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Zusammenfassung  

 

Die Diplomarbeit Behandlung von Warzen - Vergleich zweier nicht invasiver 

Behandlungsmethoden bei juvenilen Verrucae vulgares: 35 % TCA vs. 

Kryotherapie bearbeitet einerseits in einem literaturbasiertem Anteil den 

theoretischen Hintergrund von Warzen und andererseits einen empirischen Teil, 

welcher das Ansprechen auf zwei verschiedene topische Interventionen an 

gewöhnlichen Warzen an Händen und/oder Füßen bei Kindern zwischen 10 und 

16 Jahren untersucht. 

Der experimentelle Teil der Diplomarbeit umfasst ein Projekt, bei dem das 

Studienteam der Universitätsklinik Graz für Dermatologie und Venerologie 

Schüler:innen der 5. – 10. Schulstufe ermöglichte, anhand eines 

Einladungsschreibens an der Studie mitzuwirken.  

All jene Kinder, die an der nicht randomisierten klinischen Studie teilnahmen, 

wurden anschließend durch die Prüfärztin, nach dem Zufallsprinzip, in zwei 

unterschiedliche Behandlungsgruppen eingeteilt: Gruppe A: 35 % 

Trichloressigsäure (TCA) und Gruppe B: Kryotherapie mittels Norfluran-Kryospray.  

Es wurden jeweils bis zu neun Behandlungsdurchgänge im Abstand von einer 

Woche durchgeführt. Ergebnisse und Vergleiche wurden anhand von 

Fotodokumentation erhoben und gemäß einer fünfstufigen Skala beurteilt (1 

Abheilung, 2 deutliche Besserung, 3 Besserung, 4 gleichbleibend, 5 

Verschlechterung). Des Weiteren wurden die Schüler:innen angehalten, mithilfe 

einer Schmerzskala den Grad der Empfindung der Behandlung zu beurteilen (von 

0 nicht unangenehm bis 10 sehr unangenehm).  

 

Mithilfe der so gewonnenen Daten wurde der Unterschied dieser zwei nicht 

invasiven Methoden zur Behandlung von Verrucae vulgares an Händen und/oder 

Füßen eingeschätzt und mögliche Zusammenhänge zwischen Remission und der 

gewählten Therapie analysiert.   
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Abstract  
 

The diploma thesis Treatment of warts - Comparison of two non-invasive 

treatments for juvenile verrucae vulgares: 35 % TCA vs. cryotherapy deals with the 

theoretical background of warts in a literature-based part as well as an empirical 

part that examines the response to two different topical interventions for common 

warts on hands and/or feet in children between the ages of 10 and 16.  

The experimental part of the diploma thesis comprises a project in which the study 

team of the University’s Clinic Graz for Dermatology and Venereology enabled 

school pupils (grades 5-10) to participate in the study by means of an invitation 

letter. Those children who participated in the non-randomised study were then 

randomly divided into two different treatment groups by the investigator: Group A: 

35 % trichloroacetic acid (TCA) and Group B: cryotherapy using norflurane - 

cryospray. In each case, up to nine treatment rounds are to be carried out at 

intervals of one week. Results and comparisons were assessed by photo 

documentation and the outcome divided into groups according to a five-level scale 

(1 healing, 2 clear improvement, 3 improvement, 4 constant, 5 worsening). 

Furthermore, the students are asked to rate the degree of sensation of the 

treatment using a pain scale (from 0 not unpleasant to 10 very unpleasant).  

 

The data obtained was used to assess the difference between these two non-

invasive methods for the treatment of verrucae vulgares on hands and/or feet and 

to analyse possible correlations between remission and the chosen therapy.  
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Abkürzungen und deren Erklärung 
  

TCA - Trichloroacetic Acid / Trichloressigsäure 

HSV - Herpes Simplex Virus 

HPV - Humanes Papillomavirus 

LrHPV - Low risk Humanes Papillomavirus 

HrHPV - High risk Humanes Papillomavirus 

DNA - Deoxyribonucleic Acid / Desoxyribonukleinsäure 

HIV - Human Immunodeficiency Virus 

AIDS  - Acquired Immune Deficiency Syndrome 

STD - Sexually Transmitted Disease  

CIN - Cervical Intraepithelial Neoplasia 

LSIL - Low grade Squamous Intraepithelial Lesion 

HSIL - High grade Squamous Intraepithelial Lesion 

uVIN - usual type Vulvar Intraepithelial Neoplasia  

OPSCC - Oropharyngeal Squamous Cell Carcinoma 

SA - Salicylic Acid / Salicylsäure 

PDL - Pulsed Dye Laser  

ICF - Informed Consent Form 

CRF - Case Report Form  
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1. Einleitung 

 

Warzen sind häufig, ärgerlich und meist ohne Krankheitswert. Sie werden durch 

das Humane Papillomavirus übertragen und neigen in den meisten Fällen zu einer 

hohen Spontanheilungsrate. Manche Warzen können jedoch über Monate und 

Jahre persistieren und dadurch ästhetische und schmerzhafte Probleme 

verursachen. Vor allem Kinder und Jugendliche sind häufig aufgrund der hohen 

Kontagiosität des Virus betroffen, wodurch eine Behandlung zur 

Leidensminderung notwendig werden kann. (1,2)  

 

Da in dieser vulnerablen Bevölkerungsgruppe ein adäquater Therapieansatz 

positiv zur Compliance und damit zu einem höheren Therapieerfolg beitragen 

kann, wird in der vorliegenden Diplomarbeit neben dem theoretischen Einblick in 

die Thematik auch ein empirischer Teil mit Gegenüberstellung zweier 

verschiedener Topika bei der Behandlung von Warzen behandelt. 

 

Ziel der Arbeit ist es herauszufinden, welche Therapieart bei Kindern und 

Jugendlichen die bessere Wirkung erzielt und welche der Behandlungsmethoden 

als angenehmer empfunden wird. Dazu wurden die Schüler:innen nicht 

randomisiert, nach dem Zufallsprinzip, in zwei unterschiedliche 

Behandlungsgruppen separiert: Gruppe A – Behandlung mit 35 % 

Trichloressigsäure und Gruppe B – Kryotherapie mit Norfluran.  

 

Die folgende Aufarbeitung der Diplomarbeit bietet einerseits den nötigen 

theoretischen Hintergrund über Grundlagen und andererseits eine prospektive 

Studie, welche Hypothesen zur Wirksamkeit und Schmerzempfindung der 

unterschiedlichen Therapiearten bei Kindern und Jugendlichen aufschlüsselt.  
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2. Grundlagen der Haut  
 

Die Haut ist mit einer Oberfläche von bis zu 2 m² und einem Gesamtgewicht von 

etwa 15 kg das größte und schwerste Organ des Menschen. Sie steht im 

ständigen Austausch mit der Umwelt und schützt vor dieser. Neben ihrer 

Schutzfunktion dient sie vor allem zur individuellen Präsentation nach außen und 

Kommunikation mit der Umwelt. (3,4) 

2.1 Anatomie der Haut 
 

Anatomisch unterscheidet man makroskopisch in Felder- und Leistenhaut. 

Während die Felderhaut den Großteil des Körpers bedeckt und Haare und Drüsen 

besitzt, betrifft die Leistenhaut nur die Palmar- und Plantarflächen der 

Extremitäten mit dem typischen genetisch-determinierten Leistenmuster. (3)  

Mikroskopisch werden drei verschiedene Schichten mit unterschiedlichen 

Strukturen und Funktionen beschrieben. (3,4) 

Die Epidermis, auch Oberhaut genannt, stellt die äußerste Barriere zur Umgebung 

dar. Bestehend aus verhorntem Plattenepithel mit reichlich Keratinozyten, 

Melanozyten, neuroendokrinen Zellen und Immunzellen trägt sie neben der 

Barrierefunktion auch zur Pigmentierung der Haut und zum Tastsinn bei. (3,4) 

Die Epidermis ist fest an der darunterliegenden Dermis, der Lederhaut, fixiert. 

