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Zusammenfassung

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, die Treffsidiat der klinischen Diagnose bei den nicht-
melanozytaren Hauttumoren an Knie, Unterschenkedl kmf3riicken zu untersuchen. Dariber
hinaus sollten die Fehlermdglichkeiten der klinesciDiagnosestellung naher analysiert werden.
Dafur wurden retrospektiv tber einen Zeitraum vonJahren die klinischen Unterlagen
derjenigen Patienten ausgewertet, bei denen eimt-melanozytarer Tumor in dieser
Lokalisation klinisch vor der Exzision diagnostizi@der histologisch gesichert worden war.
Diese Kriterien trafen bei 397 Fallen zu. Dabei daur 273 nicht-melanozytare Tumoren bei 235
Patienten untersucht, davon maligne: 98 Basalzellkame, 26 Plattenepithelkarzinome, 3
Merkelzellkarzinome, 1 Porokarzinom; pramalign@:aktinische Keratosen und 10 M. Bowen,
sowie benigne: 58 Fibrome, 55 seborrhoische Keeatasd 2 Klarzellakanthome. Bei 124
Fallen handelte es sich um nicht-melanozytare Temais falsche klinische Diagnosen. Diese
Fallzahlen sind gro3er als die in den wenigen lighe, vergleichbaren Studien erfassten.

Die Tumoren wurden Klinisch aufgegliedert nach LUdetion (Knie, Unterschenkel,
FuRRriicken), Form (Knoten, Plaque, Papel etc.) uaudbd- Die histologischen BCC-Subtypen
wurden aufgrund von Ahnlichkeiten in dem kliniscHenscheinungsbild in Gruppen superfiziell,
nodular, infiltrativ und metatypisch eingeteilt.

Die Ergebnisse stellen sich in der Beschreibunggeiodiermal3en dar:

Bei BCCs uberwogen generell Manner, bei jungeneRtn jedoch Frauen; bei den Formen
Uberwogen oberflachliche, bei den &lteren Patiejgdach knotige. Am Unterschenkel fanden
sich insbesondere prétibial —im Gegensatz zur afiver - 53% superfizielle, gefolgt von
nodularen. Metatypische BCCs wurden dabei klinisch haufigsten richtig diagnostiziert,
infiltrative am wenigsten, d.h. sie wurden zum Taiterschatzt.

Bei SCCs erwies sich das Alter bei den Frauen igedrals bei Mannern, d.h. Frauen im
mittleren Alter sind bereits geféhrdet. Die Morptgie zeigte haufig ein typisches klinisches
Bild.

Zur Beurteilung der Treffsicherheit wurden sowolie dSensitivitdt als auch der positiv
pradikative Wert (PPW) bestimmt. Diese beiden Weréeden von Inzidenz und Lokalisation
der Tumoren, der untersuchten Population, dem \Wssaend Erfahrungsstand des Untersuchers
und den Bewertungskriterien bestimmt, wobei zu tksichtigen ist, dass unsere
Bewertungskriterien strenger als in vergleichbag&ndien definiert wurden. Unsere Werte

liegen in der Folge teils Uber, teils im Bereichrgleichbarer Studien: Beim BCC betrug die
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Sensitivitat 54%, der PPW 63%, beim SCC 52% und,46% die SCCs wurden haufiger nicht
richtig diagnostiziert und 12 von 25 blieben uneniia Interessanterweise trat der M. Bowen viel
seltener auf, als vom Untersucher vermutet (PPWoY.,8ei den aktinischen Keratosen war die
klinische Diagnose lediglich in 25% der Falle righDie benignen Fibrome wurden dagegen zu
81% erkannt.

Die Analyse der Fehldiagnosen ergab, dass das B@Ch&ufigsten mit dem M. Bowen
verwechselt wurde. Die BCCs wurden unerwartet [stemtziindliche Dermatosen angesehen;
12% der BCC wurden als benigne eingeschatzt. Inglgieh zu Daten aus der Literatur betreffs
anderer Lokalisationen kam es seltener zur Verweohsvon BCC und SCC, wahrscheinlich,
weil das SCC am haufigsten als Knoten und das BiE®laque erschienen. Da nach unseren
Daten nur ein einziges SCC unter dem Verdacht dmesignen Hautveranderung exzidiert
wurde, kann angenommen werden, dass hier deutticiische Malignitatsmerkmale vorliegen.
Diese fehlten andererseits bei 27% der nicht-melg@doen Karzinome. Von diesen wurden
wiederum 18% klinisch als Prakanzerosen untersth@tmrerseits gab es 17 Falle, bei welchen
sich der Malignitatsverdacht nicht bestatigte, wiah in einem niedrigen PPW niederschlug.
Diese Ergebnisse bestéatigen, dass die DiagnosegjeNon Hauttumoren an der unteren
Extremitat erhohte Anforderungen an den Klinikeellstund lassen zuklnftige weitere
epidemiologische Untersuchungen an dieser besamdeastkalisation sinnvoll und notwendig

erscheinen.
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1 Allgemeiner Teil
1.1 Einleitung

