Im Fokus: Hautkrebs

Epitheliale Neoplasien
der Haut

Epidemiologie, Klinik, Therapie

Die Haut ist das Organ, das am haufigsten von malignen Erkrankungen befallen wird. Da die
Mehrzahl der Hautmalignome bei friihzeitiger klinischer Diagnose heilbar sind, ist es essen-
ziell, dass sie auch von Nicht-Dermatologen erkannt werden. Die zunehmende Inzidenz von
Hauttumoren hat die Entwicklung von neuen Therapieverfahren vorangetrieben. In diesem
Artikel wird neben Standardtherapiemodalitaten speziell auf neue Entwicklungen und Tenden-
zen in der Behandlung eingegangen, welche auch im Rahmen des Internationalen Hautkrebs-

kongresses in Liirich vorgestellt worden sind.

BARBARA LAETSCH, MIRJAM BEYELER UND REINHARD DUMMER

Mehrere Hautkrebsformen nehmen dramatisch zu:
Geschatzt wird, dass mindestens eine von drei Perso-
nen im Lauf ihres Lebens einen Hauttumor ent-
wickeln wird. Am haufigsten sind epitheliale Hauttu-
moren, wie das Basalzellkarzinom (Basaliom) und das
spinozelluldre Karzinom mit seinen Vorlaufern, den
aktinischen Keratosen. Daneben gibt es eine ganze
Reihe von selteneren epithelialen Malignomen wie
den Morbus Bowen, die Melanome und die von den
Hautanhangsgebilden ausgehenden Adnextumoren.
Die aktuellen Inzidenzen sind in Tabelle 1 gegeniiber-
gestellt.

Im Gegensatz zum Basaliom entsteht das spinozel-
lulére Karzinom (Spinaliom oder Plattenepithelkarzi-
nom der Haut) aus verhornenden epithelialen Zellen.
Typischerweise entsteht es aus einem initialen
intraepithelialen Tumor, der aktinischen Keratose.
Wahrend das Basaliom nur in Ausnahmefallen zur
Metastasierung neigt, treten bei etwa 5 Prozent aller
spinozelluldren Karzinome der Haut Metastasen
auf. Haufiger ist die Metastasierung bei Patienten mit
Immunsuppression. Obwohl es sich beim so genann-
ten Morbus Bowen auch um einen Tumor der Epi-
dermis handelt, wird dieser Tumor aufgrund des typi-
schen klinischen Bildes mit scharfer Begrenzung
(rétlich im Aspekt), deutlicher Schuppung und vor al-
lem horizontaler Ausbreitung vom Spinaliom abge-
grenzt.
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Klinik
Fir die haufigsten epithelialen Neoplasien der Haut,
die insbesondere bei frihzeitiger Diagnostik und Be-
handlung heilbar sind, werden im Folgenden Auftre-
ten, Lokalisation und Prasentationsformen beschrie-
ben.

Basaliome

Das Basaliom (vgl. Abbildung 1) ist der haufigste
nichtbenigne Tumor der Haut, abgesehen von den
aktinischen Keratosen. Es kommt bei dunkelhdutigen
zehnmal seltener vor als bei weissen Menschen; Man-
ner sind doppelt so haufig betroffen wie Frauen. Das
Basaliom tritt an Haarfollikel-tragenden Korperregio-
nen auf, wobei die Verteilung nicht streng mit der UV-
Belastung an einer Korperstelle korreliert. Es zeigt
sich vielmehr, dass die Enstehung von Basaliomen
mit Sonnenbranden in der Kindheit und sporadi-
scher, extremer UV-Exposition und weniger mit chro-
nischem UV-Schaden zusammenhangt. Dieser Haut-
tumor zeichnet sich durch langsames Wachstum mit
lokaler Invasion und Destruktion aus. Zur Metastasie-
rung kommt es in den seltensten Féllen (< 0,1%). Wie
auch das Spinaliom kann das Basaliom aber durch
Zerstorung lebenswichtiger Strukturen zum Tod
fuhren.

