Im Fokus: Hautmalignome

Hdaufige Hauttumoren:
Risiken und Prdvention

Management in der dermatologischen Praxis

In Anbetracht der erhohten Inzidenz von Hautmalignome in der Schweiz im Vergleich zu anderen Landern
Europas fokussiert dieser Artikel auf maligne Melanome, Basalzell- und spinozelluldare Karzinome. Grund-
satzlich gilt: Durch Friiherkennung lassen sich Behandlungsmaglichkeiten und Prognose von Hauttumoren
entscheidend verbessern. Wichtig ist neben der Sekundar- auch die Primarpravention, beide sollten bei
ein- und derselben dermatologischen Untersuchung durchgefiihrt werden.
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Der einfache Zugang zu den auf der Haut liegenden
Tumoren bieten ideale Voraussetzungen fir die Selbst-
untersuchung und das Screening durch den Arzt.
Dies bedeutet ideale Voraussetzungen fur die Frih-
erkennung im Sinne der Sekundérpravention durch
Selbstuntersuchung und medizinische Ganzkérper-
kontrolle. Wahrend der dermatologischen Untersu-
chung hat der Arzt/die Arztin die Gelegenheit, in der-
selben Sitzung Uber Priméarprévention, das heisst
Uber mogliche Ursachen, zu informieren, die eine
Entstehung von Hauttumoren begiinstigen kénnen.

Steigende Inzidenz von Hauttumoren

In der Schweiz erkranken jéhrlich im Durchschnitt
2450 Menschen an einem malignen Melanom, etwa
310 sterben daran. Damit steht das Melanom an
Platz 4 der Tumorerkrankungen in der Schweiz. Als
mogliche Ursachen fir die seit Jahren steigende In-
zidenz in der Schweiz wird das veradnderte Freizeit-
verhalten mit intensiver Sonnenexposition (z.B. auch
im Winter im Hochgebirge), Fernreisen in stdliche
Lander sowie die steigende Lebenserwartung ver-
antwortlich gemacht — aber auch die bessere Friher-
kennung von Melanomen durch gute medizinische
Versorgung.

Skin protection und skin cancers: risks, early diagnosis, prevention

The main risk factors for the development of skin cancers are UV exposure, in particular
sunburns and genetic predispositions. Therefore, it is mandatory to take light-protection
measures such as high-quality sun protection cremes and clothing.

Early diagnosis is essential for the prognosis and treatment of all types of skin malignanan-
cies. The advantage being, that the self-examination on a regular basis recommended for
skin cancers can be done easily and efficiently by people themselves.

Keywords: skin cancer - sun protection - self examination - guidelines for prevention of

skin cancer.
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Eine Studie aus den USA hat das Risiko fiir die Entste-
hung eines Melanoms auf das Lebenszeitrisiko be-
rechnet, was sehr viel anschaulicher ist als Inzidenzzah-
len: Demnach liegt die Wahrscheinlichkeit fur einen
US-Amerikaner, an einem In-situ-Melanom oder
einem invasiven Melanom zu erkranken, bei 1:28 (1).
Fur epitheliale Tumoren (NMSC; non melanoma skin
cancers) wurden in der Schweiz bislang keine statisti-
schen Daten erhoben. Man schatzt die Zahl fur das
Basalzellkarzinom (BZK) und das Plattenepithelkarzi-
nom (PEK) zusammen auf 25000 Neuerkrankungen
jahrlich.

Dass die Selbstuntersuchung und der gezielte Arzt-
besuch bei hohem Risiko oder verdéchtigen Verande-
rungen ein wichtiger Faktor fir die Friherkennung
von Hauttumoren darstellen, ist unumstritten. Der
Nutzen von grossangelegten Screeningprogrammen
in Deutschland wird kontrovers diskutiert (2).

Risikofaktoren fiir die Tumorentwicklung
Sowohl beim malignen Melanom als auch beim
NMSC wirken konstitutionelle und erworbene Risiko-
faktoren zusammen. In der Tabelle sind die wichtigs-
ten Risikofaktoren geméss S3-Leitlinie «Pravention
von Hautkrebs» aufgefihrt.

Wertung der Risikofaktoren fiir die Entstehung
eines malignen Melanoms

Fir die Melanomentstehung sind sowohl intermittie-
rende Sonnenexpositionen als auch Sonnenbrénde
in jedem Lebensalter von Bedeutung.

