicht bestdtigen [66, 67]. Die
Cochrane Review spricht deshalb der Klebebandbehand-
lung eine nachgewiesene Evidenz ab. Da die Therapie
aber doch gut vertriglich ist — allenfalls mit R6tungen
und Juckreiz an der Applikationsstelle einhergeht —,
spricht wenig gegen einen Versuch mit Klebeband,
eventuell in Verbindung mit andern Therapeutika. Dazu
gibt es eine Reihe von Vorschldgen in der Literatur (z.B.
in Kombination mit Imiquimod) [68].

Uber den Wirkungsmechanismus des Klebebands wird
bis heute spekuliert. Man vermutet, dass die Okklusion
zu einer Mazeration und Keratolyse fithrt und dass sich
in diesem aufgeweichten Milieu eine Immunantwort
bildet.

Thuja

Die Pflanzengattung Thuja umfasst urspriinglich in Nord-
amerika und Asien beheimatete, Zypressengewéichse,
die als immergriine Bdume oder Strducher wachsen
(«Lebensbdume»). Ein Extrakt aus Thuja occidentalis
wird in der Volksmedizin und von naturheilkundlich
orientierten Arzten gerne medizinisch eingesetzt, auch
gegen Warzen. Der Thuja occidentalis-Extrakt enthilt
Monotherpene mit dem Hauptinhaltsstoff Thujon. Die
Wirkstoffe des Extrakts induzieren die Produktion von
Entziindungsmediatoren in Hautzellen [69]. Die Anwen-
dung von Thujaextrakt bei Warzen ist in klinischen Stu-
dien untersucht worden, die in der Cochrane Review
zur Warzenbehandlung erwéhnt, aber nicht weiter dis-
kutiert werden [70, 71]. In einer Studie erwies sich die
Chloroform-Fraktion von Thuja als besonders wirksam
in der Warzenbehandlung [71].

Thuja-Tinktur (z.B. Thuja Extern Tinktur) ist in Apothe-
ken erhaltlich und wird mehrmals tdglich bis zur Ab-
heilung auf die Warzen aufgetragen (eventuell mit einem
Pflaster abgedeckt). Thuja Extern Tinktur sollte nicht
grossflichig angewendet werden. Bei der Applikation
kann ein leichtes Brennen auftreten, Hautreizungen
werden beobachtet.

Propolis

Propolis (Bienenharz, Bienenkittharz oder Kittwachs)
ist eine von Bienen hergestellte harzartige Masse. Propo-
lis ist ein Gemisch aus vielen unterschiedlichen Stoffen
und enthélt neben Harzen und Wachs auch dtherische
Ole, Mineralstoffe und eine Vielzahl von Pflanzenwirk-
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stoffen (v.a. Flavonoide und Flavone). Propolis wird in der
Medizin antibiotische, antivirale und antimykotische
Wirkungen zugeschrieben.

Propolis kann extern oder intern angewendet werden.
Zur Warzenbehandlung hat eine randomisierte kontrol-
lierte Studie gezeigt, dass mit oralem Propolis eine Ab-
heilung von planen und vulgdren Warzen in fast 75%
der Patienten erreicht werden konnte, was signifikant
besser war als eine Behandlung mit Plazebo [72].

Bei lokaler Verabreichung von Propolis (als Tinktur, Salbe
oder Harz) auf die Warze werden kaum Nebenwir-
kungen beobachtet, es kann aber eine Sensibilisierung
auftreten.

Teebaumol

Teebaumdl wird durch Destillation aus den Blédttern des
Australischen Teebaums (Melaleucea alternifolia) ge-
wonnen. Der Hauptwirkstoff des Ols ist Terpinen-4-ol.
Teebaumol, das zur medizinischen Anwendung min-
destens 30% dieses Hauptwirkstoffs enthalten sollte,
hat eine gut dokumentierte antimikrobielle Wirkung.
Zur Warzenbehandlung wird Teebaumol tédglich ein- bis
dreimal mit einem Wattestibchen auf die Warze appli-
ziert. In PubMed existiert ein Fallbericht zur erfolg-
reichen Anwendung bei Warzen [73].

An sich ist Teebaumdl lokal gut vertrdglich. Problema-
tisch ist die Gefahr einer raschen Sensibilisierung auf
die Substanz. Bereits nach zwei- bis dreimaliger Appli-
kation konnen heftige allergische Kontaktekzeme auf-
treten. Kontaktekzeme als Folge einer Warzenbehand-
lung sind auch in Fallberichten beschrieben [74]. 2003
fanden sich in Deutschland und Osterreich in Epikutan-
testungen 3% Sensibilisierungen auf Teebaumol [75].
Die Anwendung von Teebaumol ist deshalb aus derma-
tologischer Sicht problematisch: Von der wiederholten
topischen Anwendung — wie sie fiir die Warzenbehand-
lung notwendig ist — sollte deshalb dringend Abstand
genommen werden!

In Internet-Foren und Web-Artikeln (z.B. www.warzen-
entfernen.com) werden verschiedenste weitere «Haus-
mittel» aufgefithrt, die hier zumindest erwdhnt sein
sollen:

So wird das mehrfach tigliche Einreiben mit einer auf-
geschnittenen Knoblauchzehe oder einer halbierten
Zwiebel empfohlen oder das Aufkleben der Innenseite
einer Bananschale iiber Nacht. Auch das Auftupfen von
Apfelessig wird propagiert (evtl. unter einem Pflaster).
Gegen solche einfach durchzufiihrende Behandlungs-
versuche spricht sicher wenig, mit lokalen Reizungen
muss allerdings gerechnet werden. Wahrscheinlich be-
steht auch ein gewisses Sensibilisierungsrisiko. Dieses
ist ganz sicher bei der Anwendung von Aloe vera vor-
handen, das in Internet-Foren ebenfalls empfohlen wird.
Bei der Applikation von Tigerbalsam muss mit Haut-
reizungen gerechnet werden.