Klinisch présentiert sich das Basaliom primar mit Ba-
saliomknotchen (mehrere halbkugelige, hautfarbene
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Tabelle I:
Geschitzte Inzidenzen des

Spinalioms

Inzidenz
15—18/100 000/Jahr  1:60
ca. 1007100 000/)ahr 1:8
20-30/100 000/Jahr  1:25
ca. 250/100 000/)ahr 1:3-5

* fiir im Jahr 2000 Geborene

malignes Melanom
Basaliom
Spinaliom

aktin. Keratose

Basalioms, des Melanoms und des

Life time risk*

scherweise Uberschreitet der Tu-
mor die klinisch sichtbaren Tumor-
grenzen lateralwarts. Das szirrhdse
Basalzellkarzinom ist oft schwer
von einer Narbe zu unterscheiden.
Weitere Differenzialdiagnosen be-
inhalten die zirkumskripte Sklero-
dermie oder andere Tumoren mit
hohem Bindegewebsanteil wie
desmoplastische Spinaliome oder
Trichoepitheliome.

Oberflachliche Basalzellkarzinome

Knétchen mit perlmutterartigem Glanz
und Teleangiektasien). Uber Jahre ag-
gregieren diese Knétchen, das Basaliom
wachst, es kommt zu zentraler Atrophie
und eventuell sogar Ulzeration.

Das noduldre oder solide Basalzellkarzi-
nom ist die haufigste klinische Prasenta-
tion, die sich als noduldre tumordse
Lasion mit einer perlschnurartigen Be-
grenzung zeigt, die typischerweise halb-
kugelig vorgewdlbt und mit Teleangiek-
tasien Uberzogen ist. Gelegentlich findet
sich eine Ulzeration oder eine Kruste auf
der Lasion. Beim ulzerierten Basalzellkar-
zinom (Ulcus terebrans, Ulcus rodens)
handelt es sich um grosse, destruktiv
wachsende Basalzellkarzinome, die typi-
scherweise durch eine unregelmassige
Begrenzung gekennzeichnet sind und
zentral einen Epitheldefekt aufweisen.
Sie neigen zu Blutungen. Ulzerierende
Basalzellkarzinome wachsen haufig tiefer
ein als klinisch erwartet. Sehr haufig sind
sie im Bereich der Nasolabialfalte zu fin-
den. Typischerweise sind die L&sionen
schmerzlos.

Pigmentierte Basalzellkarzinome sind
regelmassig bei Dunkelhdutigen wie Ori-
entalen oder aus dem Mittelmeer stam-
menden Personen zu finden. Charakte-
ristisch sind papulése oder noduldre
Lasionen, welche sich mit einem blaulich-
schwarzlichen Aspekt présentieren. Der
perlschnurartige Randsaum und die Tele-
angiektasien fehlen haufig. Differenzial-
diagnostisch hilft die Dermatoskopie.
Beim pigmentierten Basalzellkarzinom ist
das Melanin fleckformig verteilt.

Das sklerodermiforme oder szirrhése Ba-
salzellkarzinom présentiert sich als plat-
tenartiger, oft leicht eingesunkener, gelb-
licher, unscharf begrenzter, teilweise von
Teleangiektasien durchzogener Herd,
zumeist ohne Ulzerationsneigung. Typi-
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(Basalioma multiloculare, Rumpf-
hautbasaliom) préasentieren sich klinisch
als scharf begrenzte, rétliche, schup-
pende Lasionen und werden haufig mit
einer Psoriasis oder einem mikrobiellen
Ekzem verwechselt. Meist werden sie
am Rumpf angetroffen, wo sie mehrere
Millimeter bis mehrere Zentimeter gross
werden konnen. Histologisch finden
sich die Tumorzellverbédnde an mehre-
ren Stellen, unabhangig von der Epider-
mis ausgehend. Deshalb rezidivieren
diese Lasionen bei zu knapper Exzision
haufig.