Beide Hautschichten gemeinsam werden als Kutis zusammengefasst. Im 

Übergang zur Lederhaut findet man vor allem lockeres Bindegewebe aus Kollagen 

Typ III und I, Gefäße, Nerven und Mechanorezeptoren. Näher an die Subkutis 

reichend, dominieren straffe Kollagenfasern vom Typ I und elastische Fasern für 

die Reißfestigkeit und Dehnbarkeit der Haut, Zellen des taktilen Systems, Drüsen, 

Gefäße, Nervenfasern und Haarfollikel. (3,4) 

Die tiefste Schicht der Hautdecke bildet die Großteils aus Fett- und Bindegewebe 

bestehende Subkutis, welche sowohl als Druckpolster, Wärmeisolator und als 

Verankerung vieler Gefäße und Nerven dient. (3,4) 

Aufgrund der anatomischen Beschaffenheit ist es diesem Sinnesorgan möglich, 

einer Vielzahl an Umweltfaktoren standzuhalten. Neben mechanischen Einflüssen, 

ultraviolettem Licht oder Temperatur ist die Haut auch ständig Mikroorganismen 

wie Pilzen, Bakterien oder Viren ausgesetzt. (3,4)  
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3. Wichtige Virusinfektionen der Haut  

 

3.1 Pockenviren 
 

• Molluscum contagiosum 
 
Eine Art des Pockenvirus, namens Molluscipoxvirus, verursacht kleine, 

kugelige Papeln mit zentraler Einkerbung, die vor allem Stamm, Achseln, 

Extremitäten und Gesicht bei Kindern und hauptsächlich anogenitale 

Bereiche des Erwachsenen besiedeln. Das DNA-Virus wird durch Kontakt- 

und Schmierinfektionen übertragen. Aufgrund von Entzündungen, Juckreiz 

oder auch aus kosmetischen Gründen kann eine Behandlung mit 

Kryotherapie, Kürettage oder Cantharidin notwendig werden. (5,6) 

 
• Ecthyma contagiosum 
 

Ein anderer Stamm der Pockenfamilie, das Parapoxvirus, wird durch 

Kontakt zu Tieren wie Schafe oder Ähnlichem übertragen. Das hoch 

ansteckende DNA-Virus verursacht ein anfängliches Erythem mit 

anschließenden nekrotischen Knoten, die im Verlauf spontan und narbenlos 

abheilen. (7,8) 

 

• Melkerknoten 
 
Das üblicherweise durch Kühe übertragene Virus gehört ebenfalls zur 

Gattung der Parapoxviren. Dies erklärt die ähnliche Morphologie zum 

Krankheitsbild des Ecthyma contagiosum mit initialer Bildung von Papeln, 

die sich im weiteren Verlauf zu Knötchen mit Krustenbildung entwickeln, 

welche anschließend zur narbenlosen Spontanremission neigen. (8,9) 
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• Affenpocken 
 
Seit 2022 verbreitet sich das Orthopoxvirus vermehrt in über 100 Ländern. 

Zu den natürlichen Wirten zählen vor allem Nagetiere und Primaten aus 

zentralen Regionen Afrikas. Durch Kontakt zu infizierten Tieren und 

Menschen gelangt das Virus zum Menschen und kann durch horizontale 

und vertikale Transmission weiterverbreitet werden. Neben grippeähnlichen 

Symptomen wie Fieber, Myalgie oder Kopfschmerz sind kutane 

Manifestationen in Form von Bläschen und Pusteln, welche anschließend 

verkrusten, möglich. Das Virus kann ebenso die Schleimhäute betreffen. 

Die Infektion geht meist mit einem komplikationslosen, selbstlimitierenden 

Verlauf einher, wobei sie in Ausnahmefällen zu schweren Komplikationen 

mit hämorrhagischen, nekrotischen und obstruktiven Komponenten führen 

kann. (10,11) 

 

3.2 Coxsackieviren 
 

• Hand-Fuß-Mund-Krankheit 
 
Coxsackie A16 gehört zu den dominierender Erregern der Hand-Fuß-Mund-

Krankheit und tritt am häufigsten im Kindesalter auf. (12) Makroskopisch 

imponieren enorale Enantheme mit vesikulösen Exanthemen vor allem an 

den Handinnenflächen und Fußsohlen. (11) Die Krankheit zeigt 

normalerweise einen milden und selbstlimitierend Verlauf, kann in seltenen 

Fällen jedoch auch lebensbedrohlich werden. (13) 

 

• Herpangina 
 
Ein weiterer Vertreter der Coxsackie A Viren verursacht Vesikel und 

Ulzerationen der Mundschleimhaut bei gleichzeitig grippeähnlichen 

Symptomen und Halsschmerzen. Bevorzugt zeigt sich dieses 

Krankheitsbild bei Kindern, insbesondere in den Sommermonaten. (14) 
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3.3 Herpesviren 
 

• Varizellen 
 
Das Varicella-Zoster Virus verursacht initial rote Flecken, welche sich 

zunächst zu Papeln und anschließend zu juckenden, kontagiösen, 

flüssigkeitsgefüllten Bläschen entwickeln. Auch Enantheme der 

Mundschleimhaut sind möglich. Meistens kommt es nach zwei bis drei 

Wochen zur narbenlosen Abheilung. (15) Selten kommt es zu einem 

infektiösen Befall des Zentralnervensystems mit einhergehender Meningitis, 

Enzephalitis oder Myelopathien. (16) 

 

• Herpes zoster 
 
Das Varicella-Zoster Virus verbleibt nach Erstinfektion in den 

Ganglienzellen und kann durch Reaktivierung zum klinischen Bild einer 

Zoster-Infektion führen. (17) Meist sind die Nervensegmente der thorakalen 

oder lumbalen Region mit dem charakteristischen neuralgischen Schmerz 

und einem primären Erythem betroffen. Im weiteren Verlauf kommt es zur 

Entwicklung herpetiformer Bläschen mit anschließender Abheilung 

innerhalb von zwei bis drei Wochen. (8) Durch Beteiligung des 

Trigeminusnervs in Form eines Zoster ophthalmicus kann es zu 

Komplikationen einer Keratitis, Uveitis oder bei Infektion der zerebralen 

Gefäße auch zu Schlaganfällen kommen. (17) 

 

• Herpes simplex 
 
Herpes Simplex Virus 1 (HSV 1) oder HSV 2 können sich entweder genital 

oder extragenital manifestieren. Auch diese Herpesviren etablieren eine 

Latenz in Neuronen, weshalb auch hier eine Reaktivierung möglich ist. 

Unter der Entstehung eines ödematösen Erythems kommt es im Verlauf zu 

Erosionen und Verkrustungen und narbenloser Spontanremission innerhalb 

von zwei Wochen. (15,18) 
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Eine schwere Infektion kann bei vorliegender reduzierter Immunabwehr 

aufgrund konsumierender Erkrankungen, in Form eines Ekzema 

herpeticatum, mit begleitendem reduzierten Allgemeinzustand und hohem 

Fieber auftreten. (15,18) 

 

3.4 Paramyxoviren 
 

• Masern 
 
Die Infektion mit dem höchstinfektiösen Morbillivirus führt zu den typischen 

enoralen Koplik-Flecken und einem makulopapulösen Exanthem mit 

üblichem Ausbreitungsmuster von zentral nach peripher. (15,19) 

Schwerwiegendere Komplikationen wie Enzephalitis oder Pneumonie 

können vor allem bei Infektionen im Erwachsenenalter oder bei 

Immunschwäche vorkommen. (19) Nach Infektion besteht eine dauerhafte 

Immunität. (15) 

 

• Rötelviren 
 
Das Rubivirus, im Volksmund auch als Rötelvirus bekannt, verursacht ein 

generalisiertes, nicht konfluierendes Exanthem mit stecknadelkopfartigen 

Papeln. Vor Auftreten der Hautläsionen kann es primär zu einem 

allgemeinen Krankheitsgefühl mit Fieber, Müdigkeit und Kopfschmerzen mit 

begleitender Lymphadenopathie kommen. (20) 

Aufgrund der Plazentagängigkeit des RNA-Virus sind vor allem 

Komplikationen in der Schwangerschaft schwerwiegend und können neben 

kongenitalen fetalen Schäden auch zum Abort führen. (21) 
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4. Humanes Papillomavirus  

4.1 Ätiologie 
 

Das humane Papillomavirus, kurz HPV, gehört zur Familie der Papillomaviridae 

und ist ein doppelhelikales DNA-Virus in Form eines hüllenlosen symmetrischen 

Polyeders. (22) Die mehrere Millionen Jahre anhaltende Persistenz des 

Papillomavirus macht es zu einem der ältesten verantwortlichen Agentien für 

Virusinfektionen der Wirbeltiere. (23) Mittlerweile sind bereits mehr als 200 HPV-

Arten bekannt, welche jeweils in fünf große Gattungen, den Alpha-, Beta-, 

Gamma-, Mu- und Nupapillomaviren, unterteilt sind. (Abb.1) (23,24,25)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abb. 1 - HPV-Genera (25) 
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Die Alphapapillomaviren bilden die größte Untergruppe und sind für eine Vielzahl 

an gut- und bösartigen epithelialen Läsionen verantwortlich. (25) Je nach 

malignem Potential wird jedoch grob in Niedrigrisiko- und Hochrisiko-Typen 

unterschieden. Während die low-risk Stämme (LrHPV), wie HPV 1, 2, 4, 27 oder 

57 für benigne mukosale und kutane Veränderungen sorgen, sind die high-risk 

Typen (HrHPV) 16, 18, 31, 33, 35, 39, 45, 51, 52, 56, 58, 59 mit oropharyngealen 

Karzinomen oder kanzerogenen Erkrankungen in anogenitalen Bereichen 

assoziiert. (26) 

Vor allem Alphapapillomaviren des Typ 16 und 18 sind für rund  fünf Prozent aller 

Karzinome weltweit verantwortlich. (25) Vorwiegend sind diese Typen stark mit 

Gebärmutterhalskrebs verknüpft, weshalb ein regelmäßiges Screening der Cervix 

uteri mittels Papanicolaou-Abstrich und HPV-DNA-Test angeboten wird. (27,28) 

