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Zusammenfassung

v

Nach einem kurzen Uberblick zur Atiologie,
Pathogenese sowie modernen Methoden der
Diagnostik und Behandlung des Basalzellkarzi-
noms werden ein ungewdhnlich ausgedehnter
klinischer Fall und die Diagnostik und Behand-
lung der Krankheit besprochen.

Haufigkeit, Genetik, Trigger, Formen,
klinische und apparative Diagnostik

v

Das Basalzellkarzinom (Basaliom) ist ein bosarti-
ger Tumor, der sich aus den basalen Schichten
der Epidermis und der Haarfollikel entwickelt,
durch seltene Metastasierung (1:10000) gekenn-
zeichnet ist und destruierend wdachst. Das Durch-
schnittsalter der Patienten, bei denen ein Basal-
zellkarzinom auftritt, liegt bei 69,2 Jahren [1-4].
Das Basalzellkarzinom ist der hdufigste malignen
Tumor des Menschen und macht bis zu 75-80%
aller epithelialen, nicht-melanozytischen Neubil-
dungen der Haut aus [1,3].

Die Inzidenz des Basalzellkarzinoms liegt in
Deutschland bei etwa 30-100 Fillen pro 100000
Einwohner, in den USA waren 2,8 Millionen Men-
schen befallen [5]. In Russland erhohte sich die
Inzidenz von 2002 bis 2012 von 35,1 auf 45,6 Fille
pro 100000 Einwohner [1,4].

Die Pathogenese des Basalzellkarzinoms weist
eine Reihe von genetischen Aspekten auf: Asso-
ziation von erhéhtem Krankheitsrisikos mit dem
Allel CRR9 auf dem fiinften Chromosom, verschie-
dene Varianten der Mutation der immunsuppres-
siven Gene (PTCH, TP53) mit dem Hedgehog-Sig-
nalweg [4,6,7].

Der Haupttriggerfaktor fiir die Entwicklung des
Basalzellkarzinoms ist eine {ibermaf3ige Sonnen-
einstrahlung wdhrend des Lebens [1,2]. Die Ein-
wirkung von ultraviolettem Licht aus Brdunungs-
gerdten erhoht die Wahrscheinlichkeit eines frii-
hen Beginns der Tumorentwicklung [8]. Personen

mit Phototyp I und II nach Fitzpatrick, und damit
mit der genetischen Suszeptibilitdt zu dieser Er-
krankung und unter immunsuppressiven Bedin-
gungen (Zytostatika, Immunsuppressiva, chroni-
sche lymphoproliferative Erkrankungen) bilden
eine Risikogruppe fiir die Entwicklung von Basal-
zellkarzinomen [2,4]. Auch ein Zusammenhang
zwischen Allergien und einem friihen Auftreten
von Basalzellkarzinomen wurde beschrieben [9].
Das Basalzellkarzinom ist in den meisten Fdllen
von solitirem Charakter (80-85%) und tritt in
gewohnheitsmdfSig unbedeckten Bereichen der
Haut auf, die der UV-Strahlung ausgesetzt sind
[2,4,10]. Das Tumortiefenwachstum kann von
Zerstorung von Bindegewebe und Knochen, Ein-
dringen in das Gehirn und in andere Organe be-
gleitet sein [1,2].

Klinisch manifestiert sich das Basalzellkarzinom
variabel. Es gibt keine einheitliche Klassifikation
der Basaliome. Viele Autoren unterscheiden eine
noduldre (60-75%), oberfldchliche (38%), ulze-
rose, sklerodermiforme, infiltrative, pigmentierte
Form sowie metatypische Varianten wie das
Fibroepithelioma Pincus und das Gorlin-Goltz-
Syndrom. Wenn sich der Patient erst 10 bis 20
Jahre nach dem Beginn der Erkrankung an einen
Arzt wendet, ist in langer Verlauf des Tumorpro-
zesses und die Ausbildung von Riesenformen des
Basalzellkarzinoms moglich. Diese sind meist
satypisch” (an Rumpf und Extremitdten) lokali-
siert [1-3,5,8,11,12].

Es gibt verschiedene apparative Methoden zur
Diagnosestellung: Dermatoskopie, Ultraschall-
Scan-Untersuchung der Haut, konfokale Laser-
Scan-Mikroskopie u.a. Als dermatoskopische Kri-
terien der Krankheit gelten verzweigte ,baum-
artige* GefdRe, Geschwiire, multiple kleine Ero-
sionen, multiple graublaue Globuli, graublaue
ovoide Ansammlungen, ,blattartige* Strukturen,
konzentrische Strukturen, glinzende struktur-
lose rot-rosa Bereiche, kurze weife ,,Ader*.
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Eine endgiiltige Diagnosestellung wird mit der pathomorpholo-
gischen Analyse des Biopsiematerials aus der Ldsion erreicht [2,
13].