Aktinische Keratose (solare Keratose,
«senile Keratose»)

Die aktinische Keratose (vgl. Abbildung 2)
stellt eine intraepidermale Krebsvorstufe
dar.

Aktinische Keratosen (AK) treten un-
geféhr ab dem 50. Altersjahr auf und
sind typischerweise auf UV-geschadigter
Haut zu finden. Ihr Auftreten ist abhéngig
von der kumulativen UV-Dosis und vom
Hauttyp. Bei Mé&nnern treten AK haufiger
als bei Frauen auf. Bei immunsupprimier-
ten Patienten zeigt sich ein schlechterer
Verlauf als bei Immunkompetenten. Kli-
nisch zeigen sich AK als hautfarbene bis
rotlichbraune punkt- bis konfettigrosse
Rauigkeiten, die oft besser tast- als sicht-
bar sind. Sie kénnen auch hypertroph
erscheinen und sind dann hockrig,
warzig, rau und hart. Wenn ein hornarti-
ger Hocker entsteht, spricht man von
einem Cornu cutaneum. Histologisch fin-
den sich hyper- und parakeratotische
Verhornungsstérungen sowie eine un-
regelmassig konfigurierte Epidermis mit
atypischen Keratinozyten mit Kernpoly-
morphien. Durch mehrstufige Transfor-
mation kdnnen aktinische Keratosen in
ein Plattenepithelkarzinom Ubergehen.
Als erste molkularbiologische Verénde-

Abbildung 1: solides Basaliom

Abbildung 2: Multiple aktinische Keratosen an
typischer Lokalisation

rungen zeigen sich Mutationen im Tu-
morsuppressorgen p53. Dies fuhrt dazu,
dass bei irreversibel geschadigten Zellen
keine Apoptose mehr eingeleitet wird
und die Zellen durch weitere Mutationen
in ein Karzinom Ubergehen kénnen. Aus
5 bis 10 Prozent der AK entwickeln sich
Spinaliome. Die jahrliche Progressions-
rate von AK zu Spinaliomen wird mit 1 bis
2 pro 1000 AK angegeben. Diese Zahlen
sind in Anbetracht der hohen Inzidenz
von AK in der hellhdutigen Bevdlkerung
beachtenswert.

Spinaliom (Plattenepithel-, spinozellu-
ldres Karzinom)

Beim Spinaliom (vgl. Abbildung 3) han-
delt es sich um einen epidermalen
Tumor, ausgehend von den Keratino-
zyten. Nach einer In-situ-Phase geht er in
die invasive Form Uber, welche lokal de-
struierend wéchst sowie in zirka 10 Pro-
zent der Falle lymphogen und héma-
togen metastasiert. Die Mortalitét wird
vor allem durch lokal aggressives Wachs-
tum mit Arrosion von lebenswichtigen
(Arterien)
Spinaliom entsteht auf aktinisch gescha-
digter Haut und im Bereich der Schleim-
haute; die UV-Strahlung gilt als wichtigs-
ter dtiopathogenetischer Faktor. Weitere

Strukturen bestimmt. Das

Risikofaktoren sind ionisierende Strah-



Abbildung 3: Spinozelluléres Karzinom

Abbildung 4: M. Bowen

lung, Teerpraparate, Arsen sowie hu-
mane Papillomaviren.

Initial entwickelt sich eine fest und breit
aufsitzende, hautfarbene bis gelb-grau-
braunliche, keratotische, wenig erha-
bene, derbe Plaque, welche schliesslich
in einen endo- oder exophytisch wach-
senden Tumor Ubergeht. Die Tumoren
sind nicht schmerzhaft und exulzerieren
zum Teil. Plattenepithelkarzinome mit
«Negativ»-Lokalisation finden sich auf
Zunge, Lippe, Vulva und Penis und zei-
gen einen unglinstigeren Krankheitsver-
lauf.

