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Aktinische Keratosen

Haufig angewandte Therapien

im Fokus

Zur Behandlung aktinischer Keratosen (AK) stehen zahlreiche Verfahren zur Verfiigung. Die Therapiewahl ist abhéngig

von Lokalisation, Anzahl, Grosse und Grad der Lasionen, wobei auch Alter, Geschlecht und Erwartungen der Patienten

zu beriicksichtigen sind. Uber einige der gebrauchlichsten AK-Therapien und ihre Nebenwirkungen sprach Dr. Lorenzo

Pelloni, Universitatsklinik fiir Dermatologie, Inselspital Bern, an der gemeinsamen Fortbildung der Dermatologischen

Kliniken Bern, Basel und Ziirich: «Licht- und Schattenseiten dermatologischer Behandlungen».

Kasten 1:

Anamnestisch berichten Patienten mit AK Gber raue
Herde, die sich vor langerer Zeit auf der Haut gebil-
det haben und meist nicht jucken. Die Diagnose wird
in der Regel klinisch gestellt. Klassisch ist der
klinische Befund von makuldsen, rotlichen bis braun-
lichen, schuppenden Herden auf chronisch sonnen-
exponierter Haut. Manchmal weisen die Hautverén-
derungen massive Hyperkeratosen auf. Nicht invasiv
kann die Diagnose einzig mittels Konfokalmikrosko-
pie gesichert werden. In den meisten Féllen sei eine
histologische Bestatigung der Diagnose nicht erfor-
derlich, so der Referent. Eine Stanzbiopsie kann bei
Infiltrationen oder Erosionen in Betracht gezogen
werden, um ein Plattenepithelkarzinom oder Basa-
liom auszuschliessen.

Das Risiko der Entwicklung zu einem invasiven
Karzinom betragt durchschnittlich pro Einzelldsion
0,5 Prozent pro Jahr, wobei die Streubreite der Anga-
ben aus verschiedenen Studien sehr gross ist (0,025%
bis 16%). Im Lauf des Lebens entwickeln 5 bis 15 Pro-
zent der Patienten mit AK invasive Karzinome. Etwa
70 Prozent der Spinaliome bilden sich aus AK.

Kryotherapie

Von den zahlreichen Therapiemdglichkeiten, die zur
Verfligung stehen (Kasten 1), wird in der dermatolo-
gischen Praxis die Kryotherapie am haufigsten ver-

Die gebrauchlichsten Behandlungsmaéglichkeiten
bei aktinischen Keratosen

A Kryotherapie (fliissiger Stickstoff)

A Photodynamische Therapie (PDT)

A Imiquimod (Aldara™ 5% Creme)

A Diclofenac(Solaraze® 3% Gel)

A Ingenolmebutat (Picato® 150 bzw. 500 p/g Gel)
A 5-Fluorouracil (Efudix®, Actikerall®)
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wendet (1 bis 2 Gefrierzyklen von 5 bis 15 s). Es wer-
den Abbheilraten von 75 bis 98 Prozent erreicht. Die
Rezidivrate betrégt 1 bis 12 Prozent.

Die Kryotherapie muss besonders vorsichtig erfolgen
bei antikoagulierten Patienten, Patienten mit bulld-
sen Erkrankungen oder mit dunklem Hauttyp, bei
Kindern, alten Patienten und bei Personen mit redu-
zierter sensorischer Empfindung; sie ist kontraindi-
ziert bei Patienten mit Erkrankungen, die durch Kal-
teexposition verursacht werden (z.B. Kalteurtikaria,
Kryofibrinogenamie, Kryoglobulinémie). Zu den még-
lichen sofort auftretenden Nebenwirkungen gehéren
Blutung, Blasenbildung, Odem und Schmerzen. Spa-
ter kann es zu Wundinfektionen oder Ulzerationen
kommen. Wahrend es sich bei Schmerzen, Hyperpig-
mentierungen oder hypertrophen Narben um vori-
bergehende Nebenwirkungen handelt, bleiben Atro-
phien, Hypopigmentierungen und Alopezie nach
Kryotherapie in behaarten Hautarealen als mogliche
Nebenwirkungen permanent zurlick. Konsequenter
Sonnenschutz sei nach Kryotherapie sehr wichtig, be-
tonte der Referent.

Photodynamische Therapie (PDT)

Die PDT wird von Dermatologen haufig durchgefihrt
und ergibt gute kosmetische Resultate bei Abheilra-
ten von 70 bis 90 Prozent. Nach lokaler Anwendung
von Photosensitizern (Kasten 2) findet in den AK-Zel-
len eine Umwandlung zu Protoporphyrin X statt, das
mit Licht und Sauerstoff reagiert, sodass freie Radi-
kale entstehen, die den Zelltod herbeifihren.

Bei den Nebenwirkungen der photodynamischen
Therapie stehen die Schmerzen im Vordergrund.
Manner sind durchschnittlich schmerzempfindlicher
als Frauen und ebenso alte Patienten (Uber 70-
Jahrige) im Vergleich zu jlingeren Patienten. Die
Behandlung ist umso schmerzhafter, je grosser die
aktinische Keratose ist. Die Schmerzhaftigkeit der
photodynamischen Therapie hangt Uberdies stark
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von der Lokalisation ab, wobei die Lippen am
schmerzempfindlichsten sind, danach folgen Wan-
gen und Stirn. Die Behandlung von Nacken und Han-
den ist weniger schmerzhaft.