Die Frage, welcher Patient ein erhohtes Melanomri-
siko trégt, wurde in vielen Studien untersucht und ist
noch nicht abschliessend geklart. Klar erkennbar ist,
dass ein multifaktorielles Geschehen vorliegt. Die
hohe Anzahl der Pigmentmale, insbesondere wenn
atypische Névuszellndvi vorhanden sind, gilt als wich-
tiger prognostischer Faktor. Navusassoziierte Mela-
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nome treten gehauft bei Patienten mit mehr als 100
N&vi und einer friihen Diagnose von In-situ-Melano-
men auf, sodass diese Patienten von der Dokumen-
tation mittels digitaler Dermatoskopie profitieren
kénnen (3).

In einer grossen retrospektiven Studie aus Osterreich
erweisen sich genetische Faktoren, Anzahl der Névi
und der aktinische Lichtschaden der Haut als mass-
geblichere Kriterien, ein Melanom zu entwickeln, und
zwar vor Hauttyp und Haarfarbe (4).

Ein weiterer Risikofaktor ergibt sich geméass der Me-
taanalyse von Boniol aus wiederholten Solariumbe-
suchen, insbesondere wenn diese vor dem 35. Le-
bensjahr stattfinden (5, 6). Die UV-Strahlung von
Solarien belastet die Haut zusatzlich, beschleunigt
die Hautalterung und erhéht das Hautkrebsrisiko, so-
dass von Solarienbesuchen in internationalen Emp-
fehlungen (der WHO) abgeraten wird.

Risikofaktoren fiir die Entstehung

von Basalzell- und Plattenepithelkarzinom

Fur NMSC zeigen sich Risikofaktoren wie Hauttyp,
die Anzahl aktinischer Keratosen (AK), NMSC in der
eigenen Vorgeschichte, Immunsuppression und
Rontgenkombinationsschaden. Beim NMSC  sind
meist &ltere Menschen ab dem 70. Lebensjahr betrof-
fen (Abbildung 2). Auch chronische Wunden und Ver-
brennungsnarben kédnnen maligne entarten. Karzino-
gene Substanzen wie Arsen oder Teer, insbesondere
im beruflichen Umfeld, sowie HPV-Infektionen wer-
den als zusétzliche Risikofaktoren angesehen.

Fir die Entstehung eines Plattenepithelkarzinoms ist
die kumulative lebenslange UV-Exposition entschei-
dend, fur ein Basalzellkarzinom die intermittierende
Exposition und Sonnenbrande.

Primarpravention von Hauttumoren
Sonnenschutz

Eine einfache und wirksame Massnahme im Sommer
ist der Aufenthalt im Schatten zwischen 11 und 15 Uhr,
da in diesem Zeitraum die meiste UV-Strahlung die
Erde erreicht. Freizeitaktivitdten sollte man, soweit
moglich, dem zu erwartenden UV-Index angepasst
planen, der taglich abgerufen werden kann. Auf un-
bedeckte Korperstellen sollte reichlich Lichtschutz-
creme mit UVB-Schutzfaktor 50+ und hohem UVA-
Faktor mindestens 30 Minuten vor der Exposition
aufgetragen und die Anwendung nach 3 Stunden
wiederholt werden. Der Gebrauch von Sonnencreme
darf jedoch nicht dazu fuhren, die Expositionszeit
deutlich zu verlangem.

In der Schweiz ist es sinnvoll, die Haut auch im Frih-
ling und Herbst zu schiitzen. Lediglich im November,
Dezember und Januar sind die UV-Strahlen in der
Ebene so schwach, dass es keines Sonnenschutzes
bedarf. Beim Aufenthalt in den Bergen ist dieser hin-
gegen ganzjahrig unerlasslich.
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Tabelle:
S3-Leitlinie Pravention von Hautkrebs

Erworbene Risikofaktoren
Melanom in der eigenen Vorgeschichte
Melanom in der Familiengeschichte
Anzahl erworbener Névi

Klinisch atypische Navi
UV-Exposition

Aktinische Keratose

NMSC in der eigenen Vorgeschichte
Immunsuppression
Rontgenkombinationsschaden
UV-Exposition

Konstitutionelle Risikofaktoren

Hauttyp
Grosser kongenitaler Névus

Melanom:

NMSC: Hauttyp

Abkiirzung: NMSC = non-melanoma skin cancer

Abbildung 1: Malignes Melanom: Tumordicke nach Breslow 3,0 mm, Clark L IV
auf lichtgeschédigter Haut

oben: klinische Bilder

unten: Auflichtmikroskopie des linken diinneren und des rechten nodularen
Anteils

Abbildung 2: Betagte Patientin mit multiplen Hauttumoren:

gering differenziertes PEK, Tumordicke 2,5 mm, Oberlippe Mitte rechts
Pigmentiertes noduldres BZK Stirn rechts mit typischen baumartigen Gefassen
(Bemerkung: linke Seite Auflichtmikroskopie)



Abbildung 3: Multiple gutartige
seborrhoische Keratosen, auffal-
lig gemass ABCDE-Regel und

das «héssliche Entlein», ein klei-

nes BZK (eingekreist)

Abbildung 4: Auflichtmikroskop
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Abbildung 5: Digitales Auflichtmikro-
skop

Den sichersten Lichtschutz erreicht man durch Tex-
tilien. Ideal sind dichte, dunkle Stoffe oder UV-Schutz-
kleidung. Ausserdem sollten ein breitkrempiger Hut
und eine hochwertige Sonnenbrille getragen werden.
Kinder muissen besonders sorgfaltig vor Sonne ge-
schitzt werden, Séuglinge sollen der direkten Sonne
nicht ausgesetzt werden. Hier gibt es noch erhebli-
chen Verbesserungsbedarf; gerade in Krippen und
Kindergarten fehlen oft beschattete Spielflachen (7).
Bei Menschen, die beruflich UV-Licht exponiert sind,
besteht dringend Aufklérungsbedarf in der Umset-
zung von Sonnenschutzmassnahmen. Lediglich ein
Drittel wendet beruflich konsequent Sonnencreme
an, zwei Drittel haben bereits mehrfach Sonnen-
brénde durchgemacht (8).

Vitamin D

Die Fragen zu Vitamin D bezliglich Primérprévention
von Hautmalignomen kénnen nach aktuellem Wis-
sensstand nicht abschliessend beantwortet werden.
Bei Patienten mit hohem Hautkrebsrisiko (v.a. Im-
munsupprimierte), welche ganzjahrig konsequent
umfassend Sonnenschutz betreiben, sollte der Vit-
amin-D-Spiegel kontrolliert und bei Bedarf Vitamin D
substituiert werden. Die Frage, wie hoch eine mass-
volle UV-Exposition sein soll, um eine ausreichende
endogene Vitamin-D-Versorgung sicherzustellen,
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ohne ein erhéhtes Hautkrebsrisiko einzugehen, kann
derzeit nicht beantwortet werden (siehe S3-Leitlinie
«Pravention von Hautkrebs»). Viele Dermatologen
gehen pragmatisch mit dieser Situation um und ra-
ten, Vitamin D prophylaktisch zu substituieren bei
gleichzeitig konsequentem Lichtschutz.

Wirksame Aufklédrung durch Dermatologen
Dermatologen sollten unbedingt die Gelegenheit
nutzen, ihre Patienten wahrend der Routineuntersu-
chung tber das Thema Sonnenschutz zu informieren.
Eine Studie zeigte, dass eine Kurzintervention von
drei Minuten bewirkt, dass der Einsatz von Sonnen-
creme erhoht und in der Folge die Anzahl der Son-
nenbrande reduziert werden kdnnen (9).

Einer weiteren Studie zufolge sind auch bei Medizin-
studenten die Kenntnisse Uber Sonnenschutz und die
Wirkung von UV-Licht mangelhaft — trotz gleichzeitig
gutem Wissensstand tber Hautkrebs. Es waére sinnvoll
auch hier anzusetzen, damit die angehenden Arzte
ihre Patienten spater besser instruieren kénnen (10).
Dass der konsequente Gebrauch von Sonnencreme
das Risiko senkt, ein Melanom zu entwickeln, konnte
eine aktuelle Metanalyse nach vielen widersprichli-
chen Ergebnissen in der Vergangenheit zeigen (11).

Sekundaérpréavention von Hauttumoren
Eigen- und Partneruntersuchung auf Hautkrebs
Einmal im Monat sollte die gesamte Haut vor einem
grossen Spiegel zusatzlich mit Hilfe eines Handspie-
gels oder durch den Partner kontrolliert angesehen
werden. Besondere Aufmerksamkeit gilt den sonnen-
exponierten Arealen wie Gesicht, Ohren, Hals, De-
kolleté, Armen und Hénden. Aber auch Kopfhaut, In-
timbereich, Fusssohlen sollten genau angesehen
werden.