Morbus Bowen

Der M. Bowen (vgl. Abbildung 4) ist ein
Carcinoma in situ. Atiologisch spielen
UV-Licht, Papillomaviren, Immunsup-
pression und chemische Noxen (Arsen)
eine Rolle. Der M. Bowen tritt ungeféhr
ab dem 60. Lebensjahr und auch an nicht

ONKOLOGIE 3/2004

lichtexponierten Kérperregionen (Rumpf,
distale Extremitaten) auf.

Das Risiko, dass aus einem M. Bowen ein
invasives Plattenepithelkarzinom entsteht,
betragt 3 bis 5 Prozent. Klinisch handelt
es sich um scharf begrenzte, meist hell-
rote, samtig erscheinende Herde mit
Schuppung. Knotige Verdnderungen
deuten bereits auf invasives Wachstum.
Die Lé&sionen sind oft langsam progre-
dient.

Histologisch zeigen sich atypische dys-
keratotische Zellen in einer Epidermis
mit aufgehobener Schichtung.

Standardtherapien
epithelialer Tumoren
Im Folgenden werden fir die beschrie-
benen haufigsten epithelialen Hauttu-
moren Basaliom, Spinaliom, aktinische
Keratose und Morbus Bowen die gelten-
den Standardtherapien dargestellt.

Operatives Vorgehen

Haufig ist die Chirurgie erste Wahl in der
Therapie epithelialer Tumoren. Ziel ist
die Entfernung im Gesunden sowie
die Md&glichkeit der histologischen Dia-
gnosesicherung. Die aktinische Keratose
kann alternativ auch mittels Kirettage
behandelt werden. Flachenhafte Herde
des M. Bowen kdnnen tangential abge-
tragen werden. Bei infiltrativen Tumoren
bendtigt es jedoch Therapien, welche
auch die feinstrangigen Tumorauslaufer
(insbesondere beim Spinaliom) berlck-
sichtigen. Dabei ist die chirurgische Ex-
zision oft in Lokalanasthesie durchfihr-
bar.

Far klinisch nicht sicher abgrenzbare Tu-
moren wurde die so genannte mikrogra-
fische Chirurgie entwickelt. Das Tumor-
praparat wird dabei speziell aufbereitet,
um eine lickenlose histologische Dar-
stellung der Exzisat-Aussenflache zu er-
halten. Nachresektionen erfolgen, bis
die Exzisat-Aussenfldchen tumorfrei sind.
Dies ermdglicht in 88 bis 97 Prozent eine
lokale Heilung, wéhrend die konventio-
nelle Chirurgie ein hoheres Rezidivrisiko
aufweist. Die mikrografische Chirurgie
kommt vor allem bei sklerodermiformen
und rezidivierten Basaliomen sowie
bei schlecht differenzierten Spinaliomen
zur Anwendung. Aggressive Spinaliome
(grésser als 2 cm, schnelles Wachstum,
Rezidive, perineurale Invasion, schlechte
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Differenzierung, spindelzellig,
dehnte Invasion von umliegenden Struk-
turen) erfordern die weitere Exzision,
gefolgt von einer Evaluation der ab-
fihrenden Lymphknotenstationen mittels
Sonografie und Feinnadelaspirationszy-
tologie. Ein Lymphknotenbefall muss mit
radikaler Lymphadenektomie behandelt
werden. Die adjuvante Radiotherapie
wird angewandt, wenn mehrere Lymph-

ausge-

knoten befallen sind, und/oder bei kap-
seltbergreifendem Befall.

Radiotherapie

Spinaliome, Basaliome und M. Bowen
kénnen auch mittels Radiotherapie be-
handelt werden. Weniger geeignet sind
allerdings Tumoren der Schleimhaute,
Tumoren auf vorgeschadigter Haut (z.B.
Narbenspinaliome) sowie in Knochen
oder Knorpel infiltrierende Tumoren. Vor
allem im Gesichtsbereich werden mit der
Radiotherapie ausgezeichnete Resultate
erzielt. Die Methode bietet sich an bei
Patienten ab dem 60 Lebensjahr an, vor
allem, wenn internistische Begleiterkran-
kungen vorliegen.