Als vorbeugende und lindernde Massnahmen gegen
Schmerzen bei der PDT bewahren sich: kalte Luft,
Wasserspray und Cool Packs, orale oder intravendse
Analgesie (z.B. Paracetamol oder Tramadol Y2 bis 1 h
vor der Behandlung), Nervenblock, Bi-Level Irra-
diance (Lampen mit anfanglich geringerer Energie-
abgabe und langsamer Steigerung, bis nach 3 min
die maximale Energiemenge erreicht wird). Fur er-
hoht schmerzempfindliche Patienten eigne sich die
Tageslicht-PDT mit Ameluz® oder Metvix® als sehr
gute, schmerzarme Alternative, so der Referent.

Schmerzreduktion durch Tageslicht-PDT

oder Lachgassedierung

Im Vergleich zur klassischen PDT ist die Tageslicht-
PDT bei gleicher Wirksamkeit mit deutlich weniger
Schmerzen verbunden. So wurden die Schmerzen
beispielsweise in einer randomisierten, kontrollierten
Studie, an der sich 99 Patienten beteiligten, bei der
Tageslicht-PDT mit Methyl-Aminolevulinat-Creme
(Metvix®) im Vergleich zur klassischen PDT (durch-
schnittlich 5,7 auf einer visuellen Analogskala [VAS]
von 0 bis 10) signifikant auf 0,8 vermindert (1). Mit der
Tageslicht-PDT waren die Halfte der Patienten
sehr zufrieden, mit der klassischen PDT jedoch nur
15,3 Prozent (1).

Eine interessante Alternative zur Schmerzlinderung
wéhrend der PDT sei die Lachgassedierung, so der
Referent. In einer prospektiven, kontrollierten Beob-
achtungsstudie wurde zuerst die eine Schlafe von
71 AK-Patienten ohne Ané&sthesie mit klassischer PDT
behandelt (2). Den 39 Patienten, die nach der PDT
schwere Schmerzen von = 6 auf einer VAS angaben,
wurde eine Lachgassedierung fir die Behandlung
der zweiten Schlafe angeboten. Das Angebot wurde
von 30 Patienten angenommen und von 9 Patienten
abgelehnt. Nach der Behandlung der zweiten
Schléfe unter Lachgassedierung gaben die 30 Patien-
ten Schmerzen von durchschnittlich 2 bis 4 auf der
VAS an, im Vergleich zu Schmerzen von 7 bis 8 auf der
VAS nach der Behandlung der ersten Schléfe ohne
Lachgassedierung. Die Autoren der Studie beurtei-
len die Analgesie durch Lachgassedierung als sehr
effektive und gut tolerierte Methode zur signifikan-
ten Schmerzreduktion wahrend der PDT (2). Eine
kleine Pilotstudie (12 Patienten) konnte zeigen, dass
auch durch Hypnose eine deutliche Schmerzreduk-
tion wahrend der PDT erreicht werden kann (3).
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Kasten 2:
Photosensitizer

fiir die Photodynamische Therapie (PDT)

A Alacare® 5-Aminolavulinséure-Pflaster (4 cm? gross mit 2 mg pro cm?)

A Ameluz® 5-Aminolévulinsaure-Gel (78 mg/g)
A Metvix® Methyl-Aminolevulinat-Creme (160 mg/g)

AK-Therapie mit Imiquimod, Diclofenac

oder Ingenolmebutat

Mit Imiquimod (Aldara™ 5% Creme) kann geméss ei-
ner Metaanalyse (1293 Patienten mit Behandlung
dreimal pro Woche wéhrend 8-12 Wochen) in 50 Pro-
zent eine vollstandige Abheilung erreicht werden
(mit Plazebo in 4,7%) (4). Die Nebenwirkungen sind
Ausdruck der ausgeldsten Entziindung (z.B. Erythem,
Kruste, Erosion, Odem).

Die Behandlung mit Diclofenac (Solaraze® 3% Gel,
zweimal pro Tag) ist mit relativ milden Nebenwir-
kungen verbunden (z.B. Rétung, Trockenheit) und
erreicht Heilungsraten zwischen 29 und 50 Prozent.
Mit Ingenolmebutat (Picato® Gel, 3 Einzeldosen im
Gesicht, 2 Einzeldosen am Rumpf und an den Extre-
mitaten) betrugen die Abheilraten 42,2 Prozent (ge-
poolte Analyse von zwei Studien mit Behandlung von
Gesicht und Kopfhaut) beziehungsweise 34,1 Prozent
(gepoolte Analyse von zwei Studien mit Behandlung
von Rumpf und Extremitéten) (5). Die Nebenwirkun-
gen sind &hnlich wie bei Imiquimod (z.B. teilweise
starke Rotungen, Erosionen). A

Alfred Lienhard

Quelle: Vortrag «Irritationen und Schmerzen bei der Behandlung aktinischer Kerato-
sen»von Dr.Lorenzo Pelloni an der Gemeinsamen Fort- und Weiterbildung der Derma-
tologischen Kliniken Bern, Basel und Ziirich, 23. Mai 2019, in Bern.
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