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CO.-Laser-Therapie stigmatisierender
Hautveranderungen bei tuberodser

Sklerose (Bourneville-Pringle)

und bei Neurofibromatose Typ |
(von Recklinghausen)

Zusammenfassung

COs-laser therapy of stigmatising cutaneous
lesions in tuberous sclerosis (Bourneville-
Pringle) and type I neurofibromatosis

(von Recklinghausen)

Tuberous sclerosis (Bourneville-Pringle) and
type I neurofibromatosis (von Recklinghausen)
are familial multiple tumour syndromes. Both
entities have in common that the cutaneous
manifestations can stigmatise the carriers and
considerably reduce the quality of life. CO,-
laser sugery (vaporisation) consistently yields
good to excellent aesthetic results in the treat-
ment of adenoma sebaceum in tuberous scle-

rosis. Patients with type I neurofibromatosis
who carry several hundreds neurofibromas
usually benefit from a numerical reduction in
their skin lesions, despite the less predictable
aesthetic result, ranging from excellent to fair.
The present study reports on the treatment
outcome of COy-laser surgery in 8 patients
with adenoma sebaceum and 8 with neurofi-
bromatosis.

Keywords: COs-laser; vaporisation; tuberous
sclerosis; adenoma sebaceum; connective tis-
sue nevi; type I neurofibromatosis; neurofi-
broma
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Die tubertse Sklerose (Bourneville-Pringle)
und die Neurofibromatose Typ I (von Reck-
linghausen) sind beides familidre Syndrome
mit der Entwicklung multipler Tumoren. Bei-
den Erkrankungen ist gemeinsam, dass die
Hautmanifestationen ein stigmatisierendes
Ausmass annehmen kénnen und damit die Le-
bensqualitit der Patienten massgebend ein-
schranken. Die Abtragung (Vaporisation) mit
dem COs-Laser fuhrt beim Adenoma seba-
ceum im Rahmen der tuberdsen Sklerose re-
produzierbar zu asthetisch guten bis sehr guten
Resultaten. Die Behandlungsresultate bei der

Neurofibromatose sind weniger eindriicklich,
aber dennoch begriissen diejenigen Patienten
mit mehreren hundert Neurofibromen in der
Regel eine numerische Reduktion der Lasio-
nen. In der vorliegenden Arbeit werden anhand
von 8 Patienten mit tuberoser Sklerose und 8
Patienten mit Neurofibromatose Typ 1 die
Moglichkeiten und Grenzen der asthetisch-
korrektiven CO,-Laser-Therapie dargestellt.

Keywords: CO;-Laser; Vaporisation; tuberse
Sklerose; Adenoma sebaceum; Bindegewebe-
Ndvus; Neurofibromatose Typ I; Neurofibrom
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Die tuberose Sklerose (Bourneville-Pringle)
und die Neurofibromatose Typ I (von Reck-
linghausen) sind beides famildre Syndrome, die
aufgrund einer Mutation in drei verschiedenen
Genen, die das Gewebewachstum, bzw. die Tu-
morentstehung steuern, zur Ausbildung von
multiplen Tumoren an verschiedenen Organ-
systemen fithren. Beiden Erkrankungen ist ge-
meinsam, dass die Hautmanifestationen ein
stigmatisierendes Ausmass annehmen konnen
und damit die Lebensqualitit der Patienten
massgebend einschrianken.

Die tuberose Sklerose (Tuberdse-Sklerose-
Komplex; M. Bourneville-Pringle) ist ein auto-
somal-dominantes Krankheitsbild mit ausge-
sprochen variabler Expression. Im wesentli-
chen fithrt es zu Hamartomen im Bereich meh-
rerer Organsysteme, wobei die zerebralen und
kutanen Manifestationen im Vordergrund ste-
hen [1]. Die Frequenz der Erkrankung wird mit
1:10 000-1:30 000 angegeben, wobei etwa die
Hilfte der Fille Neumutationen sind. Verant-
wortlich sind entweder Mutationen des TSC1-
Gens (auf Chromosom 9q34), welches fiir das
Protein «Hamartin» kodiert oder Mutationen
des TSC2-Gens (auf Chromosom 16p13.3),
welches fiir das Protein «Tuberin» kodiert. Ha-
martin und Tuberin bilden im Zytosol einen
Proteinkomplex, und Tuberin scheint eine
Wachstums-regulierende Funktion zu haben
[2].