Wenn auch die klinische Untersuchung in allen madizhen Fachrichtungen einen Bestandteil
darstellt, hat sie in der dermatologischen Praixis entscheidende Bedeutung. In der Erkennung
von Hauttumoren ist die klinische Inspektion haufig einzige diagnostische Methode, die tber
die nachfolgende Therapie des Patienten entscheidetz der wichtigen Bedeutung der
klinischen Untersuchung ist ihre Ubereinstimmungl dmeffsicherheit oft unbekannt. Um die
Treffsicherheit klinischer Diagnosen zu prifen, Iteolsie bewertet werden wie andere
diagnostische Tests in der Medizin, indem man 8easitivitdt und den PPW fir sie bestimmt.
Die Sensitivitat steht in diesem Fall fur das Vérhida von Klinisch richtig diagnostizierten
Tumoren zu allen histologisch gesicherten Tumo&ia.gibt Antwort auf die Frage: Wie viel
Prozent der Kranken werden durch klinische Untdrsngen erkannt? Der PPW spiegelt
dagegen den Anteil an klinisch richtig vergebeneagbBosen von der Gesamtheit der klinisch
richtig und falsch vergebenen Diagnosen wider. Baelurch ermittelten Werte lassen eine
Beurteilung der klinischen Untersuchung als Scregilethode zur Entdeckung der malignen
als auch benignen Hauttumoren zu.

Sollte die klinische Untersuchung eine hohe Treffsrheit aufweisen, so wéren weitere
diagnostische Tests, wie die histologische Untémsng, nicht mehr notwendig, was eine
enorme Kostenersparnis zur Folge hatte. Auch dig-Ratienten-Beziehung wirde von der
hohen Treffsicherheit der klinischen Diagnose pierien, was sich zudem in der Zufriedenheit
und Compliance der Patienten bei der Behandlungnspdegeln wirde. Nicht zuletzt hat die
Treffsicherheit der klinischen Diagnose einen geemden Einfluss auf die Prognose vieler
maligner Tumoren. Wird beispielsweise ein Plattéhetkarzinom zuerst als eine aktinische
Keratose fehl gedeutet, so hat das Folgen bei Herapieauswahl. In unserem Beispiel kénnte
der Arzt die Kurettage der angeblichen aktinischégratose veranlassen und damit eine
unzureichende Therapie einschlagen. Nicht nur dessanfanglich falsche Diagnose der Arzt-
Patienten-Beziehung schadet, dabei ist wahrschijrdiass der Tumor nicht vollstandig entfernt
wird und es zu einem Rezidiv oder einer Metastasgr kommt. Metastasierte
Plattenepithelkarzinome haben eine viel schlechRrgnose als solche, die nach der ersten
richtigen Diagnose vollstandig exzidiert werden][IDas bedeutet, dass die Treffsicherheit der
klinischen Diagnose uber Leben und Tod eines Ratierntscheidend sein kann. Die Frage
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stellt sich, ob die klinische Untersuchung ohneeemstologische Sicherung als Hautkrebs-
Screening-Methode zuverlassig genug ist.

Voraussetzung fur die Fahigkeit der richtigen Diaggstellung ist die Kenntnis der klinischen
Epidemiologie. Sie hilft dem Arzt in Zusammenhangt rden anamnestisch erhobenen
Risikofaktoren und dem klinischen Bild der Hauttdsidie Wahrscheinlichkeit einer Diagnose
einzuschatzen. Die Kenntnis der klinischen Epidéogie, typischen Morphologie,
Pradilektionsstellen, Alters- und Geschlechtsbewgung sowie Differenzialdiagnosen von
Hautveranderungen erhoht die Trefferquote einehtigen Diagnose. Besonders in der
ausgewahlten Lokalisation am Knie, Unterschenkeld uRul3riicken, die zu wenig
sonnenexponierten Hautarealen gehoren, vermutet dbrtersucher seltener ein
Basalzellkarzinom oder andere epithelidlgmoren als in den stark sonnenexponierten Stellen
am Kopf und Hals.

Die Exaktheit der klinischen Untersuchung ist jddegcht nur von der Erfahrung und dem
klinisch-diagnostischen Geschick des Arztes ablgangondern auch von der Pravalenz bzw.
Inzidenz der zu untersuchenden Tumoren in der suntbten Population [14].