Kryotherapie

Die Kryotherapie eignet sich gut zur Be-
handlung multipler aktinischer Kerato-
sen. Die Abheilungszeiten sind mit zirka
zwei Wochen kurz. Hingegen besteht
keine Moglichkeit zur histologischen
Kontrolle und muss daher gut indiziert
sein. Im Bereich der Hande und Helix-
rander wird diese Methode nicht emp-
fohlen. Die Kryotherapie st
Lokalanasthesie mdoglich. Bei vorange-
gangener Diagnosesicherung eignet sie
sich auch zur Behandlung von flachen-
haften Herden am Stamm und im Ge-
sicht bei M. Bowen.

ohne

Lokale Chemotherapie

5-Fluorouracil (Efudix®) gibt es als L&-
sung (2%-ig) und als Creme (5%-ig). Es
wirkt als Antimetabolit weit gehend se-
lektiv auf die hyperproliferativen Anteile
der epidermalen neoplastischen Tumor-
zellen. Die Behandlung dauert drei bis
funf Wochen; der Wirkstoff sollte ein- bis
zweimal taglich aufgetragen werden.
Wichtig ist, den Patienten auf die eintre-
tenden entziindlich-erosiven Verande-
rungen aufmerksam zu machen. Meist
tolerieren die Patienten diese Behand-
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lung nur als Intervalltherapie, zum Bei-
spiel funf Tage Therapie und anschlies-
send zwei Tage Pause.

Systemische Chemotherapie
Plattenepithelkarzinome metastasieren
eher selten. Ausnahmen bilden immun-
komprimierte Patienten. Die systemische
Chemotherapie ist dann fast immer pal-
liativ. Es werden vor allem Methotrexat
als Monotherapie und Cisplatin/5-Flu-
orouracil als Kombinationstherapie ein-
gesetzt. Die Ansprechrate liegt bei 30 bis
50 Prozent. Aufgrund der hohen Neben-
wirkungen der Chemotherapie und des
meist fortgeschrittenen Alters der Pati-
enten sollte der Nutzen einer systemi-
schen Chemotherapie gut abgewogen
werden.

Neue Therapiemodalitdten
Neue Entwicklungen in der Behandlung,
insbesondere oberflachlicher, nicht pig-
mentierter epithelialer Hauttumoren und
einiger Prékanzerosen, sind sehr viel ver-
sprechend.

Photodynamische Therapie (PDT)

Die Photodynamische Therapie (PDT)
beruht auf dem Zusammenwirken eines
Fotosensibilisators, meistens eines Por-
phyrinderivats, mit sichtbarem Licht und
Sauerstoff. Durch die Bildung reaktiver
Sauerstoffspezies, vor allem Singulett-
Sauerstoff, wird eine Tumorzerstérung
bewirkt. Die Fotosensibilisatoren werden
nur im erkrankten Gewebe aufgenom-
men, retiniert oder neu synthetisiert.
Dies ist von Bedeutung fur die Selektivitat
der PDT, welche sich in einem deutlichen
Konzentrationsgefélle des Fotosensibili-
sators zwischen Tumorgewebe und Um-
gebung widerspiegelt. Die Hauptindika-
tionen der PDT sind oberflachliche, nicht
pigmentierte epitheliale Hauttumoren
(Tumordicke < 2-3 mm) und Prékanzero-

sen wie aktinische Keratosen, Morbus Bo-
wen, Basalzellkarzinome und initiale spi-
nozelluldre Karzinome.