Zweifellos wiegen die neurologischen Folgen
der tuberosen Sklerose am schwersten. Sie sind
sehr unterschiedlich ausgepriagt und reichen
von volliger neurologischer Unauffilligkeit mit
normaler Bildungsfahigkeit bis zur schweren
psychomotorischen Retardierung, dann mei-
stens begleitet von einer Epilepsie. Fiir alle be-
troffenen Patienten gilt aber unabhingig von
den neurologischen Symptomen, dass sie sich
durch das fiir Laien auffillige Adenoma seba-
ceum im sozialen Kontakt stark stigmatisiert
fithlen. Das Adenoma sebaceum (Pringle) be-

Abbildung 1

Vaporisation eines Neurofi-
broms mit dem CO,-Laser. Es
handelt sich hier um ein ses-
siles (zur Hilfte subkutanes
und zur Hilfte tiber das
Hautniveau ragendes) Neu-
rofibrom. Inzision in Rich-
tung der Hautspaltlinien und
Luxation des Neurofibroms
durch seitlichen Druck.

steht aus multiplen spitzkegeligen kleinen Pa-
peln in zentrofazialer Lokalisation (nasolabial,
Kinn, Nase, Wangen). Histologisch handelt es
sich um Angiofibrome. Diverse Therapiemo-
dalitaten sind aufgrund tiberzeugender Resul-
tate zur Abtragung des Adenoma sebaceum
empfohlen worden, so die Dermabrasion [3,
4], Kryochirurgie [5], der Argonlaser [6-8],
Kupferdampflaser [9], KTP-Laser [10] und der
COs-Laser [8, 11-14]. In unserer Erfahrung
hat sich die Vaporisation mit dem CO,-Laser
in der Behandlung des Adenoma sebaceum
besonders bewihrt.

Die Neurofibromatose ist ebenfalls eine auto-
somal-dominante Krankheit, die zur Ausbil-
dung multipler Tumoren des Nervengewebes,
charakteristischer Hautmanifestationen (Café-
au-lait-Flecken, axillares Freckling, subkutane
Neurofibrome) und weiterer Symptome an ver-
schiedenen Organsystemen fithren kann [1]. Es
wurden bis heute acht unterschiedliche Typen
der Neurofibromatose (NF) charakterisiert,
wobei der Typ I mit 95% mit Abstand am hiu-
figsten ist. Verantwortlich sind Mutationen im
NF1-Gen auf Chromosom 17q11.2. Die Inzi-
denz der Neurofibromatose betrigt 1:2000-
1:5000, wobei ungefihr jede zweite Mutation
de novo entstehen diirfte [15]. Das NF1-Gen
kodiert fiir das Protein Neurofibromin, wel-
ches zu einer Familie von Tumorsuppressorge-
nen gehort (GAP-Familie, regulieren das Proto-
Onkogenprodukt ras) [16].