Als Primärprävention von HPV-assoziierten sexuell übertragbaren Erkrankungen 

(STD) empfiehlt die Ständige Impfkommission des Robert-Koch-Institut (STIKO) 

eine Grundimmunisierung für Kinder im Alter von 9-14 Jahren. (29) 

4.2 Pathogenese  
 

Die Übertragung erfolgt hauptsächlich durch Körperkontakt, insbesondere durch 

Geschlechtsverkehr. (30) 

Manche humane Papillomaviren persistieren in der Umwelt, wodurch bei Kontakt 

mit kontagiösen Oberflächen oder Gegenständen eine indirekte Infektion möglich 

ist. Vorbelastungen der Haut wie Mazeration, durch feuchtkühles Klima wie in 

Schwimmbädern oder Kühlhäusern, begünstigen eine Infizierung. (1,31) 

Durch kleinste Störungen der Hautintegrität können die Papillomaviren durch 

Endozytose die Wirtszelle besiedeln. (1) 

Nach Infektion der undifferenzierten Basalzelle persistiert die episomale HPV-DNA 

in der Wirtszelle und unterliegt dem physiologischen Proliferationsprozess der 

Haut. Der potenteste Lebenszyklus der Viren etabliert sich erst in den 

differenzierten Keratinozyten, bei denen es durch Genexpression zur Replikation 

der viralen DNA und zur Produktion von Viruspartikeln kommt. (24,32) 

Hauptverantwortlich hierfür sind vor allem die Mediator-Proteine E5, E6 und E7, 

welche die Apoptose hemmen und die Zellproliferation unter anderem durch 

Inaktivierung von p53 fördern können. (24) 
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Auch der Wundheilungsprozess begünstigt aufgrund vermehrter Zellproliferation 

die Entstehung von Läsionen. (24) Das Virus kann mit langer Latenz in den 

Basalzellen persistieren und durch Immunsuppression reaktiviert werden. (33) 

4.3 Diagnostik 
 

Die Diagnostik variiert mit der Lokalisation der HPV-induzierten Läsion. (34) 

Warzen werden üblicherweise anhand einer Blickdiagnose, mit oder ohne 

Unterstützung eines Dermatoskops, gestellt. Eine histopathologische Befundung 

ist nur bei atypischen Hautveränderungen erforderlich. (35)  

Bei HPV-induzierten zervikalen Präkanzerosen oder Karzinomen der Cervix uteri 

dient der Papanicolaou-Abstrich als zytologische Diagnostik. (22) Dabei kann die 

individuelle Färbung der verschiedenen Zellstrukturen Hinweis auf Atypien, wie 

etwa einer verschobenen Kern-Zytoplasma-Relation, geben. (36) Darüber hinaus 

ist eine regelmäßige HPV-DNA-Testung ab einem Alter von 30 Jahren empfohlen. 

(28,30) Zudem können potentielle pathologische Veränderungen der Portio durch 

das Benetzen mit Essigsäure detektiert werden. Hierbei ist jedoch eine hohe 

falsch-positive Rate aufgrund anderer entzündlicher Prozesse zu berücksichtigen. 

(37) Bei Karzinomen des Aerodigestivtrakts wird die Erstdiagnostik durch flexible 

Endoskopie des Oropharynx mit anschließender Bildgebung laut National 

Multidisciplinary Guidelines gestellt. (38) Um eine adäquate Therapie 

gewährleisten zu können, werden Immunhistochemie und Hybridisierung für die 

genaue Bestimmung des HPV-Subtyps kombiniert. (39,40,41) 

4.4 Risikofaktoren 
 

Mögliche Komplikationen im Verlauf einer HPV-Infektion sind eng mit 

systemischem und lokalem Immundefizit des infizierten Wirtes verbunden. (42) 

Dabei können HPV-Koinfektionen mit anderen Erregern wie Hepatitis-, Herpes-, 

oder Epstein-Barr-Viren, aber auch bakterielle Superinfektionen mit Chlamydia 

trachomatis, Mycoplasma genitalum oder Gruppe-B-Streptokokken die Schwere 

und Prognose des Krankheitsverlaufs deutlich beeinflussen. Eine höhere 

Kanzerogenität steht in engem Zusammenhang mit der Koinfektion des Humanen 

Immundefizienz-Virus, kurz HIV. (22,30,43) 
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Das Zervixkarzinom zählt unter anderem zu den AIDS-Defining-Illnesses und ist 

mit einer höheren Prävalenz bei HIV-positiven Personen assoziiert. (22,30,43)  

Andere Risikofaktoren wie Rauchen und Alkoholkonsum können vor allem die 

Entwicklung eines HPV-induzierten Oropharynxkarzinoms begünstigen. (40) 

Auch häufig wechselnde Geschlechtspartner:innen, Komorbiditäten wie 

Rheumatoide Arthritis oder Immunsuppressiva und orale Kontrazeptiva als 

Dauermedikation zählen zu malignitätsfördernden Faktoren. (42,44) 

4.5 Krankheitsbilder 
 

• Zervixkarzinom 
 
Das Zervixkarzinom ist eines der vier häufigsten Karzinome bei Frauen 

weltweit. (45) Vor allem die Persistenz der HrHPV-Typen 16 und 18 in der 

Zervixschleimhaut ist für die Entwicklung intraepithelialer Neoplasien 

ausschlaggebend. (44,46) Die Transformationszone der Cervix uteri 

unterliegt einer ständigen physiologischen squamösen Metaplasie und stellt  

somit den idealen Nährboden für die HPV-Replikation dar. (44) Je nachdem 

welche Epithelschichten betroffen sind, wird eine dreiteilige Graduierung 

der zervikalen intraepithelialen Neoplasie in CIN I,II,III, bzw. eine Einteilung 

in low-grade und high-grade squamöse intraepitheliale Läsionen, kurz LSIL 

und HSIL beschrieben. (44,47) Aus diesen Krebsvorstufen können sich 

invasive Plattenepithel- oder Adenokarzinome entwickeln. (44,47) 

 

• Vulvakarzinom 
 
Rund 40 % aller Vulvakarzinome sind mit high-risk Typen des Humanen 

Papillomavirus  assoziiert. (48) Die HPV abhängige vulväre intraepitheliale 

Neoplasie, kurz uVIN, gilt als Krebsvorstufe und betrifft meist jüngere 

Frauen. (49) Diese Vorläuferversion kann zu fünf Prozent in ein invasives 

Plattenepithelkarzinom übergehen und ist somit für fast die Hälfte aller 

Plattenepithelkarzinome der Vulva verantwortlich. (48,49)  
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• Peniskarzinom 
 
Das Humane Papillomavirus ist eng mit penilen Krebsvorstufen und 

Peniskarzinomen vergesellschaftet, wobei vor allem der Subtyp HPV 16 

eine zentrale Rolle bei der Entstehung maligner Läsionen einnimmt. (50)  

Hervorzuheben ist, dass auch low-risk HPV-Typen, wie HPV 6 oder 11, mit 

invasiven penilen Neoplasien assoziiert sind. (51)  

Mit einer höheren Prävalenz in den Entwicklungsländern ist das 

Peniskarzinom jedoch global betrachtet eine seltene Tumorerkrankung. 

(52)  

   

• Analkarzinom 
 
Die HPV-Typen 16 und 18 sind für fast alle analen Plattenepithelkarzinome 

verantwortlich. (30,53,54)  

Wie auch bei anderen anogenitalen Karzinomen geht eine high-grade 

squamöse intraepitheliale Läsion, kurz HSIL, voraus, welche durch 

verschiedene Screening-Methoden frühzeitig detektiert werden kann. (53)  

Aufgrund der steigenden Inzidenz in bestimmten Populationen – 

insbesondere bei HIV-positiven Personen, Männern, die 

Geschlechtsverkehr mit Männern haben, Frauen mit vaginalen oder 

zervikalen präkanzerösen oder kanzerösen Läsionen, sowie 

immunsupprimierten Menschen – sind Vorsorgeuntersuchungen in diesen 

Bevölkerungsgruppen sinnvoll. (54) Zusätzlich wird die Zweckmäßigkeit 

einer Primärprävention in Form der HPV-Impfung, analog zu anderen HPV-

assoziierten anogenitalen Krebsarten, abermals unterstrichen. (29,30) 

  

• Oropharynxkarzinom 
 
Das Plattenepithelkarzinom des Oropharynx, kurz OPSCC ist eines der am 

stärksten zunehmenden Malignome vieler Industrieländer. (40) Bei ca. 85 

% der HPV positiven OPSCCs ist HPV 16 der vorherrschende Stamm. (55) 

Vor allem das kryptenreiche lymphatische Gewebe der Tonsillen schafft 

gute Voraussetzungen für eine Virusinfektion. (27)  
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Initial zeigen sich klinisch Halsschmerzen, eine sichtbare Halsmasse oder 

sonstiger Gewebszuwachs, Otalgie, Dysphagie oder Odynophagie. (56) In 

Europa liegt die Mortalität bei 25 %. (45) 

 

• Morbus Heck 
 
Die bukkalen Schleimhautläsionen treten vor allem im Kindes- und 

Jugendalter auf. (57) Die multifokale epitheliale Hyperplasie betrifft meist 

die Unterlippe und ist hauptsächlich mit den Stämmen 13 und 32 assoziiert. 