Die Anwendung: Der Fotosensibilisator
kann topisch angewandt werden. Es wird
5-Aminolévulinsdure (ALA) angewandt
und neuerdings auch eine Weiterent-
wicklung davon, Methylaminolevulinate
(MAL, Metvix®), welches ein Methylester
der 5-Aminolavulinsdure ist. MAL selbst
ist kein Fotosensibilisator, sondern eine
Vorstufe des eigentlichen Wirkstoffes
Protoporphyrin-IX. MAL wird Uber den
Weg der Ham-Biosynthese in grossen
Mengen zum Protoporphyrin IX umge-
wandelt. Die Veresterung der ALA be-
wirkt
Aufnahme des Molekiils, sodass eine
Inkubationszeit von drei Stunden bis zur

eine bevorzugte intrazelluldre

nachfolgenden Beleuchtung mit rotem
Licht ausreichend ist. Wenn die PDT mit
MAL anstelle von ALA durchgefihrt wird,
klagen wesentlich weniger Patienten
Uber Schmerzen. Ein Vorteil der PDT ge-
genlber anderen etablierten Behand-
lungsverfahren sind die sehr guten
kosmetischen Ergebnisse und die nicht-
invasive Behandlungsmethode. Insbe-
sondere fUr ausgedehnte Areale mit akti-
nischen Keratosen im Bereich des
Gesichtes und Kapillitiums ist die PDT
sehr gut geeignet. Bei der Therapie der
aktinischen Cheilitis zeigten sich eben-
falls Erfolge, die Therapie wird allerdings
von den Patienten als relativ schmerzhaft
empfunden. Zahlreiche gut dokumen-
tierte Multizenterstudien zu PDT bei akti-
nischen Keratosen, Basalzellkarzinomen
und M. Bowen konnten belegen, dass
die PDT bei dquivalentem Outcome ge-
genlber der Exzision oder Kryotherapie
kosmetisch bessere Resultate ergab und
von den Patienten bevorzugt wurde.

Die Grenzen der PDT: Die Tiefe, in der
die PDT wirksam ist, ist an die Gradien-
ten von Sensibilisierung und Lichtener-

Tabelle 2:

bei Basaliomen

Sklerodermiformes Basaliom
Pigmentiertes Basaliom
Noduldres Basaliom
Oberflachliches Basaliom

Indikationen der Photodynamische Therapie (PDT)

keine Indikation

keine Indikation (Melanin verhindert die Penetration des Lichtes)
in ausgesuchten Féllen (z.B. nach Vorbehandlung mit Kiirette)
gute Indikation
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Abbildung 5: Lampe mit Emission von rotem
Licht zur PDT

gie gebunden. Bis zu einer Tiefe von
2 bis 3 mm ist die Therapie effektiv.

Die Indikationen der PDT bei den ver-
schiedenen Basaliomformen sind in Ta-
belle 2 dargestellt.

Die PDT stellt auch eine sichere und ef-
fektive Therapie von aktinischen Kerato-
sen bei immunsupprimierten Patienten
dar.

Hinweis: Die Fluoreszenzdiagnostik mit-
tels ALA- oder MAL-induzierter Porphy-
rinfluoreszenz gewinnt zunehmend an
Bedeutung bei der Diagnostik von
epithelialen  Hauttumoren. Tumorge-
webe, auf welches fir drei Stunden MAL
aufgetragen worden war, fluoresziert,
wenn es mit Wood-Licht beleuchtet wird.
Sie kann einerseits zur Detektion einge-
setzt werden, aber auch zur gezielten
Entnahme von Biopsien bei klinisch nicht
eindeutigen Befunden.

Imiquimod

Imiquimod ist ein synthetischer lokaler
Immunmodulator, der potente antivirale
und antitumorale Aktivitdt zeigt. Imiqui-
mod (Aldara®) aktiviert Makrophagen
und andere monozytére Immunzellen
Uber Interaktion mit dem Toll-like-Rezep-
tor 7. Die lokale Produktion von Zytoki-
nen wie Interferon alpha, TNF-alpha und
Interleukin 12 wird angeregt, was zu ei-
ner verstarkten Immunabwehr fihrt. Zu-
dem induziert Imiquimod die Migration
und Aktivierung von Langerhans-Zellen,
was zusammen mit den produzierten Zy-
tokinen zu einer Differenzierung von nai-
ven T-Zellen zu TH-1-Zellen fihrt. Die Ef-
fizienz von Imiquimod bei der Therapie
von Basaliomen konnte in randomisier-
ten, doppelblinden Studien gezeigt wer-
den. Ein Vorteil bei der Therapie von ak-