Als Gegenstand dieser Untersuchung werden epitbelisnd fibromatése Hauttumore
ausgewahlt. Im Zentrum stehen die epithelialen kautnome, insbesondere das
Basalzellkarzinom. Alle anderen ausgewahlten Tunsomd haufige Differenzialdiagnosen der
epithelialen Hautkarzinome. Die seltene Lokalisatiwurde bewusst ausgesucht, weil sie die

Diagnosestellung erschwert.

1.2 Epitheliale Hauttumoren

Der allgemeine Begriff Hautkrebs setzt sich ausiz®euppen zusammen, dem malignen
Melanom und den nicht-melanozytaren Hautkarzinom&me werden auch epitheliale

Hautkarzinome, Non-Melanoma Skin Cancer bzw. weliautkrebs genannt. Unter den nicht-
melanozytdren Tumoren befinden sich biologisch $elterogene und teilweise extrem seltene
Tumorentitdten wie maligne Tumoren der Hautanhagigigde (z.B. Schweil3disenkarzinome),
der Gefal3e, der Nerven oder primar kutane Lymphaibex auch die haufigen epithelialen

Hauttumoren [15]. Diese seltenen Tumorentitaterderemicht naher dargestellt. Einige Autoren
schlieRen zusatzlich die aktinischen Keratosen, Béwen, Erythroplasie Queyrat und

Keratoakanthome unter dem Begriff Nonmelanoma $lancer mit ein [16]. Sie weisen keine
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histologischen Malignitatsmerkmale auf und geltem Allgemeinen als benigne oder als
pramaligne [17].

1.2.1 Epitheliale Hautkarzinome

Zu den epithelialen Hautkarzinomen werden die Baflalund Plattenepithelkarzinome sowie
die selteneren epithelialen Hauttumoren wie dask®leell- und das Schweil3driisenkarzinom
gezahlt. Sie sind die haufigsten malignen Tumorewielen Landern [18]. Sie setzten sich aus
ca. 77-80% Basalzellkarzinomen, 18-21% Plattenefignizinomen und den seltenen
Hautkarzinomen wie z.B. Merkelzellkarzinomen, Scifdgelisenkarzinomen u.a. zusammen [19,
20]. Diese spielen aufgrund ihrer Seltenheit einergeordnete Rolle. Die standardisierte Ratio
von Plattenepithel- zu Basalzellkarzinom liegt nalenweise bei ungefahr 1:4 [1, 2, 18, 21].

Das Basalzellkarzinom (Syn. Basalzellepitheliom;s@@m; Basalzellkrebs; Epithelioma
basocellulare; Krompecher-Karzinom; basal cell icamma; BCC) steht fir eine heterogene
Gruppe fibroepithelialer, semimaligner Geschwilsker Haut, die lokal infiltrierend und
destruierend wachsen, aulRerst selten metastasiateimaufig morphologische Analogien zur
Adnexstrukturen zeigen [22].

Das Plattenepithelkarzinom der Haut (Syn. spinafaiks Karzinom; Spinaliom; Epithelioma
spinocellulare; Carcinoma spinocellulare; StacHimbs; Stachelzellkarzinom,;
Spindelzellkarzinom; squamous cell carcinoma; S@&Cein maligner epithelialer Tumor mit
destruierendem Wachstum und eher seltener, zugraphbgener, spater hamatogener

Metastasierung [22].

1.2.2 Inzidenz

Die epithelialen Hautkarzinome sind die haufigsieimoren mit einer sehr schnell wachsenden
Inzidenz in der weil3en Bevolkerung [23]. Diese tmene Gruppe wird in der Literatur haufig

auch als die nicht-melanozytaren Hautkarzinome ouagr-melanoma skin cancer bezeichnet
[10, 21, 24-30]. Die Erkrankungshaufigkeit der belialen Hautkarzinome in Deutschland

stammt aus wenigen bevoélkerungsbezogenen Krebtweygides Saarlandes, Rheinland-Pfalz
und Schleswig-Holsteins sowie seit wenigen Jahtendenen der neuen Bundeslander, Berlin
inbegriffen.