6. Alternativmedizinische Methoden

Homoéopathie
Homoopathische Mittel zeigten in zwei kontrollierten
Studien, in denen die Behandlung von Homo6opathen
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verordnet wurde, keine signifikante Wirkung gegeniiber
Plazebo [76, 77]. Homoopathie hat aus schulmedizini-
scher Sicht in der Warzenbehandlung keinen Stellen-
wert.

Suggestion/Hypnose

Bei Suggestionsverfahren versucht man, mit dem Glau-
ben an die Heilkraft eines therapeutischen Verfahrens
einen Behandlungserfolg zu erzielen.

In einer nichtkontrollierten Studie zeigte sich bei Kin-
dern mit Hand- und Fusswarzen mit einer simulierten
Strahlenbehandlung eine komplette Heilung bei 55%
und eine Remission bei 33%, was der Suggestion zu-
gesprochen wurde [78].

Die Bedeutung psychologischer Variablen auf die Warzen-
regression konnte in einer weiteren Untersuchung un-
terstrichen werden, in der mit Hypnose und Sugges-
tionsverfahren eine bessere Warzenregression erzielt
wurde als ohne Therapie [79]. Auch mit Hypnose zeigte
sich bei der Behandlung von Warzen ein grosserer Er-
folg als ohne Therapie [80]. Hingegen konnte in einer
kontrollierten Studie keine Wirkung einer Behandlung
durch Fernheiler aufgezeigt werden [81].

Die erwdhnten Studien zeigen, dass suggestive Ein-
fliisse fiir die Warzentherapie durchaus bedeutsam sein
konnen. Dies ist auch fiir etablierte Behandlungsmetho-
den wichtig. Die Suggestivkraft des drztlichen Auftre-
tens bei der Durchfithrung von Warzenbehandlungen
sollte demanch nicht unterschéitzt werden [31]!

Prophylaxe

Alle bisher aufgefiihrten Therapien miissten gar nicht
lang und breit diskutiert werden, wenn es geldnge, effek-
tiv zu verhindern, dass Warzen iiberhaupt enstehen. Es
existieren Vakzine gegen HPV-Typen, die Genitalwarzen
verursachen; leider noch nicht gegen Viren, die zu ku-
tanen Warzen fithren.

Vakzination gegen HPV-Typen 16/18 und 6/11

Die High-risk-HPV-Typen 16 und 18 werden weltweit
fiir etwa 70% aller Zerivixkarzinome der Frau verant-
wortlich gemacht [82]. Seit 2006/07 stehen zwei Impf-
stoffe bereit: Ein bivalenter (Cervarix®) gegen HPV 16
und 18 sowie ein quadrivalenter (Gardasil®) gegen HPV
16 und 18 sowie auch gegen 11 und 16, die hdufigsten
Verursacher von Condylomata acuminata.

Das Bundesamt fiir Gesundheit (BAG) und die Eidge-
nossische Kommission fiir Impffragen (EKIF) empfehlen
eine Impfung fiir alle Mddchen im Alter von 11 bis 14
Jahren sowie eine Nachholimpfung fiir 15- bis 19-jdh-
rige Maddchen. Auch fiir Frauen bis 26 Jahre kann eine
Impfung sinnvoll sein, dies muss jedoch mit dem Arzt
individuell entschieden werden. Im Rahmen der kanto-
nalen Imfprogramme ist die Impfung kostenlos, fiir die
15- bis 26-Jahrigen ist die Kosteniibernahme bis Ende
2017 begrenzt (http.//www.bag.admin.ch).

Die bisherigen Resultate der weltweit lancierten Impf-
kampagnen zeigen erfreuliche Resultate: Publikationen

PRAXIS

aus Australien belegen einen deutlichen Riickgang der
Inzidenz von Condylomata acuminata bei jungen Frauen,
die mit der quadrivalenten HPV-Vakzination geimpft
wurden. Erfreulicherweise zeigte sich auch eine Reduk-
tion der Kondylome bei gleichaltrigen Médnnern. Zudem
konnte bei den geimpften Frauen auch ein Riickgang
der Inzidenz von zytologischen Zervixverdnderungen
nachgewiesen werden [83]. Ob in der Schweiz mit einer
viel tieferen Impfrate eine dhnliche Entwicklung be-
obachtet werden kann, wird sich noch erweisen.

Ausblick

Auch wenn fiir HPV-induzierte Warzen keine Therapie
existiert, die hundertprozentig wirksam die Warzen
entfernt und dann auch noch langfristig vor Rezidiven
schiitzt, stehen doch sehr viele Behandlungsoptionen
offen. Auch fiir therapieresistente Warzen sollte sich
eine Therapieform finden, die schlussendlich zur Elimi-
nation der Warze fiihrt.

Nachdem die meisten bisherigen Warzenbehandlungen
auf eine Gewebedestruktion zielen, diirften in Zukunft
durchaus Therapieformen bedeutsam werden, die ent-
weder direkt gegen das Virus gerichtet sind oder die
helfen, eine Abwehr gegen das Virus aufzubauen. Immun-
modulatorische Behandlungsanséitze scheinen beson-
ders vielversprechend. Wiinschenswert wire natiirlich
eine Vakzination gegen alle HPV-Typen, die zu Haut-
oder Schleimhautlidsionen fithren.

Bei alledem sollte man nicht vergessen, dass Virus-
warzen grundsétzlich selbstlimitierende Erkrankungen
darstellen. Keine Therapie ist deshalb oft auch eine
sehr gute Therapie oder: Statt «Warz’ ab» durchaus
auch «wart’s ab»!
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