Die phinotypische Expression der Neurofi-
bromatose ist sehr variabel. Die ersten Neuro-
fibrome entstehen gewohnlich in der Kindheit
und bis zum frithen Erwachsenenalter konnen
bereits mehrere hundert Lisionen bestehen.
Insbesondere Patienten mit sehr grossen
Einzel-Lasionen (plexiforme Neurofibrome,
Wammenbildung) und Patienten mit sehr zahl-
reichen Lisionen (oft mehrere hundert Neuro-
fibrome) leiden mit zunehmender Krankheits-
dauer an ihrem &dusseren Erscheinungsbild.
Neurofibrome konnen einzeln durch die Exzi-
sion mit dem Skalpell, durch die Abtragung mit
dem Elektrokauter oder durch CO;-Laser-Va-
porisation entfernt werden [17, 18]. Der Vor-
teil der CO,-Laser-Behandlung liegt im blu-
tungsfreien Vorgehen. In einer Sitzung konnen
zwischen 100 und 300 Lisionen entfernt wer-
den, wobei die Anzahl der behandelten Lisio-
nen vor allem durch die entstehende Wund-
flache limiert ist. Fur die chirurgische Abtra-
gung von Neurofibromen hat sich die Eintei-
lung in gestielte (ganz tUber der Hautober-
fliche), sessile (halb iiber, halb unter der Hau-
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toberfliche) und subkutane (ganz unter der
Hautoberfliche) Lasionen bewidhrt. Die ge-
stielten Neurofibrome sind einfach durch die
Durchtrennung des Stiels total zu entfernen.
Die sessilen und die subkutanen Neurofibrome

Patienten und Methode

Schweiz Med Wochenschr 2000;130: Nr 45

verlangen eine Langseroffnung der dartiber lie-
genen Haut in Richtung der Hautspaltlinien,
bis die Lasion durch seitlichen Druck luxiert
und abgetragen werden kann (Abb. 1).

Im Zeitraum von 1990 bis 1999 wurden an unserer Klinik 8 Pa-
tienten mit Adenoma sebaceum im Rahmen einer tuberésen Skle-
rose (Tab. 1) und 8 Patienten mit Neurofibromatose Typ I (Tab. 2)
mit dem CO,-Laser behandelt. Bis 1997 kam das Gerit Illumina 25®

von Heraeus und ab 1998 das Gerit Sharplan 40c® von Sharplan  gefragt.

zum Einsatz. Im letzten Jahr (1999) haben wir simtliche Patienten
telefonisch kontaktiert und nach dem isthetischen Resultat (sehr
gut, gut, moderat oder schlecht) und der Entstehung neuer Lisio-
nen (sehr viele, ziemlich viele, wenige oder keine neuen Lisionen)

Tabelle 1

CO;-Laser beim Adenoma sebaceum. Therapieresultate bei 8 Patienten.

Alter, Hautmanifestationen extrakutane Therapie Resultat
Geschlecht Manifestationen (1) Illumina 25 (Heraeus) neue Lisionen im Verlauf
(2) Sharplan 40¢ (Follow-up in Jahren)
22,8 Adenoma sebaceum Epilepsie im Kindesalter CO;-Laser (1) in Narkose gut
normale Schulbildung frither: CO,-Laser, Argonlaser keine neuen Lisionen (7 Jahre)
21, & Adenoma sebaceum (Gesicht) keine Epilepsie CO;- Laser (1) in Lokalanasthesie  sehr gut
Koenen-Tumoren (Fussnigel) normale Schulbildung frither: Exzisionen, Dermabrasio, wenige neue Lisionen (6 Jahre)
Argonlaser
19, @ Adenoma sebaceum (Gesicht) Epilepsie CO;-Laser (1) in Narkose gut
lanzettférmige Hypopigmentierung Minderbegabung frither: Dermabrasio einige neue Lasionen (4 Jahre)
Café-au-lait-Flecken Angiomyolipome der Niere
15, ? Adenoma sebaceum Epilepsie im Kindesalter COs-Laser (1) moderat
lanzettférmige Hypopigmentierung normale Schulbildung und Dermabrasio kombiniert Narbe Kinn bei Keloid-Neigung
Café-au-lait-Flecken Hamartome beider Nieren in Narkose einige neue Lasionen (2 Jahre)
20, 3 Adenoma sebaceum Epilepsie CO;-Laser (2) in Narkose sehr gut
(Abb. 2a,b)  Koenen-Tumoren (Zehen) Minderbegabung minimale neue Lisionen (2 Jahre)
lanzettférmige Hypopigmentierung
19, & Adenoma sebaceum Epilepsie im Kindesalter CO;-Laser (2) in Narkose sehr gut
Koenen-Tumoren (Fussnigel) Minderbegabung frither 3mal CO,-Laser in keine neuen Lisionen (1 Jahr)
Bindegewebe-Nivi an der Schlife Neurochirurgie: Astrozytom  Lokalanisthesie
39, ¢ Adenoma sebaceum keine Epilepsie CO;-Laser (2) in sehr gut
lanzettférmige Hypopigmentierung normale Schulbildung Lokalanisthesie keine neuen Lisionen (1 Jahr)
25,3 Adenoma sebaceum keine Epilepsie CO;-Laser (2) in sehr gut
lanzettférmige Hypopigmentierung normale Schulbildung Lokalanisthesie keine neuen Lisionen (1 Jahr)
Neurochirurgie: Meningeom
Resultate
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Die Behandlungsresultate sind ebenfalls in den
Tabellen 1 und 2 zusammengestellt. Zusam-
menfassend bewerteten simtliche Patienten
mit Adenoma sebaceum das Therapieergebnis
als «gut» oder als «sehr gut» (Abb. 2a und b).
Neue Lisionen traten bei den meisten Patien-
ten nach 2—4 Jahren auf, wobei es sich in der
Regel um vereinzelte Papeln handelte, die pro-
blemlos in Lokalanisthesie entfernt werden
konnten.