Therapie

v

Zur Behandlung von Basalzellkarzinomen existiert heute ein
breites Spektrum von Methoden, einschlieBlich chirurgischer
und nichtchirurgischer Verfahren. Die Gruppe der nichtchirurgi-
schen Methoden bilden Strahlentherapie, lokale Chemotherapie
(5-Fluorouracil, 30-50% Prospidiumchlorid-Salben), systemi-
sche Chemotherapie, Interferontherapie (alpha-2pB-Reaferon,
Viferon, Intron A, Imiquimod), Hedgehog-Signalweg-Inhibitoren
(Vismodegib, Sonidegib), Lasertherapie, photodynamische The-
rapie unter Anwendung von Photosensibilisatoren mit System-
wirkung (Derivate vom Hdmatoporphyrin, Aminoldvulinsdure,
Foskan) und lokaler Wirkung (Aminoldvulinsdure, Methylamino-
lavulinsdure).

Chirurgische Behandlungsmethoden umfassen Exzision, Moh'’s
Chirurgie, Elektrokoagulation, Kiirettage, Kryoablation und Laser-
therapie (Impulslaserstrahlung [1064 nm langgepulster Nd:Yag-
Laser) und kontinuierliche Laserstrahlung wie CO,-Laser]) [1,2, i
14,15]. Die Wahl des Therapiegerdts hangt vom Tumortyp (Form Abb.1 Das Riesengeschwiir an der Haut der rechten Schulter mit starker
und GroRe des Herdes, Lokalisation — primarer Herd oder Riick- Infiltration und Blutungen. Die Krankheitsdauer betragt 11 Jahre

fall) und von vorher durchgefiihrten Behandlungen ab. Die aus-
gewdhlte Methode muss eine vollstindige Eliminierung von
Tumorzellen gewahrleisten, die Funktion des betroffenen Organs
bewahren und ein akzeptables kosmetisches Ergebnis haben.

Als Beispiel fiir eine fortgeschrittene Manifestation, deren Diag-
nosestellung und die Behandlung der Erkrankung prdsentieren
wir folgenden Fall.

Kasuistik

v

Der 46-jdhrige Patient K. wandte sich an die Klinik des Uralen
Wissenschaftlichen Forschungsinstituts fiir Dermatovenerologie
und Immunpathologie mit Klagen tiber eine einzelne Neubildung
der Haut im Bereich der rechten Schulter, begleitet von Schmer-
zen, Blutungen und wiederkehrendem Juckreiz mittlerer Inten-

sitat. b U < g i e

Erstmals hatte der Patient vor 11 Jahren ein einziges dichtes = B RS PR N il
Knotchen an der Haut der rechten Schulter bemerkt. Der Haut- Abb.2 Akanthose der Epidermis. In der Dermis sind entziindliche Infil-
trate und Tumore zu sehen, die aus miteinander verbundenen Lappchen,
Strangen und abzweigenden Komplexen bestehen (Férbung mit Hdmatox-
ylin-Eosin, VergroRerung 100-fach).

prozess war durch eine langsame VergrofSerung der Fliche und
Tiefe der Hautldsion, durch Schmerzen und Juckreiz gekenn-
zeichnet. Wdhrend einiger Jahre musste der Patient tdglich
Watte- und Mullverbdnde wegen Blutungen der Hautldsion an-
wenden. Im Laufe von allen diesen Jahren wandte sich der Patient
nie an einen Dermatologen und wurde nicht regelmdRig drztlich
untersucht. Anamnestisch ist anldsslich des Militdrdienstes ein
langer Aufenthalt in einer Region mit {ibermdRiger Sonnenein-
strahlung bemerkenswert.

Bei der stationdren Aufnahme ist der Allgemeinzustand befriedi-
gend. Die inneren Organe zeigen keine pathologischen Verdande-
rungen.

~4 Abb.3 Die meisten

_" tumorbildenden Zellen
haben eine abgerun-
dete Form, mit Aus-
nahme der Randberei-
che mit eng zueinander
liegenden, langlichen
Zellen (,vorgarten-
artige“ Lage der Zellen)
(Farbung mit Hamatox-
ylin-Eosin, VergroRe-
rung 630-fach).
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Abb.4 Zustand der Haut nach zwei Serien radikaler Strahlentherapie.

Hautbefund

v

Der Hautbefall ist begrenzt. Auf der rechten Schulter findet sich
ein riesiges Geschwiir mit Durchmessern von bis zu 25cm. Das
Geschwiir ist unregelmafig geformt, auch die Rdander erscheinen
unregelmafig. Der Boden des Geschwiirs ist uneben, von fleisch-
roter bis rosaroter Farbe, ist mdRig infiltriert, von zahlreichen
Teleangiektasien durchzogen und blutet stark (© Abb.1). Die
regionalen Lymphknoten sind nicht vergréfert, haben eine
weich-elastische Konsistenz und schmerzen bei Palpation nicht.