Verheiratete Frauen und Manner erkennen Mela-
nome bei ihrem Ehepartner viel friher, als dies bei
Ledigen, Geschiedenen oder Verwitweten der Fall
ist, wie Untersuchungen gezeigt haben. Das «Aufein-
ander-Achtgeben» spielt eine bedeutsame Rolle (12).
Daraus kénnte man die Empfehlung ableiten, bevor-
zugt alleinstehende Menschen einem regelmassigen
Hautkrebsscreening zuzufihren.

Worauf sollte man bei der

Friiherkennung achten?

Die bekannte ABCDE-Regel ist ein guter Leitfaden,
um Melanome frih zu erkennen. Damit sind fol-
gende Warnzeichen fur Pigmentmale beschrieben:
B Asymmetrie

B unregelmassige Begrenzung

B mehrere Farbténe Color

B Durchmesser tber 6 mm

B Entwicklung im Wachstum.

Zusétzlich hat sich der Begriff des «hésslichen Ent-
leins» etabliert: Hiermit ist die Hautverénderung ge-
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meint, die anders aussieht als alle anderen. Unter
Anwendung dieser Regeln fiihren jedoch seborrhoi-
sche Keratosen viele Menschen zum Hautarzt (Abbil-
dung 3). Diese sind haufig mehrfarbig, juckend,
schuppend, wachsend, asymmetrisch, das heisst, sie
weisen alle Kriterien maligner Veranderungen auf.
Mittels Auflichtmikroskopie und oft auch klinisch
kann die gutartige Lasion von einem Arzt einfach dia-
gnostiziert werden.

Wegen der Schwierigkeit, ein Pigmentmal selbst
richtig einzuordnen, rat die Krebsliga der Schweiz

sehr pragmatisch, dass das persénliche Gefihl der  Abbildung 6: Gutartiger Navuszellndvus an der Fussohle beim Kind, Verlaufs-
kontrolle mittels digitaler Dermatoskopie

Verénderung eines Pigmentmals Grund genug ist, es links 10/2013 rechts: 11/2016

einem Arzt zu zeigen.

Untersuchung von Risikopatienten

durch den Dermatologen

Bei Betroffenen wird zundchst die Anamnese er-
hoben, danach eine Ganzkdrperuntersuchung mit-
hilfe der Auflichtmikroskopie (Dermatoskopie, Ab-
bildung 4) und bei fraglichen Veranderungen eine
Biopsie durchgefihrt. Bei Risikopatienten mit vielen
atypischen Navuszellndvi wird eine digitale Ganzkor-
perfotografie veranlasst. Einzelne in ihrer Dignitat
nicht eindeutige Veranderungen kénnen hiermit sehr
gut digital auflichtmikroskopisch (Abbildung 5) ver-
laufskontrolliert werden. Dadurch kénnen Exzisionen
an anatomisch schwierigen Lokalisationen und bei
Kindern vermieden werden (Abbildung é).

Abbildung 7: Multiple AK an der
Kopfhaut mit Feldkanzersierung
bei chronischem Lichtschaden

Untersuchungsmethoden fiir die Zukunft
Die bemerkenswerte Publikation in der Zeitschrift

«Nature» von 2017 zeigte, dass ein digitales Bild-
auswertungsprogramm epitheliale und melanozy-
tére Tumoren anhand von klinischen und auflicht-
mikroskopischen Bildern im Vergleich mit 25 qualifi-
zierten Dermatologen genauso gut, wenn nicht bes-
ser diagnostizieren kann (13). Diese Ergebnisse
konnten 2018 von einer européischen Studie be-
statigt werden (14).

Mit der Entwicklung entsprechender Algorithmen
stellt sich die Frage, ob in der Zukunft auch Apps zum
Hautkrebsscreening fir Smartphones zur Verfiigung
stehen kénnten. Zurzeit sind solche Apps zur Eigen-
diagnose durch Laien nicht ausreichend validiert. Das
Computersystem kénnte aber als zusatzliche appara-
tive Diagnostik fir Dermatologen dienen, um beste-
hende Diagnostiksysteme zu verbessern (15).