Die Patienten mit Neurofibromatose werteten
die Behandlungsresultate im Bereich des Dé-
colletés und des Kopfes als «gut» bis vereinzelt
«sehr gut», wihrend die Resultate am Stamm
als «<moderat» und 2mal infolge hypertropher

Narbenbildung als «schlecht» eingeschitzt
wurden (Abb. 3a und b). Sechs Monate post-
operativ pragten im Normalfall einerseits die
leicht atrophen Narben und anderseits die ste-
hen gebliebenen kleineren Lisionen das insge-
samt zwar stark verbesserte, aber bei weitem
nicht normalisierte Bild. Die 4 Patienten, die in
den letzten 2 Jahren mit dem leistungsstarke-
ren Gerit Sharplan 40c® behandelt wurden,
werteten das Therapieresultat besser als die 4
mit dem schwicheren, ilteren Gerit behandel-
ten Patienten. In der Regel traten bei den Neu-
rofibromatose-Patienten bereits ein Jahr post-
operativ wieder neue, asthetisch storende
Neurofibrome auf.
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Tabelle 2

COs-Laser bei der Neurofibromatose Typ 1. Therapieresultate bei 8 Patienten.

Alter, Hautmanifestationen extrakutane Therapie Resultat

Geschlecht Manifestationen (1) Illumina 25 (Heraeus) (Patienten-Beurteilung)

(2) Sharplan 40c neue Lisionen im Verlauf
(Follow-up in Jahren)

39, ¢ Neurofibrome (Stamm, Beine, Hinde, keine COy-Laser (1) am Stamm gut
Gesicht, Gingiva-Papeln) in Narkose wenige neue Lisionen (9 Jahre)
Café-au-lait-Flecken
axillires und inguinales Freckling
Lisch-Knotchen

42, 9 Neurofibrome (Stamm, Beine, Hinde, keine CO;-Laser (1) am Stamm, gut an Hals, Brust
Gesicht, Gingiva-Papeln) Beine, Hinde in Narkose schlecht an Hiifte, Beinen (Narben)
Café-au-lait-Flecken wenige neue Neurofibrome (4 Jahre)
axilldres Freckling

28, 2 Neurofibrome (Stamm, Gesiss, Beine) Orbitaexenteration infolge CO,-Laser (1) am Stamm sehr gut
Café-au-lait-Flecken Optikus-Gliom in Narkose einige neue Lasionen (4 Jahre)
axilldres Freckling
Lisch-Knotchen

34, 9 Neurofibrome (Stamm, Hals) Skoliose CO»-Laser (1) am Stamm moderat: behandelte Stellen
Café-au-lait-Flecken in Narkose, in 2 Sitzungen gebessert, aber enttiuscht iiber
axilldres Freckling die neuen Lisionen (4 Jahre)