Labordaten

v

Aligemeine Blutanalyse: Erythrozyten - 3,73 x 10'2/L, Himoglobin
- 68g/L, Hiamatokrit - 24,6%, Leukozyten - 10,45x10°/L,
Eosinophile - 2,4%, Neutrophile - 74%, Lymphozyten - 15,7%,
Monozyten - 7,8%, ESR - 42 mm /h.

Allgemeine Urinuntersuchung: Farbe - hellgelb, spezifisches Ge-
wicht - 1025, Reaktion - 5,0, Zucker - negativ, Protein - negativ,
flache Epithelzellen - 0-1 im Blickfeld, Erythrozyten - keine,
Salze sind nicht vorhanden.

Biochemische Blutanalyse: Totalprotein - 65 g/L, ALT - 0,20 mmol/
L/h, Aspartat-Aminotransferase - 0,21 mmol/L/h, Glykose -
5,4mmol/L, Bilirubin- 18 umol/L.

Blutuntersuchungen auf virale Hepatitiden, HIV und serologische
Untersuchungen auf Treponema pallidum sind samtlich negativ.
In dieser Klinik wurde zum ersten Mal Hautkrebsverdacht ausge-
sprochen. Es wurde eine diagnostische Exzision durchgefiihrt.
Ergebnis der dermatohistopathomorphologischen Untersuchungen:
In der Dermis infiltratives Tumorwachstum, das sich als Lippchen,
Strange, abzweigende Komplexe der basaloiden Zellen mit
Lvorgartenartiger” Lage der Zellen in der Peripherie zeigt. Tumor-
zellen haben eine runde bis ovale Form, eine hohe Kern-Zyto-
plasma-Relation, ein schmales eosinophiles Zytoplasma, runde
und ovale Kerne mit deutlichem Nukleolus. Es finden sich Mitosen
und fibromyxoides Stroma. In der umgebenden Dermis bestehen
diffuse entziindliche Infiltrate und Eiterherde. In der Epidermis
kommen exsudative Verdnderungen, Hyperplasie und Akanthose
vor (© Abb.2,3).

Kasuistik

Diagnostik inklusive Fritherkennung und Therapie

v

Aufgrund der Anamnese und der klinischen und paraklinischen
Daten wurde folgende Diagnose gestellt: Basalzellkarzinom der
rechten Schulter, ulzerése Form (T3NyMgBy).

Der Patient wurde zur Therapie in das regionale onkologische
Zentrum iiberwiesen. Dort wurde eine radikale Therapie mit
einem Cobalt-60-Telegamma-Bestrahlungsgerdt durchgefiihrt.
Im Ergebnis der ersten Phase der Strahlentherapie (Herd-Einzel-
dosis 2,6 Gy, 5 Fraktionen pro Woche, gesamte Herddosis 45 Gy)
wurde eine Teilresorption des Befunds erreicht. Wegen der Ent-
wicklung einer erythematdsen Strahlendermatitis wurde der
Patient nochmals in unsere Hautklinik verlegt. Die Strahlenthe-
rapie wurde unterbrochen und als duf3ere Behandlung Fucicort-
Creme 3-mal tdglich {iber zwei Wochen und Methyluracil-Salbe
(10%) zweimal taglich verordnet.

Als Ergebnis der zweiten Phase der Strahlentherapie (Herd-Ein-
zeldosis 2 Gy, 5 Fraktionen pro Woche, gesamte Herddosis 22 Gy,
isoeffektive Dosis 69,3 Gy bei TDF [Time-dose-fractionation] 113
Einheiten) wurde die Resorption des Tumors erreicht. Der Boden
des Geschwiirs ist mit atrophischen, rosafarbenen Granulationen
und weilSgelbem, serosem Exsudat bedeckt. Die Rinder des Ge-
schwiirs sind flach, es bestehen keine Infiltrationen oder Blutun-
gen mehr (© Abb.4). Der Patient wurde aufgrund des grof3en
Rezidiv- und Tumorprogressionsrisikos unter Aufsicht des Onko-
logen aus dem Krankenhaus entlassen.

Der vorgestellte Fall eines sehr spdt diagnostizierten Basalzellkar-
zinoms unterstreicht die Notwendigkeit der Entwicklung einer
aufgeschlossenen Einstellung der Bevolkerung zur Onkologie der
Haut.

Untersuchungen mit dem Ziel der Fritherkennung von Basalzell-
karzinomen und anderen malignen Tumoren der Haut mit dem
Ziel der Vermeidung des Entstehens von Riesenformen der Haut-
krebse sind erforderlich.

Interessenkonflikt
v
Die Autoren geben an, dass kein Interessenkonflikt besteht.

Giant Forms of Basal Cell Skin Cancer -

11 Years of Carelessness

v

Following a short review on etiology, pathogenesis and up-to-
date treatment of basal cell cancer, an extraordinarily extensive
case as well as diagnostics and treatment of the disease are dis-
cussed.
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