(15,58) Für gewöhnlich sind die Läsionen selbstlimitierend, es kann aber 

bei Persistenz zu Einschränkungen beim Essen oder Kauen führen. (59) 

 

• Condylomata acuminata 
 
Die durch die humanen Papillomaviren 6 und 11 hervorgerufenen 

Condylome zählen zu den häufigsten STDs. Mikroskopisch zeigen sich 

hyperkeratotische Veränderungen, die im Gegensatz zu gewöhnlichen 

Warzen eine papillomatöse, blumenkohlartige Wuchsform aufweisen. 

(60,61) Prädilektionsstellen sind Glans penis, Labien, Klitoris, Vulva, 

Vagina, sowie Harnröhre und intraanal. Die Läsionen können bluten, jucken 

und Schmerzen verursachen oder als Buschke-Löwenstein Tumore 

Körperareale destruieren. Neben der Stigmatisierung spielt das maligne 

Potential durch Immunsuppression eine wesentliche Rolle. (62) 

 

 

• Epidermodysplasia verruciformis 
 
Durch einen seltenen Gendefekt wird die Immunantwort auf manche HPV-

Stämme gestört und es kommt zum unkontrollierten Wachstum von 

verrukösen Läsionen mit möglicher Transformation in 

Plattenepithelkarzinomen. Die Malignitätsrate liegt hier zwischen 30 und 60 

%. Eine definitive Therapie gibt es bisher nicht, wobei die Aufklärung über 

Schutz vor Sonnenexposition und konsequente Kontrollen suspekter 

Läsionen essenziell sind. (63) 
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• Verruca vulgaris 
 

Im folgendem Kapitel 5 werden Definition, Morphologie, 

Differentialdiagnosen, Prognosen und Therapiemöglichkeiten der Verrucae 

vulgares näher erläutert. 
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5. Verruca vulgaris 

5.1 Definition 
 

Der Begriff „Verruca vulgaris“ entspringt dem Lateinischen und bedeutet 

gewöhnliche, alltägliche, gemeine Warze und wurde schon in der Antike 

beschrieben. (64) Dies gibt bereits Aufschluss über die hohe Präsenz in der 

Gesellschaft. Am häufigsten sind Kinder und Jugendliche in der zweiten 

Lebensdekade betroffen. (2) Ausschlaggebend hierfür ist mitunter das zu diesem 

Zeitpunkt noch nicht vollständig ausgereifte Immunsystem und eine damit 

einhergehende unzureichende Immunantwort gegen bestimmte Erreger. (59) 

Laut einer niederländischen Studie leiden rund 40 % der Schulkinder unter HPV-

induzierten Warzen. (65) In dieser Bevölkerungsgruppe dominieren vor allem die 

Subtypen HPV 2, HPV 27, HPV 57, HPV 63, aber auch andere low-risk Stämme 

können sowohl in junger als auch älterer Population Warzen verursachen (Tab. 1). 

(2,30) Die Prädilektionsstellen sind vor allem Hände und Füße, wobei auch 

Gesicht, Knie, Ellbogen oder andere Körperregionen betroffen sein können. 

(31,35,65) 

 

Tab. 1 - HPV-induzierte Warzen, nach Häufigkeit gereiht, angelehnt an (30) 

 

 

 

 

Warzen HPV-Stamm 

Verrucae vulgares 2, 1, 7, 4, 26, 27, 29, 41, 57, 65, 77, 1, 

3, 4, 10, 28 

Verrucae plantares 1, 2, 4, 63 

Verrucae planae 3, 10, 26, 27, 28, 38, 41, 49, 75, 76 
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5.2 Morphologie 

 

Makroskopisch zeigen sich hyperkeratotische, unregelmäßige, raue, 

braungräulich- bis gelbgräuliche Läsionen mit exophytischem oder 

endophytischem Wachstum, die einzeln oder gruppiert auftreten können. Neben 

kalottenförmigem, papillomatösem, filiformem Phänotyp gruppieren sich Verrucae 

vulgares auch zu Mosaikwarzen. (15,66)  

An den Fußsohlen ist eine froschlaichartige Morphologie mit begleitender Halo-

Bildung um dilatierte braun-rötlich, schwarz imponierende Kapillaren mit 

Unterbrechung der Papillarleisten üblich. (2)  

Die Fleischer-Warze ist als eine Unterart der Verrucae vulgares durch ein 

proliferatives blumenkohlartiges Wachstum charakterisiert. (31) 

Histologisch zeigt sich ein verbreitertes Stratum papillare mit proliferierenden 

Reteleisten neben einer Hyperparakeratose und Akanthose sowie typische 

Koilozyten, die mit Keratohyalin-Granula gefüllt sind. (Abb. 2) (66,67) 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abb. 2 - Histologie Verruca vulgaris (67) 
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5.3 Differentialdiagnosen und Prognose 

 

Als mögliche Differentialdiagnosen kommen aufgrund morphologischer 

Ähnlichkeiten vor allem Molluscum contagiosum, seborrhoische Keratose, Lichen 

planus verrucosus, Keratoakanthom oder Plattenepithelkarzinome in Frage. (68) 

Prinzipiell unterliegen Warzen einer hohen Spontanremissionsrate und heilen bei 

fast zwei Drittel der Betroffenen innerhalb weniger Monate oder Jahre ohne 

Narbenbildung aus. (69) 

LrHPV-Stämme neigen nur selten zu malignen Entartungen, jedoch können 

verruköse Läsionen an sonnenexponierten Arealen ein erhöhtes Risiko für 

Karzinome aufweisen. (69) Außerdem sollen Immunsuppression und 

Komorbiditäten wie Lymphödeme den Progress eines Plattenepithelkarzinoms 

unterstützen. (67,70,71,72) Vorrangig ist jedoch die Stigmatisierung und der hohe 

psychosoziale Druck, wie auch die mögliche Schmerzbelastung bei HPV – 

induzierten Warzen, sodass in diesen Fällen eine Therapie empfohlen wird. (73)  

 

5.4 Therapiemöglichkeiten 

 

Mit der Zeit haben sich verschiedene Therapieansätze etabliert. Aufgrund der 

unterschiedlichen Ansprechraten gibt es bislang keinen ubiquitären Algorithmus 

zur Warzenbehandlung.  

Die meistverwendeten und bestdokumentierten Behandlungsformen sind 

Kryotherapie und topische Salicylsäure. (74,75) 

 

• Kryotherapie 
 
Bei der konventionellen Methode wird flüssiger Stickstoff auf die betroffene 

Läsion gesprüht, welcher dort das Gewebe durch sehr niedrige 

Temperaturen von bis zu -196°C zerstört. (74) Da dies mit erheblichen 

Schmerzen einhergehen kann, ist besonders bei jungen Patient:innen eine 

vorherige lokale Anästhesie hilfreich. (76)  
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Üblicherweise wird das Kryogen mittels Spray, bei vulnerablen 

Körperregionen mit Watte, ein paar Sekunden lang auf die Haut appliziert, 

bis sich ein Eiskranz am gefrorenen Gewebe bildet. Dieser Vorgang kann 

mehrmalig wiederholt werden. (1) 

Neuerdings gibt es andere Kältemittel, die ebenfalls zur Warzenbehandlung 

geeignet sind. 1,1,1,2 – Tetrafluorethan, oder Norfluran, ein nicht 

brennbarer, schwach wasserlöslicher Fluorkohlenwasserstoff, ist mit einem 

Siedepunkt von – 26°C eine mögliche Alternative zum konventionellen 

Flüssigstickstoff. (77) Distickstoffmonoxid, Kohlenstoffdioxid und 

Dimethylether werden ebenso als Kryogene bei der Warzentherapie 

eingesetzt. (64) 

Als mögliche lokale Nebenwirkungen werden Schmerzen während oder 

nach der Behandlung, Erytheme, Juckreiz, Hypo- oder Hyperpigmentierung, 

Narbenbildung und Blasenbildung beschrieben. (74,78,79)  

 

• Salicylsäure 
 
Salicylsäure (SA) ist neben der Kryotherapie das am häufigsten 

dokumentierte und gebräuchlichste Präparat bei der Therapie von Warzen 

und wird in unterschiedlicher Konzentration und Galenik angewendet. 