Effektive Behandlung

von Prikanzerosen

Im Gegensatz zum Basalzellkarzinom (BZK), das ohne
Vorlaufer de novo auf der Haut entsteht, kennen wir
beim Plattenepithelkarzinom (PEK) die aktinische
Keratose (AK) als mogliche Vorstufe. Die AK ist Aus-
druck eines chronischen Lichtschadens der Haut (Ab-
bildung 7). Anhand aktueller Zahlen haben hellhdu-
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der Haut

tige Europder und Amerikaner ein nahezu 100%-iges
Risiko, nach dem 70. Lebensjahr aktinische Keratosen
zu entwickeln.

Allerdings wandelt sich nur ein kleiner Teil zu invasi-
ven Karzinomen um. Bisher ging man davon aus,
dass die drei klinischen Stadien nach Olsen hilfreich
seien, um vorhersagen zu kdnnen, welche Lasionen
entarten werden. Man nahm an, dass die klinisch auf-
falligen hyperkeratotischen und entziindlichen Pla-
ques ein hoheres Risiko darstellen. Anhand einer
neueren Arbeit aus Osterreich zeigte sich, dass die
klinische Einteilung nicht mit den histologisch vor-
handenen Atypien korreliert (16). Daraus folgt die
Empfehlung, alle aktinischen Keratosen, das heisst
die sogenannte Feldkanzerisierung, zu behandeln.
Erfreulicherweise stehen uns heute eine Vielzahl von
Behandlungsméglichkeiten zur Verfigung. Unter
anderem mehrere Cremes, die der Patient selbst auf-
trégt, wie zum Beispiel eine Kombination von Diclo-
fenac und Hyaluronséure (Solaraze® Gel), Imiquimod
5% (Aldara®) oder 3,75% (Zyklara®), 5-FU 5% (Efudix®)
und Ingenolmebutat (Picato Gel). Bei der Photodyna-
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mischen Therapie wird mit einer lichtsensibilisieren-
den Creme (Metvix® Cr., Ameluz® Gel) vorbehandelt,
die selektiv von den Prékanzerosen resorbiert wird.
In Kombination mit Rotlichtbestrahlung beim Derma-
tologen oder durch einen zweistlindigen Aufenthalt
im Freien als sogenannte «Daylight PDT» kommt es
zur Zerstérung der verénderten Zellen. Aktinische
Keratosen kénnen auch chirurgisch, strahlenthera-
peutisch, mittels Kirettage oder Lasertherapie ent-
fernt werden. Die Auswahl der Methode ist abhéngig
von Grosse und Lokalisation des Hautareals.

Der Nachteil nahezu aller dieser Behandlungen ist,
dass sie meist zu starken Lokalreaktionen wie Rétung,
Schuppung, Juckreiz und Krustenbildung fihren kon-
nen. Fur die Compliance ist es daher unerlasslich, ge-
meinsam mit dem Patienten, die fur ihn geeignete
Therapie herauszufinden, sodass die Anwendungs-
form und mégliche Nebenwirkungen mitgetragen
werden. |
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Merkpunkte

Auch in einigen Berufen und bei vielen sportlichen Aktivitéten ist man der Sonne ge-
gebenenfalls in erheblichem Mass ausgesetzt und muss sich entsprechend schiitzen.
Eine gesunde Sonnenbraune gibt es nicht. Die Braunung ist eine Reaktion der Haut,
um sich vor UV-Strahlung zu schiitzen. Gerade junge Menschen haben Mihe, sich die
Konsequenzen von Sonnenbaden in ferner Zukunft vorzustellen.

Die griindliche, monatliche Eigenuntersuchung der Haut zur Fritherkennung von
Hautkrebs kann lebensrettend sein.

Frauen und Ménner mit einem erhdhten Hautkrebsrisiko sollten individuell beraten
und zu regelméssigen Kontrollen aufgeboten werden.
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Empfehlungen zum Sonnenschutz kénnen bei der Krebsliga abgerufen werden,
auch in Form einer Broschdire:

https://www.krebsliga.ch/krebs-vorbeugen/krebs-frueh-erkennen-und-vorbeugen/
hautkrebs-erkennen

Die S3-Leitlinie Pravention von Hautkrebs, Kurzversion 1.1. - April 2014, AWMF-Re-
gistriernummer: 032/0520L diente als Vorlage fiir den gesamten Artikel.