25, ¢ Neurofibrome (disseminiert) Skoliose COy-Laser (1) am Riicken moderat: Arme und Décolleté gut,
Café-au-lait-Flecken in Narkose (frither wiederholt ~ Bauch hingegen schlecht (Narben)
axillires Freckling in Lokalanisthesie) keine neuen Lisionen (4 Jahre)

42, 3 Neurofibrome (Stamm-betont) keine COy-Laser (1) am Stamm sehr gut
Café-au-lait-Flecken in Narkose keine neuen Lisionen (3 Jahre)
axilldres Freckling

49, & Neurofibrome (Stamm, Hinde, Gesicht) keine COy-Laser (2) am Stamm gut bis sehr gut

(Abb. 3a,b)  Café-au-lait-Flecken in Narkose, spiter erganzt bisher keine neuen Lisionen (1 Jahr)
axillires Freckling am Gesicht in Lokalanisthesie

42, ? Neurofibrome (Stamm-betont) keine COy-Laser (2) am Stamm gut bis sehr gut
Café-au-lait-Flecken in Narkose bisher keine neuen Lasionen (1 Jahr)

(mehrere Sitzungen)

Abbildung 2

a: 20jahriger Patient mit
ausgepragtem Adenoma
sebaceum.

b: 2 Monate nach CO,-Laser-
Therapie, eine Sitzung in
Narkose.
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Abbildung 3

a: 49jihriger Patient mit
Neurofibromatose Typ I,
mehrere hundert Neurofi-
brome.

b: 2 Monate nach CO,-Laser-
Therapie, eine Sitzung in
Narkose.

Diskussion

Literatur

Obwohl die kutanen Manifestationen bei der
tubersen Sklerose bzw. bei der Neurofibro-
matose Typ I medizinisch weniger schwerwie-
gend sind als die neurologischen, sind sie fiir
die soziale Lebensbewailtigung dennoch sehr
einschneidend. Mit der CO,-Laser-Chirurgie
steht uns vor allem fiir das Adenoma seba-
ceum, aber auch fur die Behandlung multipler
Neurofibrome eine effiziente Methode zur
asthetisch-korrektiven Verbesserung des dusse-
ren Erscheinungsbildes zur Verfigung. Die Be-
handlungsresultate beim Adenoma sebaceum
werden von den Patienten einstimmig als gut
bis sehr gut beurteilt. In der Behandlung der
Neurofibromatose schneiden die leistungsfihi-
geren CO,-Laser der neuen Generation besser
ab, indem sie in der Lage sind, in niitzlicher
Frist eine grossere Zahl von Neurofibromen
vollstindig zu vaporisieren, wahrend die Lei-
stungsfahigkeit des dlteren Gerits bei so aus-
gedehnten Operationen nach einer halben
Stunde deutlich nachliess.

Wichtig scheint uns, dass die Patienten reali-

stisch Giber die Moglichkeiten und Grenzen der
Laser-Therapie ihrer Erkrankung aufgeklirt
werden. Es handelt sich um eine rein sympto-
matische Therapie, welche die Bildung neuer
Lasionen selbstverstindlich nicht verhindern
kann. Die Behandlung eines Testareals in Lo-
kalanisthesie erlaubt es den Patienten, die Me-
thode und das zu erwartende Ergebnis kennen-
zulernen und das notige Vertrauensverhaltnis
zum behandelnden Team aufzubauen. Gleich-
zeitig kann eine Keloid-Neigung (Schultergiir-
tel-Bereich, dunklere Hauttypen) bei Vorbe-
handlung eines reprisentativen Testareals
weitgehend ausgeschlossen werden.
Zusammenfassend kann  Patienten mit
Adenoma sebaceum die Therapie mit dem
COs-Laser sehr empfohlen werden. Patienten
mit multiplen Neurofibromen im Rahmen
einer Neurofibromatose Typ I konnen insbe-
sondere dann von einer numerischen Reduk-
tion der Neurofibrome profitieren, wenn sie
mit einem modernen, leistungsstarken Gerit
behandelt werden.
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