Als Beispiel fur die Inzidenzentwicklung der epiliaten Hautkarzinome in Deutschland bietet

sich das saarlandische Krebsregister an. Es stiibn seit den 1970er Jahren als eines der
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Ersten in Deutschland zunehmend eine zuverlassidevallstandige Datenquelle zur Inzidenz
des Hautkrebses dar. In den Jahren 2000 bis 2008ewuim Saarland 28724 bdsartige
Neubildungen erfasst [31]. AuBBer dem malignen Matan werden die epithelialen
Hautkarzinome unter dem Begriff ,Neubildungen desiuH au3er dem malignen Melanom*
aufgefuhrt. Sie sind in den Jahren die haufigstesb&erkrankungen sowohl bei Frauen als auch
bei Mannern (4004 Falle=13% aller Krebserkrankupi@dn. Ein starker Anstieg der
epithelialen Karzinome schon seit Beginn der 7@dme geht nicht nur auf das zunehmende
Meldeverhalten zurtick [31]. Wahrend der letztenrddiaben epithelialen Hauttumore bei den
Mannern den Lungenkrebs (2000-2003: 3118 Neuerkwraggn) und bei den Frauen den
Brustkrebs (2000-2003: 3350 Neuerkrankungen) von etsten Stelle verdrangt [31]. Die
Erkrankungsraten haben sich seit den 70er Jahmeoh$dir Mé&nner als auch fur Frauen mehr
als verdoppelt [31]. Im Saarland wird 2003 die dlezizrate von epithelialen Hautkarzinomen
von 75/100.000/Jahr bei Mannern und 45/100.000/Jaér Frauen bezogen auf die
Gesamtbevoilkerung Europas angegeben. Dabei weriged wnorarten im Einzelnen nicht
bertcksichtigt [31].

Doch die Inzidenzangaben in Deutschland unterseheidich je nach Bundesland und
Datenquelle. Das Krebsregister Rheinland-Pfalz chet von einer Inzidenzrate des
Hautkrebses ohne Melanome von 88,9/100.000 fur M&nmd 57.7/100.000 fur Frauen
bezogen auf die Europabevdlkerung im Jahr 2000 ,eivesn Anstieg von 22% bei Mannern und
24% bei Frauen im Vergleich zum Vorjahr bedeuté].[2n dieser Diagnosegruppe sind alle
epithelialen Hautkarzinome enthalten.

Das BCC ist der haufigste maligne Tumor in der lkasigchen Bevdlkerung [18, 30] und auch
der haufigste maligne Tumor in Deutschland, sem&lenz in Deutschland wird bis auf ca. 150
Neuerkrankungen pro 100.000 Einwohner und Jahr hg¢zic[32]. Einige Studien und
Krebsregister berichten allerdings tber niedrigerédenz in Deutschland (siehe Tab. 1).

Die Inzidenz lasst sich als bevdlkerungsstandadesi Inzidenz fur die Welt- bzw.
Europabevdlkerung als Standard oder als rohe Inzidageben. Die rohe Inzidenz gibt an, wie
viele neue Falle pro Jahr in einer definierten Regim Verhaltnis zu allen dort lebenden
Personen (Bevolkerung unter Risiko) auftreten. ®ignet sich zum Feststellen eines
Versorgungsbedarfs einer Region. Die Rate bezieht auf 100.000 Personen [20]. Die rohe
Inzidenz fallt aufgrund ihrer Berechnung hoher aisseine altersstandardisierte Inzidenzrate.

Letztere bezogen auf die Europabevilkerung (EASRropean age-standardized rate) ist
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allgemein hoher als eine auf die Weltbevdlkerurigrestandardisierte Inzidenzrate (WASR=
world age-standardized rate) [33, 34].

Das gemeinsame Krebsregister der Lander Berlinndgnaburg, Mecklenburg-Vorpommern,
Sachsen-Anhalt und der Freistaaten Sachsen undngkir(GKR) listet als eines der wenigen
deutschen Krebsregister die Hautneoplasien ohn&ldémom und ohne das BCC auf [33, 34].
In dieser Gruppe nimmt das SCC den gréfiten Teil wathrend Merkelzellkarzinome oder
Schweil’3driisenkarzinome sehr selten sind [19, 28% Bt nach dem BCC der zweithaufigste
Hauttumor und seine Inzidenz in Deutschland wirdden letzten 10 Jahren von ca. 4-
10/100.000/Jahr bei Frauen und 11-20/100.000/Jar Nddnnern ermittelt [33-37]. In
Mitteleuropa wird die Inzidenzrate fur das SCC iend90er Jahren auf ca. 20-30
Neuerkrankungen pro 100.000 Einwohner und Jahhgéxic]38].
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Altersstandardisierte Inzidenzrate

