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Non Melanoma Skin Cancer - State of the Art

Neue Erkenntnisse zu nicht-melanozytarem Hautkrebs und dessen effektiver
Behandlung kiindigte Prof. Dr. med. Jan. C. Simon zu Beginn eines von Almirall-Hermal
unterstutzten Mittagsseminars an. Er und seine Fachkollegen Prof. Dr. med. Rolf-
Markus Szeimies und Dr. med. Michael Reusch erfullten diesen Anspruch mit ihren
Vortragen zu diesem auch sozial-medizinisch hoch relevanten Thema.

ahr fir Jahr erkranken in
JDeutschland rund 130.000 Men-

schen an Hautkrebs, davon etwa
18.000 an einem malignen Melanom,
ca. weitere 5.000 an einem Melanom
im Frithstadium — so die Zahlen des
Robert Koch-Instituts, die Prof.
Dr. med. Rolf-Markus Szeimies zu
Beginn seines Vortrags présentierte.
Sehr viel hoher aber ist die Inzidenz
der Aktinischen Keratose (AK), die
in Deutschland etwa 250.000 per an-
num betrdgt und gegenwaértig zu ei-
ner Gesamtzahl der betroffenen Per-
sonen von 2,5 Millionen fiihrte. ,,Bei
AK handelt es sich nicht um ein kos-
metisches Problem, und der Begriff
Lichtschwiele ist in diesem Zusam-
menhang ein unzutreffender Euphe-
mismus. Vielmehr sind AK Ausdruck
einer langandauernden, durch chro-
nische UV-Exposition getriggerten
Krankheitsintensitdt mit dem poten-
tiellen Risiko, in ein Plattenepithel-
karzinom zu mutieren®, so Szeimies.
Das Tumorsuppressor-Gen tp53 wei-
se bei 90 Prozent der Plattenepithel-
karzinome (SCC) Mutationen auf,
und dies sei auch schon bei iiber
70 Prozent der AK der Fall. Eine
frithzeitige und effektive Therapie ist
daher dringend notwendig.

Ubergang von AK zu SCC

Das Risiko fiir den Ubergang von AK
in ein SCC werde von einigen Auto-
ren mit bis zu 20 Prozent angegeben,
diirfte laut Szeimies aber eher bei
sechs bis zehn Prozent liegen. Nicht
so bei Organtransplantierten oder aus
anderen Griinden immunsupprimier-
ten Patienten: ,,Immunsupprimierte
haben ein 160-fach erhohtes Risiko
fiir die Transition von AK zu einem
Plattenepithelkarzinom®, informierte
der Chefarzt der Klinik fiir Dermato-
logie und Allergologie am Klinikum
Vest des Knappschaftskrankenhauses
Recklinghausen.

Der Begriff Feldkanzerisierung, der
das multiple Auftreten von AK in ei-
ner Hautregion bezeichnet, beschrei-
be sehr gut, dass es in klinisch unauf-
falligen Arealen in Ndhe zu AK iiber
kurz oder lang zu den gleichen Sché-
den komme. ,,Der Begriff Feldkanze-
risierung ist also als Zeichen der Mul-
tifokalitdt sowie Metachronizitit zu
verstehen. Als quasi chronische Er-
krankung wird die Therapie von AK-
Patienten zur Dauertherapie®, erklar-
te Szeimies.

Paradigmenwechsel in der
Therapie von AK

Als wichtigen Schritt in der AK-The-
rapie nannte Szeimies den sich in den
letzten Jahren abzeichnenden Para-
digmenwechsel bei den Behand-
lungsoptionen. So werden in der aktu-
ellen Leitlinie des European Derma-
tology Forum (EDF) die klassischen,
ausschlieBlich lasionsgerichteten
Verfahren wie Excision und Kiiretta-
ge lediglich mit dem Evidenzlevel IV
bewertet, die Kryotherapie mit II.
Moderne Therapieformen wie die
Photodynamische Therapie und die
medikamentdse Behandlung mit Imi-
quimod und insbesondere Diclofenac
in Hyaluronsdure-Gel hingegen er-
hielten den Evidenzlevel I. Diclofe-
nac sei als COX-2-Inhibitor ein pa-
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Die Aktinische Keratose ist ein Carcino-
ma in situ, dass zu einem Plattenepi-
thelkarzinom mutieren kann. Nicht-
melanozytdrer Hautkrebs ist in Austra-
lien und Neuseeland aufgrund der
hohen Inzidenz die kostenintensivste
Krebsform iiberhaupt.