(74,80,81) Der Haupteffekt liegt in der keratolytischen, ätzenden Wirkung 

auf die Epidermis. Durch die Irritation der SA kann die ausgelöste 

Immunantwort, wie auch bei anderen destruktiven Behandlungsformen, die 

Virus-Eradikation fördern. (74,80,81) Die Abheilungsdauer kann bei 

täglicher Anwendung mehrere Monate betragen. Zudem versprechen 

Kombinationstherapien mit Kryogenen oder Imiquimod eine schnellere und 

effektiviere Besserung von Warzen. (82,83,84) 

Als mögliche Nebenwirkungen sind vor allem lokale Hautreizung und 

chemische Verbrennung durch die ätzende Wirkung der Salicylsäure zu 

nennen. (85) In hohen Konzentrationen oder großen Mengen besteht 

besonders bei Kindern ein potenzielles Risiko systemischer Toxizität in 

Form von Tinnitus, Nausea oder Emesis. (64,74) 
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• Trichloressigsäure 
 
Trichloressigsäure (TCA) wirkt ätzend und blutstillend. (86,87) Sie wird 

üblicherweise lokal mittels Wattestäbchen, Zahnstocher oder Ähnlichem 

aufgetragen und bedingt eine Hydrolyse von Zellproteinen, die zum 

anschließenden Zelltod führen. TCA wird üblicherweise bei anogenitalen 

Warzen als eine mögliche Therapieform verwendet. (86) Unerwünschte 

Komplikationen wie Kribbeln oder Brennen, mögliche Blasen- und 

Narbenbildung, Schmerzen und vorübergehende Hyperpigmentierung sind 

möglich und in Ausprägung und Stärke konzentrationsabhängig. (87) 

TCA hat gegenüber Salicylsäure den Vorteil, dass bisher keine systemische 

Toxizität beschrieben wird, sodass eine Anwendung auch bei schwangeren 

Personen zugelassen ist. (79,86,88) 

 

 

 

 

 

 

Abb. 3 - Strukturformel TCA (eigene Darstellung) 

 

• Imiquimod 
 
Der Immunmodulator gehört zu den Imidazochinolinamninen und wirkt 

antiviral sowie antitumoral durch Aktivierung der unspezifischen und 

adaptiven Immunabwehr infolge einer Zytokininduktion. (89,90)  

Das Therapeutikum wird standardmäßig als Creme, in einer 5 % 

Konzentration, dreimal pro Woche für 6-10 Stunden dünn aufgetragen und 

anschließend abgewaschen. Imiquimod kommt vor allem bei aktinischen 

Keratosen, anogenitalen Warzen und juvenilen Verrucae vulgares zur 

Anwendung. (35,91) 

Erytheme, Exkoriationen und Erosionen können in Verbindung mit Pruritus, 

Schmerzen oder Brennen der Haut als mögliche Nebenwirkung auftreten. 

(90,92) 
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• 5-Fluorouracil 
 
5-Flourouracil (5-FU) gehört zur Gruppe der Zytostatika und kann als 

Pyrimidinanalogon zur Synthesehemmung führen. (93,94) Wie auch andere 

Chemotherapeutika wirkt 5-FU besonders auf dermatologische Läsionen, 

die mit erhöhter Keratinozytenproliferation einhergehen. (93) 

Neben weißem Hautkrebs, aktinischen Keratosen und Keratoakanthomen 

wird es auch bei Warzen sowohl intraläsional als auch lokal, in Form einer 

Creme, appliziert. (94,95) Mögliche Nebenwirkungen sind Schmerz, lokale 

Irritation der Haut, Hyperpigmentation und Blasenbildung. Letztere treten 

häufiger bei intraläsionaler Applikation auf. (80,93) 

 

• Bleomycin 
 
Eine weiteres in den Zellzyklus eingreifendes, antimitotisch wirkendes 

Therapeutikum führt zum Zelltod der HPV- infizierten Keratinozyten. (96) 

Im Gegensatz zu 5-FU wird Bleomycin hauptsächlich direkt in die Warze 

injiziert. (93,94)  

Aufgrund des sklerosierenden Effekts des Zytostatikums kann die Injektion 

mit erheblichen Schmerzen einhergehen. Dies bedingt vor allem bei jungen 

Patient:innen eine mögliche Noncompliance, sodass beide 

Chemotherapeutika, 5-FU sowie Bleomycin bei therapierefraktären Warzen 

bevorzugt werden. (35,93) 

 

• Gepulster Farbstofflaser 
 
Der gepulste Farbstofflaser (engl.: Pulsed Dye Laser, kurz PDL) richtet sich 

mit einem Wellenlängenbereich von etwa 580-600 nm an das Hämoglobin 

der kleinen Blutgefäße und infolge von lokaler thermischer Destruktion der 

feinen Blutgefäße kommt es durch Mangelernährung zur Nekrose der 

Warze. (81,97,98) 

Zu den häufigsten Nebenwirkungen zählen Hyper- und Hypopigmentation, 

sowie Purpura der Haut. Seltener kommt es zu atrophen Narben. (99,100) 

Aufgrund der apparativ aufwändigen und teils schmerzhaften Therapie wird 

die Nutzung des Farbstofflaser bei pädiatrischen Warzen in den 

Hintergrund gestellt. (101) 
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• Alternativen 
 
Die Anwendung des Milchsaftes von Chelidonium majus, dem Schöllkraut, 

zur Warzenbehandlung wird aufgrund der potentiellen systemischen 

hepatotoxischen Wirkung kritisch bewertet. (102) 

Auch Knoblauch- oder Koniferenextrakt, als weitere pflanzliche Alternative, 

wird eine Wirkung gegen Warzen zugesprochen. (103,104) 

Neben dem Einsatz von Schneckenschleim, Hundekot und Schweineblut 

gelten auch Heuschrecken, welche Warzen abknabbern oder 

Beschwörungen und Waschen der Warzen im Mondschein als weitere 

erwähnenswerte, kuriose und teils grausame Therapiealternativen und 

verdeutlichen die historische Persistenz der Erreger. (105) Aufgrund der 

hohen Spontanremissionsrate der Verrucae ist es durchaus 

nachvollziehbar, dass solchen Behandlungsmethoden gelegentlich 

Vertrauen entgegengebracht wird. (25) 
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6. Einleitung zur klinische Studie 
 

Aufgrund einer Vielzahl an Therapiemöglichkeiten ist eine adäquate 

Therapieanpassung für pädiatrische Patient:innen sinnvoll. Aus diesem Grund 

untersucht die nicht-randomisierte klinische Studie Behandlung von Warzen - 

Vergleich zweier nicht invasiver Behandlungsmethoden bei juvenilen Verrucae 

vulgares: 35 % TCA vs. Kryotherapie das Ansprechen zweier unterschiedlicher 

topischer Interventionen an gewöhnlichen Warzen an Händen und/oder Füßen bei 

Kindern und Jugendlichen.  

 

Anmerkung der Autorin: Die Erkenntnisse dieser Studien wurden in Kurzform 

veröffentlicht in: Kopera, D., Schmidhumer, L. Profan, aber immer aktuell: 

Behandlung von Warzen. hautnah (2025). https://doi.org/10.1007/s12326-025-

00700-1. 

  

6.1 Hintergrund 

 

Wie bereits in den letzten Kapiteln aufgearbeitet, sind Warzen häufig und störend. 

Zumeist gestalten sie sich harmlos, doch in manchen Lebenssituationen können 

Verrucae vulgares deutlich einschränken und Schmerzen verursachen. Obwohl 

eine hohe Wahrscheinlichkeit zur spontanen Remission besteht, können 

hartnäckige Warzen persistieren und Probleme verursachen. (1) Vor allem an 

Händen und Füßen werden sie oft zu ästhetischen und schmerzhaften 

Herausforderungen. (2,31) 

Kinder sind am häufigsten betroffen. Laut einer niederländischen Studie von 2015 

erkranken rund 40 % der Grundschüler:innen an Warzen. (65) In Kapitel 5 wurde 

eine Vielzahl an Therapieansätzen vorgestellt, wobei Salicylsäure und 

Kryotherapie als Vorreiter in der Behandlung von gewöhnlichen Warzen gelten. 

(74,75) 
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Kryotherapie 
 
Als Alternativmöglichkeit beinhaltet Kryotherapie in Form des Hydrozid®-Sprays 

keinen flüssigen Stickstoff, sondern Norfluran (1,1,1,2 - Tetrafluoroethan) - ein 

Fluorkohlenwasserstoff - welcher Vorteile gegenüber herkömmlichen Kältemitteln 

mit sich bringt. Das Gewebe wird mit schonenderer Temperatur gefroren, deshalb 

kann auf eine vorangehende lokale Anästhesie verzichtet werden. Dies könnte 

positive Effekte auf die Compliance der Patient:innen erzielen. (77) 

Zusätzlich ist zu erwähnen, dass bei der Norfluran-Therapie keine speziellen 

Schutzvorkehrungen beachtet werden müssen, da das Tragen von 

Schutzhandschuhen und -brillen nicht notwendig ist und das Medizinprodukt im 

Hausmüll, aufgrund der Beschaffenheit eines nicht toxischen, nicht entzündlichen 

Kryogens, entsorgt werden kann. (77) 

 
Trichloressigsäure 
 

Als mögliche Alternative zur Salicylsäure hat Trichloressigsäure (TCA) eine 

ätzende und blutstillende Wirkung und wird üblicherweise bei anogenitalen 

Warzen verwendet. (87) Pezeshkpoor et al. untersuchten diese Behandlungsform 

erstmals 2012 bei gewöhnlichen Warzen an Händen und Füßen. Dabei wurde die 

Wirksamkeit von 80 % und 35 % TCA-Lösungen bei gewöhnlichen Warzen 

verglichen, mit dem Ergebnis, dass 80 % TCA-Lösung zwar eine stärkere Wirkung 

erzielte, jedoch unerwünschte Komplikationen wie Kribbeln oder Brennen, Blasen- 

und Narbenbildung, Schmerzen und vorübergehende Hyperpigmentierung möglich 

sind, die in der Gruppe mit TCA 35 % seltener vorkamen. (87) 