BCC BCC SCC SCC
Jahr Manner | Frauen | M&nner | Frauen

Deutschland
Saarland [35] 1995-1999 43,7 31,7 11,2 4,4
Schleswig-Holstein [37] 1998-2001 54 44 11,2 5,3
Ostdeutschland GKR [33] 2000 36! 35,21 11,21 9,11
Ostdeutschland GKR [34] 2002 48! 44,51 13,1t | 10,6t
Ostdeutschland GKR [33] 2000 21,4 15,6 7 2,8
Ostdeutschland GKR [34] 2002 26,6 18,9 7,1 3,3
Berlin [33] 2000 16,41 15,2t 7,21 6,41
Berlin [34] 2002 13,5t 12,6 7,9t 6,8t
Berlin [33] 2000 10,6 6,8 4,4 2,4
Berlin [34] 2002 8,2 5,6 4,8 2,8
Nordrhein-Westfalen [36] 1998-2003 82,7 71,1 20,4 10,2
Europa
Finnland [39] 1991-1995 49 45 7 4
Hull, GroRRbritannien [40] 1991 1162 10432 29 21
Vaud, Schweiz [41] 1991-1992 69 62 29 18
Vaud, Schweiz [42] 1995-1998 75,1 66,6 29 17
Wales [29] 1988 103 50 23 9,3
Wales [29] 1998 128 105 25 8,6
Eindhoven, Niederlande [43] 1975-1988 46 32 11 3
Eindhoven, Niederlande [44] 1998-2000 63 58
Slowakei [45] 1993-1995 38 29 6,7 3,8
Nord-Amerika
British Columbia, Kanada [46, 47] 1987 1203 923 313 173
Manitoba, Kanada [48] 2000 94 77 26 12
New Hampshire, USA [1] 1980 170 91 29 7
New Hampshire, USA [1] 1994 310 166 97 32
Australien
Giles 1985 [10] 1985 735 593 209 122
Marks 1990 [49] 1990 849 605 338 164
Staples 1995 [25] 1995 955 629 419 228
Staples 2002 [26] 2002 1041 745 499 291
Nambour Green 1996 [27] 1996 2074 1579 1035 472
Townsville [28] 1997 2058 1195 1332 755

Tab. 1 : Altersstandardisierte Inzidenzrate

bezogen auf die Weltbevolkerung (WASR= world agmdardized rate) sowie rohe
Inzidenz, 2altersstandardisiert zur Bevodlkerung von Englandd uwales von 1991,

3altersstandardisiert zur Bevolkerung von Kanadal@r1.
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GKR = Das gemeinsame Krebsregister der Lander rBemirandenburg, Mecklenburg-
Vorpommern, Sachsen-Anhalt und der Freistaatensgaalnd Thuringen.

Zum besseren Vergleich der international durchgééithStudien wird tblicherweise die WASR
benutzt, die immer pro 100.000 Einwohner und Jalgegeben wird. Weltweit gibt es deutliche
Unterschiede der Haufigkeit der BCCs und SCCs nh#d#lhautigen Bevolkerung. In Europa
weisen die Slowakei und Finnland die niedrigstadeaz fir jeweils beide Hautkarzinomarten
auf [39, 45]. Die hochste Inzidenz wird fur BCCs $iid-Wales[29] und fur SCCs in der
Schweiz[42] gefunden. Doch sie ist in den européacLandern verglichen mit den USA und
Australien sehr niedrig (Tab.1). Die Inzidenzrateigen in Australien[25] und Nordamerika[1l,
46-48] einen starken Nord-Sud-Gradienten und steigé zunehmender Nahe zum Aquator,
was auf die zunehmende UV-Strahlenbelastung hietlediistralien weist die weltweit hdchste
WASR auf. Fir BCCs wird 1996 in Nambour, einem syfischen Gebiet Australiens, eine
hohe WASR von 2078 fur Manner und 1579 fur Frauen2f©0.000 und Jahr ermittelt [27]. Ein
Jahr spater wird Uber eine ebenfalls aul3erordantiahe WASR fiir SCCs berichtet, die 1332
fur Manner und 755 fur Frauen pro 100.000 und belmégt [28].

Fast alle Daten beweisen eine drastische Inzidewtune, die mit den Jahren schnell
voranschreitet (Tab.1). Sie wéachst in Europa, Us&nyada und Australien jedes Jahr um ca. 3-
6% [50]. Dementsprechend steigen auch die Kostendi@ Versorgung des wachsenden
Patientenkollektivs. Auch die Haufigkeit der Plagpithelkarzinome wéchst tUberall auf der
Welt innerhalb der letzten Jahre enorm [10, 18,2130, 51, 52] und verursacht ein grof3es
gesundheitliches Versorgungsproblem.

1.2.2.1 Atiologie der epithelialen Hautkarzinomen

Als wichtigster atiologischer Faktor gilt die UV4dlitexposition. Ein erhohtes Risiko fur die
Entstehung sowohl der BCCs als auch SCCs betriéfhddhen mit einer hellen oder rétlichen
Pigmentierung an Haut und Haaren [23, 46, 47, %3r Vergleich der Inzidenzraten
unterschiedlicher Lander deutet klar auf einen Ausanhang mit der UV-Exposition bei der
Entstehung von BCCs [54, 55]. Diese These belegenDaiten aus Sid-Wales[29] und
Australien[28], die auf die héchste Inzidenz beilamore in Europa bzw. weltweit hinweisen.
Die einheimische Bevdlkerung in diesen Gegendemesst hellhautig (Hauttyp | und I1), blond

bzw. rothaarig und blauaugig, was fur die Bilduran\WHautkarzinomen pradisponiert [51, 56,
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57]. Dagegen sind die epithelialen Hauttumorenensthwarzen Bevolkerung, bei Asiaten und
Spaniern sehr selten [58-62].