thogenese-orientiertes Verfahren, das
gezielt die Apoptose einleitet. Beson-
ders Feldkanzerisierungen sollten to-
pisch und medikamentds behandelt
werden. So wiirden auch subklinische
Lisionen mitbehandelt, und das bei
kosmetisch gutem Ergebnis.

berichtete Prof. Dr. med. Jan C.

Simon, Direktor der Hautklinik am

Universitatsklinikum Leipzig. Die

Studienergebnisse im Einzelnen:

P 72 Prozent vollstindige histologi-
sche Clearance

) 76 Prozent Abnahme der Ziel-
lasionen (durchschnittlich pro
Patient)

P 91 Prozent Verminderung der
Lasionsfldche

P 92 Prozent sehr gute/gute
Bewertung der klinischen Wirk-
samkeit durch die Priifarzte

P 86 Prozent nachhaltige klinische
Wirksamkeit (zwolf Monate)

Aufgrund der niedrigen Dosierung

des Wirkstoffs (0,5 Prozent) konnten

im Rahmen dieser Studie keine

erhohten 5-FU-Level nachgewiesen

werden, wodurch diese Therapieform

auch als besonders sicher gelte.

Aktuelle Daten prisentierte Simon

aus einer Phase-II-Studie, in der die

lasionsgerichtete Lokaltherapie von

. s} -
Prof. Dr. med. Jan C. Simon, Dr. med. Michael Reusch und
Prof. Dr. med. Rolf-Markus Szeimies

te Kryotherapie notwendig. ,,14 Wo-
chen nach Therapieende wurde fiir
5-FU/SA eine hohe Gesamtrate
der histologischen Abheilung von
62,1 Prozent dokumentiert. Im Ver-
gleich betrug die histologische
Abheilungsrate der Kryotherapie
41,9 Prozent™, berichtete Simon. Die
lasionsbezogene Rezidivrate betrug
nach sechs Monaten 84,8 Prozent fiir
die Kryotherapie. Die Rezidivrate
unter 5-FU/SA war mit 39,4 Prozent
signifikant niedriger. Low dose
5-FU/SA stelle somit eine nicht-in-
vasive Alternative zu den physika-
lisch-operativen Verfahren dar.
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Es ist zu erwarten, dass die Generation der Babyboomer die Fallzahlen von nicht-melanozytdrem Hautkrebs in den néchsten
Jahrzehnten voraussichtlich stark ansteigen Idsst.

Auch hyperkeratotische AK kdnnen
mittlerweile topisch behandelt wer-
den. ,,Seit 2011 steht in Deutschland
eine nicht-invasive lasionsgerichtete
Lokaltherapie zur Verfiigung. Im
Rahmen einer multizentrischen Pha-
se-1II-Studie an 470 Patienten zeig-
te die Kombination von low-dose
5-Fluorouracil in Kombination mit
zehn Prozent Salicylsdure eine hohe
histologische Abheilungsrate, eine
gute klinische Wirksamkeit sowie
eine gut akzeptierte Vertriglichkeit®,

5-FU/SA mit der Kryotherapie ver-
glichen wurde. Zielparameter war
die histologische Abheilung der defi-
nierten Zielldsionen. Insgesamt wur-
den 66 Patienten mit vier bis zehn
hyperkeratotischen AK an Gesicht
und Stirn in vier Zentren behandelt.
5-FU/SA wurde einmal téglich tiber
sechs Wochen angewendet, die
Kryotherapie im Vergleichskollektiv
wurde einmal und falls erforderlich
ein zweites Mal durchgefiihrt. In
87,9 Prozent der Félle war eine zwei-