 

Weiters stellten Cengiz et al. in ihrer Studie Effizienz und Sicherheit bei der 

Therapie von Verruca plana mit 10 % TCA, 25 % TCA und Kryotherapie 

gegenüber und brachten in Erfahrung, dass unerwünschte Nebenwirkungen wie 

Hyperpigmentierung, Schmerzen und Hautrötung in der mit Kryotherapie 

behandelten Gruppe signifikant höher waren als in den Gruppen mit 10 % TCA 

und 25 % TCA. (78) 

 

 



  

 

 

26 

Auch Meguid et al. kamen in ihrer Studie, bei der Kryotherapie in der Behandlung 

von gewöhnlichen Warzen TCA 90 % gegenübergestellt wurde, zu dem 

Entschluss, dass ähnliche Nebenwirkungen in Gruppe A (Kryotherapie) häufiger 

waren als in Gruppe B (TCA 90 %). (106)   

Bei Cengiz et al. und Meguid et al. wurde konventioneller Flüssigstickstoff als 

Kryogen verwendet. (78,106) 

 

6.2 Ziele der Studie 

 

In der klinischen Studie Behandlung von Warzen - Vergleich zweier nicht invasiver 

Behandlungsmethoden bei juvenilen Verrucae vulgares: 35 % TCA vs. 

Kryotherapie wurden die bereits beschriebenen Erkenntnisse adaptiert, um  

mögliche schonendere oder effizientere Methoden zu untersuchen.  

 

• Fragestellungen 
 
 

I. Gibt es einen Unterschied in der Wirksamkeit zwischen den beiden nicht 

invasiven Behandlungsmöglichkeiten (TCA 35 % vs. Kryotherapie mit 

Norfluran) juveniler Verrucae vulgares? 

 

II. Erzielt eine Methode ein besseres Ergebnis hinsichtlich der Remission von 

Warzen? 

 
III. Welche Therapieform ist angenehmer für junge Patient:innen? 
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Hypothesen 

 
Primäre Hypothese: 
 
 
H1: Es gibt einen Unterschied in der Wirksamkeit zwischen den beiden 

verschiedenen nicht invasiven Behandlungsgruppen (Gruppe A: TCA 35 %; 

Gruppe B: Kryotherapie mit Norfluran-Spray) juveniler Verrucae vulgares. 

 

H0: Es gibt keinen Unterschied in der Wirksamkeit zwischen den beiden 

verschiedenen nicht invasiven Behandlungsgruppen (Gruppe A: TCA 35 %; 

Gruppe B: Kryotherapie mit Norfluran- Spray) juveniler Verrucae vulgares. 

 

Nebenhypothese: 

 

H1: Es gibt einen Unterschied in der Empfindung zwischen den beiden 

verschiedenen nicht invasiven Behandlungsgruppen (Gruppe A: TCA 35 %; 

Gruppe B: Kryotherapie mittels Norfluran-Spray) juveniler Verrucae 

vulgares. 

 

H0: Es gibt keinen Unterschied in der Empfindung zwischen den beiden 

verschiedenen nicht invasiven Behandlungsgruppen (Gruppe A: TCA 35 %; 

Gruppe B: Kryotherapie mittels Norfluran-Spray) juveniler Verrucae 

vulgares. 

 

6.3 Studienpopulation und Dauer 

 

So viele Teilnehmer:innen wie möglich, zwischen 10 und 16 Jahren pro 

Behandlungsgruppe, wurden angestrebt. 

Es wurden männliche und weibliche Studienteilnehmer:innen eingeschlossen, 

darunter auch Gebärfähige zwischen 10 und 16 Jahren. Nicht persönlich 

Einwilligungsberechtigte wurden miteingeschlossen.  

Die Gesamtdauer der Studie betrug insgesamt sechs Monate, wobei maximal 

neun Wochen davon dem Behandlungszeitraum entsprachen. 
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6.4 Rekrutierung 

 

Ausgewählte Grazer Schulen wurden akquiriert und über die Studie informiert. Die 

Freigabe dazu wurde durch die Bildungsdirektion des Landes Steiermark 

gegeben. 

Anhand eines Einladungsblattes wurden Schüler:innen auf die Studie aufmerksam 

gemacht. Jene Schüler:innen, beziehungsweise deren Eltern, die an der 

Teilnahme der Studie interessiert waren, setzten sich mit dem Studienteam 

telefonisch in Verbindung und vereinbarten die jeweiligen Behandlungstermine. 

Das Formular für die Einverständniserklärung/PatientInneninformation durch die 

Erziehungsberechtigten (Informed consent form = ICF) und das Informationsblatt 

für die Kinder selbst wurden an interessierte Erziehungsberechtigte per E-Mail 

zugesendet.  

Schüler:innen, die selbst und deren Eltern durch schriftliches Einverständnis in die 

Behandlung einwilligten, wurden durch die Prüfärztin, nach dem Zufallsprinzip, in 

zwei Gruppen (Gruppe A = TCA, Gruppe B = Kryo) eingeteilt. 

Die Vorlage der Zustimmung der Studienteilnehmer:innen sowie deren 

Erziehungsberechtigten erfolgte durch die unterschriebene 

Einverständniserklärung/PatientInneninformation am ersten Behandlungstag. Ab 

Ende Jänner 2024 wurde mit den Behandlungen begonnen. An mehreren 

aufeinanderfolgenden Terminen wurden die unterschiedlichen Gruppen jeweils 

einmal pro Woche behandelt. Ein Monat nach dem letzten Behandlungstermin 

wurde ein Nachkontrolltermin vereinbart. 

 

6.5 Studienablauf 

 

Schüler:innen wurden nach Vereinbarung mit der Schulleitung im Rahmen eines 

Einladungsschreibens zur Studie rekrutiert. Jene Schüler:innen, die von Warzen 

betroffen waren, konnten sich bei Interesse an einer Behandlung an der 

Universitätsklinik für Dermatologie melden, um einen Termin zu vereinbaren. An 

diesem Termin wurde von den Betroffenen und/oder deren 

Erziehungsberechtigten je eine Einverständniserklärung unterschrieben. 
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Anschließend erfolgte die Erhebung der Anamnese bezüglich der Ein-

/Ausschlusskriterien und anschließend wurden die von Warzen betroffenen 

Jugendlichen in die Studie aufgenommen. Die Zuordnung zu den zwei 

Behandlungsgruppen erfolgte durch die Prüfärztin.  

Gruppe A: Benetzung der Warzen mit einem Wattestäbchen mit 35 % 

Trichloressigsäure (TCA); Gruppe B: Kryotherapie mittels Hydrozid®-Kryospray. In 

wöchentlichen Abständen wurden bis zu maximal neun Behandlungen pro 

Teilnehmer:in beider Gruppen jeweils mit der zugeordneten Methode 

durchgeführt, wobei bei Nichtansprechen die Therapie der betreffenden Gruppe 

nach fünf Zyklen abgebrochen wurde. Wenn nach dem dritten 

Behandlungsdurchgang keine komplette Remission der Warzen erreicht werden 

konnte, wurde die Behandlung wöchentlich fortgesetzt. Das Ansprechen auf die 

Therapie wurde mittels Fotodokumentation festgehalten. 

Anhand einer Schmerzskala (von 0 nicht unangenehm bis 10 sehr unangenehm) 

beurteilten die Schüler:innen ebenfalls das Empfinden während der Therapie.  

Im Falle, dass ein Kind mehrere Warzen an Händen und/oder Füßen aufwies, 

wurden alle Warzen mit der gleichen Behandlungsmethode therapiert und 

statistisch ausgewertet. Ein Monat nach dem letzten Behandlungstermin erfolgte 

eine Nachkontrolle am Universitätsklinikum, bei der das finale Ergebnis per 

Fotodokumentation festgehalten wurde. 

 

Die Fotodokumentation wurde nach Abschluss der Behandlungen von zwei 

unabhängigen Dermatolog:innen anhand einer fünfstufigen Skala beurteilt (1 

Abheilung = 100 % Remission, 2 deutliche Besserung = ab 26 % Remission, 3 

Besserung = bis 25 % Remission, 4 gleichbleibend = 0 % Remission, 5 

Verschlechterung).  

 

Die erhobenen Daten wurden anschließend statistisch analysiert und ausgewertet. 

Mögliche Nebenwirkungen wie Juckreiz, Hyperpigmentierung, Hautrötung, 

Schmerz und Narbenbildung wurden bei jeder Kontrolluntersuchung festgehalten. 
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6.6 Ein/Ausschlusskriterien der Studie 

 

Einschlusskriterien 

 

• Schüler:innen zwischen 10 und 16 Jahren mit Verrucae vulgares an 

Händen und/oder Füßen. 

 

Ausschlusskriterien  

 

• Ablehnung der Einverständniserklärung durch Erziehungsberechtigte oder 

Schüler:innen. 