tinischen Keratosen mit Imiquimod ist,
dass auch subklinische Lasionen behan-
delt werden. Dies zeigt sich klinisch in
einer Entzlindungsreaktion an einer ver-
meintlich gesunden Stelle nach Applika-
tion von Imiquimod. So kann die so ge-
nannte «field cancerisation» behandelt
werden. Gréssere Basaliome und M. Bo-
wen (> 4 cm?) kdnnen ebenfalls erfolg-
reich mit Imiquimod behandelt werden.
Die Effizienz und Sicherheit von Imiqui-
mod bei Immunsupprimierten wurde in
mehreren Studien gezeigt.

Diclofenac/Hyaluronséure bei aktini-
schen Keratosen

Die topische Anwendung des nichtsteroi-
dalen Antiphlogistikums Diclofenac stellt
einen neuen Ansatz in der Therapie akti-
nischer Keratosen dar. Der Wirkmecha-
nismus ist noch nicht vollends geklart, es
wird aber angenommen, dass die Hem-
mung der Cyclooxygenase-lsoenzyme
COX-1 und COX-2 und die damit ver-
bundene Hemmung der Prostaglandin-
und Thromboxansynthese eine wichtige
Rolle spielt. Durch ein Unterbinden der

chronischen Entziindungsreaktion und
des dadurch bedingten Proliferationsrei-
zes sollen Keratinozyten mit Mutationen
durch die kérpereigene Immunabwehr
eliminiert werden. In Plattenepithelkarzi-
nomen ist vor allem das Isoenzym COX-2
aufreguliert, was zu einer Erhéhung von
Prostaglandin E2 fihrt. Prostaglandin E2
hemmt die Differenzierung von Lympho-
zyten und Makrophagen und férdert die
Proliferation von Keratinozyten und die
Angiogenese. Diesen Prozessen kann
durch die Hemmung der COX-2 entge-
gengewirkt werden. Um eine bessere ku-
tane Penetration und Bioverfligbarkeit
zu erreichen, wurde der Wirkstoff Di-
clofenac in der Trégersubstanz Hya-
luronsdure gebunden. Die Wirksamkeit
dieser Therapie konnte in plazebokon-
trollierten Doppelblindstudien bewiesen
werden, bei einem Anwendungszeit-
raum von zwei bis drei Monaten. Da noch
keine Vergleichsstudien mit anderen to-
pischen Therapieformen wie Retinoiden
oder 5-Fluorouracil vorliegen, ist der
zuklnftige Stellenwert der Diclofenac-
Therapie noch nicht geklart.

Im Fokus: Hautkrebs

Polyphenon bei aktinischen Keratosen
Polyphenon®E ist ein Extrakt aus Grin-
teeblattern, welches eine definierte Mi-
schung von Griintee-Katechinen enthalt.
Diese Katechine kénnen in Tumorzellen
Apoptose induzieren und Uber Zytokin-
Modulation die Immunantwort verstar-
ken. Die Effizienz von Polyphenon®E
konnte bereits bei HPV-induzierten Pa-
pillomen gezeigt werden. Da humane
Papillomaviren (HPV) auch in der Patho-
genese von aktinischen Keratosen invol-
viert ist, ist eine Wirkung bei diesen
wahrscheinlich. Diesbezligliche Studien
laufen bereits. A

Prof. Dr. med. R. Dummer
(Korrespondenzadresse),
(Leitender Arzt)

Dr. med. Barbara Laetsch,

Dr. med. Mirjam Beyeler
Dermatologische Klinik
Gloriastrasse 31

8091 Zdrich

E-Mail: reinhard.dummer@usz.ch
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