Fur die Entstehung des SCC sind besonders Mensuhieziner chronischen Sonnenexposition
in den letzten zehn Jahren vor Auftreten der Haéhaerung und Diagnosestellung gefahrdet
[53]. Hingegen werden fur die Entwicklung des BC@fenbrande in der Kindheit und bis zum
19. Lebensjahr verantwortlich gemacht [53]. Eineid& hat ergeben, dass das Risiko, ein
Basalzellkarzinom zu entwickeln, bei Menschen mieimittierender Sonnenexposition héher
ist als bei Menschen mit einer kontinuierlichen S&mexposition in gleicher Dosis und Zeit
[63].

Weitere Risikofaktoren neben der UV-Strahlung saktinische Keratosen fir das SCC, héheres
Alter, chronische Wunden und Entzindungen wie Wicerurum, Verbrennungen, Narben,
lichenoide Erkrankungen und bullése Dermatosen .[6Auch Arsenexposition und
Rontgenstrahlen kdnnen eine maligne Transformatimidosen. Bei Immunsuppression jeglicher
Ursache ist die Inzidenz beider Karzinome starloleti65-67]. Bei diesen Patienten wird eine

erhohte Infektionsrate mit kanzerogenen humanepifRapviren festgestellt [68, 69].

1.2.3 Entitat des Basalzellkarzinoms

Das BCC (Syn. Basalzellepitheliom; Basaliom; Baslitrebs; basal cell carcinoma;

Epithelioma basocellulare, Krompecher-Karzinomacielt sich nach der Theorie von Pinkus
(1953) aus pluripotenten Zellen, die verstreut én Basalzellschicht der Epidermis und in den
Haarfollikeln wahrend des ganzen Lebens neu emstetnd in Richtung adnexoider

Differenzierung fahig sind [32]. Es handelt sich amen epithelialen semimalignen Tumor, der
lokal destruierend wachst und nur aul3erordentidtels metastasiert [17]. Weltweit wurden bis
1997 nur etwa 250 Falle von metastasierten Badlezeinomen beschrieben [32]. Die

Metastasierungstendenz verhalt sich proportionat ZwmorgréRe [70]. Die meisten

Primértumore eines metastasierenden Basalzelllkamanwerden im Kopf- und Halsbereich

beobachtet [71]. Bei rezidivierendem Verlauf undtdliogisch metatypischem Muster spricht
man von High-Risk-Basalzellkarzinomen [32]. Die trose ist dabei wesentlich ungunstiger
[32]. Besonders am Kopf und Hals kann das BCC aluchbh lokale Zerstorung lebenswichtiger
Strukturen zum Tode fuhren [17]. Die Mortalitat fdas BCC wird jedoch sehr niedrig

eingeschétzt [38]. Genaue Daten dazu liegen nimhte Angaben aus den Krebsregistern z.B.
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des Saarlandes beziehen sich auf alle Hautkrehsalnige Melanom [31]. Man nimmt an, dass
bei den meisten Todesfallen in dieser Gruppe €0 3u Grunde liegt[19].

Im Gegensatz zu dem SCC entsteht das BCC auf ¢hinmormal aussehender Haut ohne
Prékanzerosen [17]. Pradisponierende Hautverandenufiir die Entstehung eines BCC sind
Naevus sebaceus, Dermatofiorom und seltener clufmnig/unden. Bei 30-50% der Patienten
mit einem Naevus sebaceus entsteht an gleichée $telIBCC. Dermatofibrome werden oft von
einer basalzelligen Hyperplasie mit haarfollikelédhren  Strukturen wie auch
basalzellkarzinomahnlichem Wachstum begleitet.eBelterden sie mit einem BCC assoziiert
[32]. Ungefahr 30% aller Patienten mit BCC zeigégianzeitig mehr als ein BCC [32]. Eine
spontane Regression ist moéglich und wird z.B. vamsGn et al. in 6% der Félle beschrieben,

wobei kein Bezug zur Lokalisation genommen wird, [732].