 

• Spontane Remission der Warzen vor dem geplanten Behandlungsbeginn. 

 

• Schüler:innen mit Diabetes mellitus, Wundheilungsstörungen sowie 

peripheren Gefäßerkrankungen. 

 

• Schüler:innen, die zum Studienzeitpunkt mit anderen Therapiemethoden 

gegen Warzen behandelt wurden. 

 

6.7 Ethische Überlegungen 

 

Die zur Anwendung kommenden Methoden sind nicht invasiv und subjektiv 

angenehmer als andere konventionelle Therapiemethoden gegen gewöhnliche 

Warzen, wie chirurgische Entfernung oder Farbstofflasertherapie. 

 

Die Untersuchung und Behandlung der Studienteilnehmer:innen beschränkte sich 

ausschließlich auf deren Hände und Füße und betraf keine vulnerablen Regionen, 

wie z.B. das Gesicht oder die Genitalschleimhaut. 

 

Es entstand für den/die Teilnehmer:in lediglich ein Zeitaufwand von insgesamt ca. 

10 Minuten pro Behandlung. 
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Zudem wurden die Daten der Teilnehmer:innen vollständig anonymisiert, womit 

ein Rückschluss auf die teilnehmenden Personen unmöglich ist. Ein vorzeitiges 

Abbrechen der Behandlung hatte keinerlei Konsequenzen für die Person und 

bedurfte daher auch keiner weiteren Nachsorge. Jedoch fließen alle bis zum 

Abbruchzeitpunkt eingegebenen Daten in die Auswertung mit ein. 

 

Die Teilnahme war kostenlos und völlig freiwillig und durfte zu jedem Zeitpunkt 

abgebrochen werden. Ebenso kann aus den Therapieinterventionen sowohl ein 

gesundheitlicher als auch ein kosmetischer Benefit gezogen werden. 

 

Die Studie wurde von der Ethikkommission der Medizinischen Universität Graz 

geprüft und unter folgender EK-Nummer bewilligt: 35-236 ex 22/23. 

 

6.8 Risikoabschätzung 

 

Folgende Nebenwirkungen konnten auftreten: 

 

• Schmerzen 

 

• Hautrötung 

 

• Hyperpigmentierung 

 

• Narbenbildung 

 

• Juckreiz 

 

Anzumerken ist jedoch, dass die Ausprägung der Nebenwirkungen bei den 

gewählten Behandlungsmethoden gegenüber anderen konventionellen 

Therapieformen eher mild zu erwarten war. 
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7. Material und Methoden 

 

Es handelt sich um eine nicht-randomisierte klinische Studie, die von der 

Ethikkommission der Medizinischen Universität Graz unter der EK-Nummer 35 -

236 ex 22/23 geprüft und genehmigt wurde. 

Die betroffenen Kinder und Jugendlichen wurden durch die Prüfärztin, nach dem 

Zufallsprinzip, einer der zwei Behandlungsgruppen zugeordnet. Gruppe A: 

Benetzung der Warzen mit 35 % Trichloressigsäure (TCA); Gruppe B:  

Kryotherapie mittels Hydrozid®-Kryospray. Es wurden bis zu maximal neun 

Behandlungsdurchgänge in einem Abstand von einer Woche durchgeführt.  

 

In Gruppe A wurde die TCA 35 % mittels Wattestäbchen insgesamt drei Mal 

hintereinander auf die betroffene Läsion appliziert und so lange gewartet, bis sich 

die behandelte Stelle weiß verfärbt.  

Trichloressigsäure, mit der Summenformel C2HCl3O2, ist eine organische 

Verbindung und gehört den Carbonsäuren an. TCA ist mit einer Säurestärke von 

0,66 unter Standardbedingungen stärker als Salicylsäure (pKs: 2,98). Bei einer 

Temperatur von 20°C liegen ein fester Aggregatzustand und gute 

Wasserlöslichkeit vor. (88) 

 

In Gruppe B wurde der Hydrozid®-Spray per einmaligem Aufsprühen, wenn 

notwendig mittels Applikationshilfen (Durchmesser: 3 mm – 10 mm), so lange auf 

die zu behandelnden Läsionen appliziert, bis sich die behandelte Stelle weiß 

verfärbt, d.h. eingefroren war.  

Dieses Vorgehen wurde bei jeder Behandlung nach dem Auftauen der 

behandelten Stelle zwei Mal wiederholt und somit insgesamt drei Mal 

durchgeführt. Es handelt sich hierbei um ein CE-zertifiziertes Medizinprodukt auf 

Norfluran-Basis. (77) 

Die zur Behandlung benötigten Produkte sind in der Routine des Klinikalltags in 

Verwendung und wurden vom Universitätsklinikum Graz für Dermatologie und 

Venerologie zur Verfügung gestellt. 
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Die Teilnehmenden wurden im Abstand von einer Woche bis zu maximal neun Mal 

behandelt. Der Behandlungsfortschritt wurde per Fotodokumentation vor jeder 

Wiederholungsbehandlung festgehalten.  

Die Beurteilung des Behandlungserfolgs erfolgte nach Abschluss der 

Behandlungsphase anhand der Fotodokumentation durch zwei unabhängige 

Dermatolog:innen anhand einer fünfstufigen Skala (1 Abheilung, 2 deutliche 

Besserung, 3 Besserung, 4 gleichbleibend, 5 Verschlechterung).  

 

Zusätzlich zum Behandlungsfortschritt wurden die Schüler:innen dazu angehalten, 

das Empfinden der Therapie mithilfe einer Schmerzskala einzuschätzen (von 0  

nicht unangenehm bis 10  sehr unangenehm).  

 

Mögliche Nebenwirkungen wie Rötung, Hyperpigmentierung, Schmerzen, Juckreiz 

oder Narbenbildung wurden bei jeder Visite am CRF erhoben. Am CRF waren 

ursprünglich drei Behandlungen vorgesehen. Aufgrund des Ausbleibens einer 

kompletten Remission nach drei Behandlungszyklen wurde die Anzahl der 

Behandlungen auf maximal neun erhöht und diese wurden zusätzlich am 

ursprünglichen CRF dokumentiert. 

 

Jene Patient:innen, bei denen nach Ausschöpfung der maximalen Anzahl von 

neun Therapiedurchgängen keine vollständige Abheilung erreicht wurde, erhielten 

die Empfehlung, alternativ bis zum Kontrolltermin ein salizylsäurehaltiges 

Hornhautpflaster aufzutragen. 

 

Um die Compliance und Adhärenz der Patient:innen so gut wie möglich zu 

fördern, wurden neben der einfachen Anwendbarkeit und dem gering gehaltenen 

Nebenwirkungsprofil der gewählten Therapiearten, sowie der kostenlosen 

Behandlung der Patient:innen am Universitätsklinikum Graz für Dermatologie und 

Venerologie, auch eine transparente Kommunikation in der 

Patient:innen/Ärzt:innen-Beziehung im Sinne des Motivational Interviewing 

angestrebt. Beurteilt wurde die Compliance/Adhärenz anhand einer geringen 

Abbruchsrate.  
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Aufgrund transparenter Kommunikation und zufriedenstellender Ergebnisse wurde 

die Studie von keinem bzw. keiner Teilnehmer:in abgebrochen.  

 

Anschließend wurden die erhobenen Daten mittels IBM SPSS Statistics Version 

28 ausgewertet. Dabei wurde ein P-Wert bei einem 95 % Konfidenzintervall von 

weniger als 0.05 als signifikant anerkannt. Die qualitativen Zielgrößen wurden bei 

kleiner Stichprobe mittels Fisher-Exakt Test dargestellt.  

 

Die apriori-Analyse mittels GPower ergab bei einem anhand bestehender Literatur 

geschätztem Cohen’s d von 0,4 (kleiner Effekt), einem Alpha-Fehler (α-err prob) 

von 0,05 und einer ausgehenden Power (1-β err prob) von 0,8 eine 

Stichprobengröße von n = 100 pro Behandlungsgruppe. Daraus folgt eine 

Gesamtstichprobengröße von n = 200. 

Da aufgrund begrenzter Ressourcen auftretende Schwierigkeiten bezüglich der 

Rekrutierung der benötigten Stichprobengröße nicht auszuschließen waren, lag 

der Schwerpunkt der Diplomarbeit bei der Rekrutierung so vieler Teilnehmer:innen 

wie möglich, um eine ausreichende statistische Power zu erreichen.  

