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Eine Narbe entsteht als Reaktion des K&rpers auf Verletzungen der Haut, wobei oberflachliche
Riss-, Schnitt- oder Abrasionswunden in der Regel unsichtbar ausheilen, tiefere Verletzungen
dagegen mit einer Narbenbildung einhergehen. Abrasionsverletzungen oder Verbrennungen,

die gerade eben tiefere Schichten der Dermis erreichen, heilen oft ohne die typische, unschéne
kontrakte Narbenbildung aus, kénnen aber Verdnderungen der Hautpigmentierung zur Folge
haben. Die Narbenbildung lduft im Prinzip bei unterschiedlichen Verletzungsformen immer nach
dem gleichen komplexen, wohl strukturierten, kaskadenartig ablaufenden Wundheilungsprozess
ab, bei dem 16sliche Mediatoren, unterschiedliche Zellen aus Blut und Parenchym und
extrazellulare Matrixmolekiile miteinander interagieren. Die zeitliche Abfolge reparativer Vorgidnge
wird klassisch in drei Phasen gegliedert: eine exsudative beziehungsweise inflammatorische, eine
proliferative und eine regenerative Phase.

Die Exsudationsphase ist charakterisiert durch Blutgerinnung, Vasokonstriktion und
Fibrinverklebung. Chemotaktische und stimulierende Mediatoren ziehen Granulozyten,
Makrophagen und andere Bindegewebszellen an. Neutrophile und Makrophagen raumen
nekrotisches Gewebe ab, nehmen an antibakteriellen, antiviralen und immunologischen Prozessen
teil, reinigen die Wunde von Fremdkdrpern und Bakterien und produBzieren proinflammatorische
Zytokine und Wachstumsfaktoren, die zu einer Aktivierung von Fibroblasten und Keratinozyten
fihren. Diese erste Phase der Wundheilung geht um den vierten Tag in die Proliferationsphase
tiber. Wachstumsfaktoren zum Beispiel TGF-B (transforminggrowthfactorbeta), PDGF
(plateletderived-growthfactor), EGF (epidermal growthfactor), FGF (fibroblast-growthfactor))
stimulieren die Wundheilung durch eine Steigerung der Kollagensynthese und -ablagerung,

der Angiogenese und der Epithelneubildung. Es entsteht ein provisorisches Geriist aus Fibrin,
Fibronektin und Hyaluronsaure, das die Grundlage fiir das neugebildete Granulationsgewebe
darstellt. In der Regenerationsphase wandeln sich Fibroblasten in Myofibroblasten um, deren
Aktivitdt die Wundkontraktion maBgeblich reguliert. In der physiologischen Narbe entwickelt
sich eine Balance zwischen Kollagenaufbau und -abbau. Die Strukturproteine Fibrin, Fibronektin,
Glykosaminoglykane, Kollagen Typ 111 werden durch extrazelluldre Matrixmolekiile, hauptsachlich
Kollagen Typ 1, ersetzt. Es entsteht mechanisch belastbares Narbengewebe.

Die genaue Ursache fiir die Entwicklung von tiberschieBenden Narben (sogenannten hypertrophen
Narben oder Keloiden) ist bisher nur unzureichend erforscht. Sie entstehen tiberdurchschnittlich
haufig nach Verbrennungsverletzungen oder wenn die urspriingliche Wunde wéhrend des
Heilungsprozesses starken Zugkréften ausgesetzt ist oder die Wundheilung verzogert ist (> 21
Tage). Als besonders gefihrdete Regionen gelten die vordere Brustregion, die Schulterpartie und
die Ohrlappchen. Generell konnen vor allem hypertrophe Narben aber auch an allen anderen
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Korperregionen auftreten. Weiterhin werden aufgrund einer gewissen familidren Haufung fir die
Entstehung von Keloiden seit einigen Jahren genetische Faktoren diskutiert. Beschrieben sind
genetische Assoziationen mit HLA-B14, -B 1, HLA-BW16, -BW35, HLA-DR5, -DQW3 und der
Blutgruppe A.

Sowohl hypertrophe Narben als auch Keloide sind Ausdruck einer pathologisch verdnderten
Wundheilung mit verldngerter Exsudationsphase und konsekutiv gesteigerter Bildung von
Narbengewebe bei gleichzeitig reduziertem Abbau von dermalem Kollagen. Dabei spielen

dermale Fibroblasten und wahrscheinlich auch Keratinozyten eine zentrale Rolle, die durch die
vermehrte Sekretion bestimmter Zytokine und Wachstumsfaktoren in ihrer Aktivitdt beeinflusst
werden. Vor allem das Konzentrationsverhdltnis der drei TGF-B-Isoformen wéhrend der initialen
Wundheilungsphase scheint fiir die Bildung von tiberschieBenden Narben von zentraler Bedeutung
zu sein. Wahrend TGF-B81 und -2 die Fibrose und Narbenbildung vermitteln, scheint TGF-33

die Narbenbildung zu hemmen. Neben TGF-B sind eine Vielzahl von Wachstumsfaktoren und
Wachstumsinhibitoren entscheidend fiir das koordinierte Zusammenspiel von Keratinozyten,
Fibroblasten, passageren Entziindungszellen und Zell-Matrix-Interaktionen. Besonders EGF,
PDGF und FGF sind Gegenstand verschiedener wissenschaftlicher Arbeiten. Sie induzieren die
Proliferation von Fibroblasten und der Matrix und kénnten mdglicherweise durch das Verschieben
des Gleichgewichts zugunsten der Bindegewebssynthese an der Entstehung von {iber-schieBenden
Narben beteiligt sein.

Histologisch sind sowohl hypertrophe Narben als auch Keloide durch massive Kollagen- und
Glykoproteinablagerungen in der Dermis und Subkutis gekennzeichnet. Wahrend sich in

einer normalen Narbe relaxierte, regelmdBig angeordnete Kollagenfaserbiindel finden, ist das
histologische Bild der hypertrophen Narbe eher durch langgestreckte, wellenférmig und parallel
zur Epidermis angeordnete dichte Kollagen-111-fasern charakterisiert. Ein typisches Keloid
hingegen zeigt bandartig verdickte hyalinisierte Kollagenfasern (Typ 1 und 111) in unorganisierter
Anordnung. In frischen Keloiden finden sich vermehrt Fibroblasten, Kapillaren, Mastzellen

und entzlindliche Infiltrate. Keloide enthalten im Zentrum wenig Zellen und im Unterschied

zu hypertrophen Narben keine Myofibroblasten. Beide Entitdten zeigen eine persistierende
Uberproduktion von verschiedenen Strukurproteinen (Fibrin, Fibronektin und Kollagen Typ 1),
welches als Zeichen fiir eine pathologisch verlangerte Proliferationsphase gedeutet werden kann.
Die genauen pathophysiologischen Unterschiede zwischen hypertrophen Narben und Keloiden
sind bisher noch nicht vollstindig gekldrt. Momentan wird angenommen, dass die Entstehung
von Keloiden durch eine, im Vergleich zu hypertrophen Narben, noch deutlich verlangerte
Entziindungsphase gekennzeichnet ist. Infolgedessen kommt es zu erh6hter Fibroblastenaktivitét
mit vermehrter Bildung von Narbengewebe. Dies wiederum kénnte erklaren, warum Keloide die
Grenze der urspriinglichen Verletzungswunde iiberschreiten und haufig tiber Jahre weiterwachsen.
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