1.2.4 Lokalisation des Basalzellkarzinoms

In den sonnenexponierten Hautarealen wie Kopf- ldatsbereich tritt das BCC am haufigsten
auf, gefolgt von Rumpf und oberen Extremitdten [B1). Die lokalisationsspezifischen
Inzidenzen von BCCs haben eine klare Bevorzugungdimehrt sonnenexponierte Hautareale
gezeigt [35, 47]. Das BCC an den unteren Extrepntét selten, man findet dort je nach Studie
von 1,7% [74] bis 8,8%([75] aller BCCs [1, 4, 10, 21, B9, 74-80]. An der Ful3sohle oder an
der Handinnenflache findet man keine BCCs, weilnsieLeistenhaut tGberzogen sind und keine
Haarfollikel enthalten, aus welchen die Tumore tesisn.

Die Tumoren sind in der schwarzen Bevdlkerung, Asaten und Spaniern sehr selten. Japan
hat das geringste Vorkommen an BCCs, an den unt&xaemitaten wird zwischen 1963 und
1993 nur Uber 41 Falle berichtet [62]. Bei der Bketung Mexikos werden im Zeitraum von
1966-93 lediglich 13 BCCs an den unteren Extremitditeschreiben [61].

Pearson et al. finden in den USA innerhalb von dagiren am Oberschenkel und an der Hiifte
lediglich 26 BCCs und am Knie, Unterschenkel un@recken sogar 84 BCCs [80]. Demnach
kann man ca. 75% der BCCs am Bein in der hier auéigeen Lokalisation erwarten [80].
Vermutlich ist der Oberschenkel durch Kleidung vgemi UV-Licht-geschadigt, weswegen
weniger BCCs entstehen [53]. Um den Vergleich dkalisationsspezifischen Inzidenzraten zu
verbessern, werden unter anderem in einer deuts@tedie die altersstandardisierten
Inzidenzraten zum Verhéltnis der Flache des jeg@iliKorperteils gesetzt [26, 28, 81]. Dieser

Parameter ist fir das BCC am Bein, verglichen fighaanderen Koérperteilen, mit Abstand am
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geringsten, wobei bei Frauen etwas hohere Wertbal®annern beschrieben werden [26, 28,
81].

Sowohl in Deutschland als auch weltweit wird Gberrasantes Wachstum der BCC-Inzidenzen
berichtet [10, 21, 24-29, 33-35, 37, 43, 44]. Eseds richtet sich die Zunahme der Haufigkeit
von BCCs an den unteren Extremitaten entsprechendaltjemeinen Haufigkeitszunahme in
allen Lokalisationen. Andererseits gibt es Studigaa die von Karagas et al., die 1999 in New
Hampshire, USA, an den Beinen den hotchsten Anglagabsoluten Falle verglichen mit
anderen BCC-Lokalisationen beobachten [1]. Innérkkah vierzehn Jahren steigt die Haufigkeit
der BCCs an den unteren Extremitaten um 265% kaeidfr und um 79% bei der Mannern an
[1]. Der prozentuale Anteil aller BCCs bezogen di# Beine wéachst von 3,9% auf 7,8% bei
Frauen, bei Mannern ist er beinahe unverédndert ALLh in Sid-Wales wird dieser Trend
bestétigt, dabei steigen die absoluten Fallzah|Bam@l an und der Prozentanteil bezogen auf
die Beine nimmt von 4% auf 8% aller BCCs zu [29hel &hnliche Ergebnisse berichten auch
Bastiaens et al.[79] aus den Niederlanden. Sietiten zwei Zeitperioden, wobei im Vergleich
von 1990-95 zu 1985-89 sich die absoluten Fallrakibrdreifachen und der Prozentanteil von
3,5% auf 6,7% aller BCCs an den Beinen zunimmt.[E3] wird ein signifikanter Anstieg der

absoluten Haufigkeit von 3,2% berechnet [79].

1.2.5 Alter und Geschlecht der BCC-Patienten

Das BCC tritt fir gewdhnlich bei Patienten ab dekébensdekade auf. Nur selten entstehen die
Tumoren bei Kindern und jungen Erwachsenen [32, 83]. Dabei werden zumeist
pradisponierende Faktoren wie das Basalzellnavdssyn (Syn. Gorlin-Goltz-Syndrom),
Xeroderma pigmentosum, ein bestehender Naevus eBvus sebaceus nach Jadassohn) oder
eine bestehende Verruca seborrhoica [84], eineeapididzyste [85], eine UV-Licht-Therapie
oder Strahlentherapie verantwortlich gemacht [#G]jch bei Immunmangelzustanden wie der
HIV-Infektion kommen bei jungen Patienten Basakasitinome vor [65, 66]. Jedoch werden
auch Falle kongenitaler Basalzellkarzinome ohnelippbnierende Faktoren beschrieben [87,
88].