 

Die Datenverarbeitung erfolgte indirekt personenbezogen. Um den Datenschutz 

gewährleisten zu können, wurde jedem/jeder Schüler:in eine Nummer zugeteilt, 

mit der im Anschluss die Daten statistisch ausgewertet wurden. Ein Rückschluss 

auf die Teilnehmenden ist jeglichen Personen außerhalb des Studienteams zu 

keinem Zeitpunkt möglich. 
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8. Ergebnisse  

 

Insgesamt wurden drei Teilnehmer:innen mit sieben Warzen in Gruppe A (35 % 

TCA) und sechs Teilnehmer:innen mit 34 Warzen in Gruppe B (Kryotherapie) 

zugeteilt (Abb. 4). Die Kinder wurden zunächst abwechselnd durch das 

Zufallsprinzip zu den Behandlungsgruppen zugeteilt. Mit steigender Anzahl an 

Therapiezyklen und erkennbarer Tendenz zur potenteren Wirkung wurden 

Teilnehmer:innen mit therapieresistenten Warzen zu Studienbeginn der 

wirksameren Gruppe zugewiesen, um das Risiko mangelnder Therapieadhärenz 

zu verringern. (107) Somit ergab sich eine Aufteilung von insgesamt zwei 

männlichen Schülern und einer weiblichen Schülerin in Gruppe A, sowie drei 

männlicher und drei weiblicher Schüler:innen in Gruppe B (Abb. 5). 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abb. 4 - Gruppenverteilung (107)  

Abb. 5 – Geschlechterverteilung Behandlungsgruppen 
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8.1 Wirksamkeit 

 

Die statistische Auswertung mittels Fisher-Exact-Test ergibt bei kleiner 

Stichprobengröße einen signifikanten Unterschied (p=0,026) zwischen den beiden 

Gruppen bezüglich der Besserung der Warzen. (107) Dabei wird die Abheilung der 

Warzen aufgrund einer bedingten 2x2 Kontingenztabelle mit Besserung (impliziert 

Abheilung, deutliche Besserung und Besserung) und keine Besserung 

(einschließlich gleichbleibendem Zustand und Verschlechterung) beurteilt und 

analysiert. Ein Chi-Quadrat-Test ist bei fehlenden Voraussetzungen nicht 

aussagekräftig. 

In Gruppe B (Kryotherapie) erzielen 100 % der Warzen zumindest eine Besserung 

während 0 % keine Besserung aufweisen. In Gruppe A (35 % TCA) hingegen zeigt 

sich bei 71,4 % der Warzen eine Besserung und 28,6 % der Läsionen bleiben 

nach fünf Therapiezyklen refraktär (Abb. 6). (107)  

Diese Studienteilnehmer:innen wurden nach Beendigung der klinischen Prüfung 

laut Studienprotokoll (Therapieende nach fünf Zyklen bei gleichbleibendem 

Ergebnis) außerhalb des Studienprotokolls weitertherapiert. 

 

 

 

 

 

 

 

   

 

 

 

 
Abb. 6 - Therapieerfolg (107) 
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Abbildung 7 präsentiert eine vollständige Abheilung nach fünf Therapiezyklen mit 

TCA 35 %, während Abbildung 8 eine therapierefraktäre Warze am Knie in der 

TCA-Gruppe darstellt, bei welcher eine begleitende Rötung als Nebenwirkung 

ersichtlich ist. (107) 

 

 

 

 

  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 
Abb. 7 - Abheilung TCA (107) 
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Abbildung 9 zeigt die komplette Remission dreier Warzen an der Fußsohle nach 

insgesamt neun Therapiedurchgängen in Gruppe B (Kryotherapie). (107)   

 

 

 

 

 

 

 

 

 
 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abb. 8 - therapierefraktäre Warze TCA (107) 

Abb. 9 - Abheilung Kryotherapie I (107) 
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In Abbildung 10 ist die vollständige Abheilung einer Warze nach 9 Therapiezyklen 

unter Kryotherapie mit Norfluran ersichtlich. 

 

 
  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abbildung 11 zeigt eine deutliche Besserung nach neun Therapiezyklen in der 

Kryotherapie - Gruppe. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

  

Abb. 10 - Abheilung Kryotherapie II 

Abb. 11 - deutliche Besserung Kryotherapie 
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Abbildung 12 veranschaulicht eine teilweise Abheilung der Warzen am 

Handrücken mit begleitender Irritation der Umgebung in Gruppe B (Kryotherapie). 

(107)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

8.2 Empfindung 

 

Der Unterschied der Empfindung ergibt mittels Mann-Whitney-U-Test ein 

signifikantes Ergebnis (p<0,001) zwischen den beiden Therapiegruppen, wobei 

der Schmerzmittelwert in Gruppe B (Kryotherapie) bei 3,85 (~ 4/10) liegt und in 

Gruppe A (TCA) ein Mittelwert von 0,14 (~ 0/10) angegeben wurde (Abb.13). (107)  

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Abb. 13 - Schmerzmittelwert (107) 

Abb. 12 - teilweise Abheilung Kryotherapie (107) 
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8.3 Weitere Erkenntnisse 

 

Die Häufigkeiten der unterschiedlichen Lokalisationen werden in Abbildung 14 

dargestellt. Dabei waren 15 (36,59 %) Warzen an den Zehen, 12 (29,27 %) an der 

Fußsohle und eine (2,44 %) am Knie, also insgesamt 27 (68,3 %) der 41 

eingeschlossenen Warzen an der unteren Extremität lokalisiert.  

An der Hand wurden 13 (37,71 %) Warzen behandelt, wobei 11 Verrucae (26,83 

%) auf den Handrücken und zwei (4,88 %) auf die Finger entfielen. 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Weitere Erkenntnisse zur Geschlechterverteilung zeigen, dass von insgesamt 

neun Schüler:innen, 25 (61 %) Warzen bei männlichen und 16 (39 %) bei 

weiblichen Studieneilnehmer:innen therapiert wurden (Abb. 15). Dies gibt 

Hinweise auf eine höhere Infektionstendenz bei männlichen Teilnehmer:innen, 

wobei die Rekrutierung von insgesamt vier weiblichen und fünf männlichen 

Schüler:innen annähernd ausgeglichen ist.   

Abb. 14 - Lokalisation 
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Bei den 16 - jährigen Teilnehmer:innen traten mit insgesamt 53,6 % die häufigsten 

Warzen auf (Tab. 2). Jeweils 12,2 % der Verrucae vulgares entfielen auf die zehn 

bis elf - jährigen Studienteilnehmer:innen (Tab.2) (Abb.16). 

 

Tab. 2 - Häufigkeit Alter 

 

 

 

 

 

 

 

 

 

Alter 

in Jahren 

Warzenanzahl 

 

 10 5 12,2 % 

11 5 12,2 % 

12 4 9,8 % 

13 2 4,9 % 

14 3 7,3 % 

16 22 53,6 % 

Abb. 15 – Geschlechterverteilung Warzenanzahl 

Abb. 16 – Häufigkeit Warzen nach Alter 
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9. Diskussion 

 

Im Rahmen der klinischen Studie wurden zwei topische Behandlungsmethoden – 

35 % Trichloressigsäure (Gruppe A) und Kryotherapie mit Norfluran (Gruppe B) – 

bei Warzen im Kindes- und Jugendalter verglichen. Die Studie umschloss die 

Behandlungen von insgesamt 41 Warzen bei neun Studienteilnehmer:innen. (107)  

 

Die Studienergebnisse weisen auf signifikante Unterschiede zwischen den beiden 

Therapiegruppen hin, sowohl hinsichtlich der Wirksamkeit (p=0,026) als auch  der 

Schmerzempfindung (p<0,001). (107) Somit kann für die Primärhypothese, als 

auch für die Nebenhypothese jeweils die Nullhypothese H0 verworfen und 

stattdessen die Alternativhypothese H1 verifiziert werden. 

Die Erkenntnisse implizieren demnach eine bessere Wirksamkeit der Kryotherapie 

mit Norfluran (Hydrozid®-Spray) im Vergleich zu TCA 35 %, jedoch mit einem 

höheren Schmerzprofil (4/10) als TCA (0/10). (107)  

 

Eine Studie aus 2018 zeigt ähnliche Ergebnisse, bei der die Kryotherapie bei 

Warzen zwar eine effektivere Wirkung als 90 % TCA aufweist, jedoch weniger 

Komplikationen durch die Behandlung mit Säure verursacht werden. (106)  

 

Zudem können beide Behandlungsoptionen eine Irritation der Haut in 

unmittelbarer Umgebung verursachen (Abb. 6, Abb. 11). (107)  

 

Die für die nicht randomisierte Studie rekrutierten Kinder wurden bei 

Studienbeginn vorerst abwechselnd, nach dem Zufallsprinzip, einer der beiden 

Behandlungsgruppen zugeteilt. Aufgrund einer ersichtlichen Tendenz zur 

besseren Wirksamkeit im Studienverlauf wurden Kinder mit therapieresistenten 

Warzen initial der potenteren Gruppe zugewiesen, um das Risiko einer 

Noncompliance zu minimieren. (107) 
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Zusätzlich wird eine Ungleichverteilung durch die zuletzt eingeschlossene Person 

mit insgesamt 19 Warzen zugunsten der Norfluran-Gruppe akzentuiert. Die 

geringe Stichprobengröße, insbesondere in Gruppe A (TCA), limitiert zusätzlich 

die Aussagekraft der Ergebnisse. Zusammenfassend kann jedoch festgehalten 

werden, dass die Erkenntnisse dieser Studie Anstoß für weiterführende Forschung 

bieten können. (107)   
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Anhang  
 

Einladungsschreiben 
 
Informed Consent Form PatientInneninformation und Einwilligungserklärung 
 
Informationsblatt für Kinder / Assent Form 
 
Case Report Form / CRF 
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