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Behandlung Aktinischer Keratosen

Die Aktinische Keratose stellt weltweit ein wachsendes Problem der hellhautigen
Menschen dar. Dr. med. Joachim Lochner, niedergelassener Dermatologe aus Wirges,
forderte in seinem Vortrag ein Umdenken in der Behandlung.Weiterhin wiirden zu
viele AK invasiv behandelt, trotz der fortschrittlichen, nicht-invasiven Therapieoptionen.

50 Prozent der Uber 40-j&hrigen
AK, in den USA sind AK der
dritth&ufigste Grund fir den Besuch
beim Dermatologen. ,,In Deutschland

I n Australien entwickeln 40 bis

noch zu bewéltigen sein werde, ver-
gegenwaértige man sich die Engpdsse
in der dermatologischen Versorgung,
die sich schon heute in langen Warte-
zeiten beim Hautarzt niederschlagen.

Auch hyperkeratotische AK kénnen topisch und nicht-invasiv behandelt werden.

sind anndhernd 50 Prozent der tber
60-jahrigen an AK erkrankt. In den
néchsten Jahrzehnten erwarten wir
aufgrund der demographischen Ent-
wicklung eine dramatische Zunah-
me dieser Erkrankung. Gegenwartig
macht diese Altersgruppe etwa
23 Prozent an der deutschen Gesamt-

Friihzeitige Intervention

Da AK als Frihstadium (Carcinoma
in situ) von Hellem Hautkrebs
(NMSC) gelten, musse friihzeitig und
effektiv mit einer Behandlung begon-
nen werden. In der Literatur wird der
Ubergang von AK in ein invasives
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Kryotherapie

Bei der Kryotherapie kommt es zu einer mehr als doppelt so hohen Rezidivrate als

bei der Therapie mit low dose 5-FU/SA.

bevolkerung aus, 2030 werden es
29 Prozent und 2040 bereits 35 Pro-
zent sein.”, stellte Lochner die Ent-
wicklung der Bevdlkerung und die
damit verbundene Erhéhung der AK-
Fallzahlen in Aussicht. Nach seiner
Darstellung ein Problem, dass kaum

Plattenepithelkarzinom mit bis zu
20 Prozent angegeben, bei immun-
supprimierten Patienten sogar bis zu
60 Prozent. Nach neuesten Zahlen
des schleswig-holsteinischen Krebs-
registers entfallen auf alle dort ge-
zdhlten Krebspatienten etwa 25 Pro-

Abheilung der Zielldsionen pro Patient in der Phase-lll-Studie zu low dose 5-FU/SA.

zent auf NMSC. Ldéchner bedauert,
dass NMSC bislang von den meisten
Tumorstatistiken nicht berlicksichtigt
werde. ,,Auch diese Patienten haben
ein Anrecht darauf, in den Tumorsta-

tistiken mitgezahlt zu werden. Wiirde
diese Erkrankung statistisch erfasst,
kdnnte man sie besser darstellen und
dann den Patienten entsprechend eine
Maglichkeit zur Friherkennung und
Fruhtherapie geben®, so Lochner in
dem von Almirall-Hermal unterstiitz-
ten Seminar.

Paradigmenwechsel
angemahnt

Um das Problem der steigenden In-
zidenz von AK in den Griff zu krie-
gen, empfiehlt Léchner moderne to-
pische, nicht-invasive Therapieoptio-
nen. ,,Wollte man alle AK mit den
klassischen Behandlungsmethoden
wie Kdrettage, Kryotherapie, Laser
und OP therapieren, waren wir Der-
matologen hoffnungslos tberfordert.
Das Handling dieser Erkrankung
sollte daher unter stérkerer Einbezie-
hung des Patienten hin zu den topi-
schen Therapien gehen®, so Léchner.
Obwohl mittlerweile ein Grof3teil der
AK-Patienten mit Diclofenac in Hya-
luronséure-Gel (Solaraze®) thera-
piert wird, behandeln nach Léchners
Darstellung weiterhin zu viele Der-
matologen AK mit der Kryotherapie.
Es misse dringend zu einem Paradig-
menwechsel in der Behandlung der
AK kommen: Weg von den invasi-
ven, nur vom Arzt durchfiihrbaren
Therapien, hin zu den topischen The-
rapien, die der Patient nach entspre-
chender Anleitung durch den Arzt
selbst durchflihren kann.