Steigende Inzidenz von
NMSC

Einen zu erwartenden dramatischen
Anstieg bei nicht-melanozytarem
Hautkrebs kiindigte Dr. med. Micha-
el Reusch an, seines Zeichens Prisi-
dent des Berufsverbandes Deutscher
Dermatologen.“In Australien und
Neuseeland hat ein Drittel der Bevol-
kerung mindestens ein Basalzellkar-
zinom. Das ist eine enorme Krank-
heitslast, die dazu gefiihrt hat, dass
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insbesondere in Australien aber auch
in Neuseeland der Non Melanoma
Skin Cancer die teuerste Krebsart des
Menschen ist”, so Reusch. Dabei sei
nicht die Behandlung des einzelnen
Patienten kostenintensiv, sondern
durch die hohe Patientenzahl mit
nicht-melanozytiaren Hautkrebs wiir-
den die Kosten fiir die Behandlung
aller anderen Tumorformen weit
iibertroffen. ,,.Diese Kostenexplosion
ist in diesen Léndern zu einem echten
gesamtgesellschaftlichen  Problem
geworden, und auch wir in Deutsch-
land néhern uns dieser Problematik
immer weiter an“, warnte Reusch.
Valide Zahlen zu Hellem Hautkrebs
in Deutschland liegen bislang nicht
vor, wodurch man auf Hochrech-
nungen des schleswig-holsteinischen
und des saarlandischen Krebsregis-
ters angewiesen sei, die diese Krebs-
formen mitzdhlen. Reusch priasen-
tierte statt Hochrechnungen genaue
Zahlen zu Patientenjahrgdngen aus
einem dermato-histopathologischem
Labor, das aus vielen Teilen Deutsch-
lands zugesandte histologische Biop-
sien untersucht. Dabei sei aufgefal-
len, dass besonders Frauen immer
frither an Morbus Bowen erkrankten
oder ein Basallzellkarzinom aufwie-
sen. Dies gelte zunehmend fiir Frauen
im Alter zwischen 45 und 60. Diese
Erkenntnis korrespondiere mit Daten
aus Australien und Neuseeland, wo-
nach es unter Frauen dieser Al-
tersgruppe zu einem dramatischen
Anstieg von Féllen mit Basalzell-
oder Plattenepithelkarzinom komme.
,Das ist die hiesige Generation mit
einem anderen Besonnungsverhal-
ten. Diese Menschen sind frith und
intensiv in die Sonne gegangen, mog-
licherweise auch in Solarien®, erklar-
te Reusch.

Friihzeitige Behandlung
angemahnt

Diese Generation, die als die der,,Ba-
byboomer* bezeichnet wird, stellt
gegenwartig den groBiten Bevdlke-
rungsanteil dar (siche Grafik), und ist
nach Ausfithrung Reuschs durch ein
erhohtes frithes Auftreten von NMSC
gekennzeichnet. ,,Sie konnen sich
vorstellen, was fiir eine enorme Welle
an Hautkrebspatienten in den néchs-
ten 15 bis 20 Jahren in Thre Praxen
kommen wird“, so Reusch zu den
Kolleginnen und Kollegen im Audi-
torium. Berticksichtige man, dass die
Inzidenz des Hellen Hautkrebses
jéhrlich um drei bis sieben Prozent
steigt und die Lebenserwartung eben-
falls permanent zunimmt, kdnne von
einer Verdoppelung der Hautkrebs-
falle in absehbarer Zeit ausgegangen
werden. Nur eine frithzeitige Diagno-
se und Behandlung konne in An-
betracht der zu erwartenden Zunah-
me von nicht-melanozytirem Haut-
krebs die Entstehung invasiver Tu-
more und ihre kostenintensive Be-
handlung verhindern. ajm ®