Topische Therapie
hyperkeratotischer AK

Wahrend Diclofenac in Hyaluron-
saur-Gel zur Behandlung von Fl&-
chenldsionen konzipiert ist, kdnnen
auch einzelne hyperkeratotische AK
topisch und somit nicht-invasiv
therapiert werden: In einer Phase-
I11-Studie mit 470 Patienten im
Alter von 18 bis 85 Jahren wurde
die Wirksamkeit von 5-Fluorouracil
0,5 Prozent in 10 Prozent Salicyl-

saure (5-FU/SA, Actikerall®) so-
wohl gegen AK von Typ | und Il als
auch gegen hyperkeratotische AK
nachgewiesen. Die drei Studienarme
wurden mit 5-FU/SA, mit dessen
wirkstofffreiem Vehikel sowie Di-
clofenac in Hyaluronsaure-Gel be-
handelt. Therapiekontrollen wurden
nach zwei, vier, sechs, zehn und
zwolf Wochen durchgefiihrt, nach
20 Wochen erfolgte eine Abschluss-
bewertung. In der Verumgruppe kam
es zu einer Abheilung der Ziellasio-
nen von 75,9 Prozent. Im Studien-
arm mit der Vergleichsmedikation
Diclofenac in Hyaluronsdure-Gel
betrug dieser Wert 57 Prozent, unter
dem Vehikel waren es 36 Prozent.

Vergleich von Rezidivraten

5-FU/SA (berzeugt auch durch die
niedrige Rezidivrate im \ergleich zur
Kryotherapie: In einer auf der letzt-
jahrigen EADO in Barcelona von
Dirschka et al vorgestellte Ver-
gleichsstudie von 5-FU/SA vs. Kry-
otherapie zeigte die moderne topi-
sche Therapie signifikant bessere
Ergebnisse bei der histologischen
Clearance als die invasive und arztin-
tensive Kryotherapie. ,Vor diesem
Hintergrund verwun-

dert die breite Auf-

stellung, die die Kry-

otherapie gegen AK

in  Deutschland

weiterhin hat*,

so  Ldchner.

Neben  der

hohen Re-

zidivrate

unter der

Kryotherapie

seien auch das

oftmals schlechte

kosmetische Ergebnis

ein Grund fur ihn,

diese Therapie nicht

mehr  anzuwenden,

denn héufig komme es zu Depigmen-
tierungen an den behandelten Area-
len. Da AK am haufigsten im Kopf-
und Gesichtsbereich auftreten, sei ein
den Patienten zufrieden stellender
kosmetischer Outcome wichtig. Au-
Rerdem wirke die topische Therapie
auch gegen subklinische Lasionen.

Synergistisches Wirkprinzip

Die Kombination von 5-FU und Sali-
cylsaure folgt nach Lochners Ausfiih-
rungen einem synergistischen Wirk-

Paradigmenwechsel in der

Dr. med. Joachim Lochner

»»Weg von den invasiven und hin
zu den nicht-invasiven topischen
Therapieoptionen.*

prinzip: Die Salicylsdure wirkt kera-
tolytisch gegen die Hyperkeratosen
und das 5-FU kann dementsprechend
niedriger konzentriert eingesetzt wer-
den als in dem herkdmmlichen Pré&-
parat mit der funfprozentigen Kon-
zentration.

Nach Ldchners Erfah-

rung stellt eine Kom-
binationsbehandlung

von Diclofenac in

Hyaluronsaure-

Gel und 5-FU/

SA eine effek-

tive Option

dar, um so-

Wirkprinzip
von
Diclofenac in
Hyaluronsdure-
Gel: Inflammation,
Proliferation und
Angiogenese werden
gehemmt, die Apoptose
induziert.

wohl gegen die Feldkanzerisierung
als auch gegen hyperkeratotische AK
vorzugehen. ,,Diese Therapien ergan-
zen sich hervorragend, sie passen
zusammen wie zwei Puzzleteile, so
Lochner. Ziel misse sein, die AK-
Therapie durchzufiihren, bevor das
Carcinoma in situ in ein Platten-
epithelkarzinom Ubergeht. Es bleibe
zu hoffen, dass in Zukunft haufiger
und friher eine leitliniengerechte
Therapie Aktinischer Keratosen ein-
gesetzt wird. ajm ¢

Pathogenese Aktinischer Keratosen

Im Wesentlichen spielt der Anteil des UVB im Sonnenlicht fiir die Entstehung
der AK die entscheidende Rolle. Eine erhohte UVB-Exposition fiihrt zur
Mutation des p53— und des Telomerase-Gens. Ist das Tumorsuppressorgen p53
mutiert, kann es nicht mehr fiir den Zellzyklus-Arrest sorgen und nicht mehr
die Apoptose einleiten. Dariiber hinaus spielt bei der Pathogenese der AKs das
Enzym Cyclooxygenase-2 (COX-2) eine Rolle. Untersuchungen zur Pathogenese
epithelialer Hauttumoren zeigten, dass COX-2 durch Forderung der Prolife-
ration und Neoangiogenese sowie Hemmung der Apoptose die Karzinogenese
fordert. Sowohl nach UV-Exposition als auch bei nicht melanozytaren Tumoren
und bei AK konnte eine verstarkte COX-2-Expression nachgewiesen werden.
Schreitet die Mutation der Keratinozyten voran, wachsen die Lasionen an der
Hautoberfliche und es kommt zur Verhornung.