Das mittlere Erkrankungsalter der Patienten mit B&@llen Lokalisationen wird zur Zeit vom
Robert Koch-Institut zwischen 65-69 Jahren bei éeidseschlechtern angegeben [19]. Das
gemeinsame Krebsregister der Lander Berlin, Bramdey Mecklenburg-Vorpommern,
Sachsen-Anhalt und der Freistaaten Sachsen undngkiir(GKR) zeigt 2002 im Gesamtgebiet
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ein Durchschnittsalter fur méannliche BCC-Patientem 68,5 Jahren und 70,6 Jahren fur
weibliche [34]. Statistische Berechnungen zeigassdn Berlin Ma&nner mit 68,4 und Frauen
mit 71,4 Jahren an einem BCC erkranken [34]. Detmrsaicd in Deutschland weibliche BCC-
Patienten im Durchschnitt &lter als mannliche.

Vergangene Studien sprechen dafiur, dass in detertetirei Jahrzehnten die BCC-Patienten
immer alter werden [29, 60]. Altere Menschen erkeanhaufiger an einem BCC. Des Weiteren
wird eine Tendenz zu jingeren Manifestationsalteschrieben [89]. Eine Studie aus den
Niederlanden demonstriert einen ungewdhnlichenidgster Inzidenz von BCCs von 1978 zum
Jahr 2000 besonders bei Frauen in der Altersgruppe5-49 Jahren [44]. Erklaren kbnnte man
das mit dem vor allem bei Frauen verbreiteten Sghifsideal einer gebraunten Haut.
Andererseits geht die BCC-Inzidenz in Australiem jnbagen Menschen leicht zurtick, was als
Zeichen einer funktionierenden offentlichen Antittlrebs-Kampagne verstanden wird [25].
Vor 25 Jahren wie auch heute sind weltweit 59-64&amhiche und 36-41% weibliche Patienten
von einem BCC betroffen [28, 60, 74, 79, 81]. Inncteen Gegenden sind beinahe doppelt so
viele Manner betroffen als Frauen [1]. Manner hagamwohl eindeutig hohere Neuerkrankungs-

als auch Sterberaten bei beiden nicht-melanozytdeenkarzinomen [19].

1.2.6 Klinische Basalzellkarzinom-Subtypen

Um die Basalzellkarzinome einzuteilen, werden ir déeratur oftmals unterschiedliche
Klassifikationssysteme verwendet [17, 32, 60, 76, 79, 80]. Aus diesen Grinden sind
Publikationen und Studien zu den Basalzellkarzirg@ubtypen nur mit Einschréankungen
vergleichbar.

Die Subtypen des Basalzellkarzinoms werden nachakierellen histologischen Klassifikation

der WHO [90] folgendermal3en eingeteilt:

« multifokales superfizielles Basalzellkarzinom (Ruhguttyp)
* noduléres Basalzellkarzinom (Subtypen: solid, adkraystisch)

« infiltratives oder auch sklerodermiformes Basakaattinom (Subtypen: nicht sklerosierend,

sklerosierend, desmoplastisch, morpheaartig, mdiggh®
« fibroepitheliales Basalzellkarzinom oder auch Fdmithelion (Pinkus-Tumor)
» Basalzellkarzinom mit adnexoider Differenzierungl{§pen: follikular, ekkrin)

* basosquamdses oder auch metatypisches Karzinom
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» Kkeratotisches Basalzellkarzinom

* pigmentiertes Basalzellkarzinom

e Basalzellkarzinom bei Basalzellndvussyndrom
* mikronodulares Basalzellkarzinom

Die Einteilung basiert auf dem unterschiedlichencid&umsverhalten [90]. Mischbilder der
genannten Typen kommen vor, sind jedoch selten 982, Die Tumoren kdnnen ulzerieren,
bluten, Regressionen aufzeigen und fibrosieren [B#] somit im klinischen Verhalten einen
anderen BCC-Subtyp vortauschen. Die eindeutigeuli@r welcher BCC-Typ vorliegt, erhalt
man erst durch die histologische Untersuchung.

Seit den 1990er Jahren erscheinen Studien, dieufdaradeuten, dass die einzelnen BCC-
Subtypen unterschiedliche Entitaten sind. Es wiatbedl behauptet, dass die histologischen
Subtypen bestimmte Lokalisationen bevorzugen umdbdiziiglich ein bestimmtes Verhalten
aufzeigen, weswegen je nach Subtyp eine unterditfiedAtiologie angenommen wird [44, 55,
75, 79].

Das superfizielle Basalzellkarzinom kommt mit eindéufigkeit von 14-16% unter allen
Subtypen am ganzen Koérper vor [75, 79]. Es istzaeithaufigste BCC-Subtyp. Wéahrend 1979
im Norden der USA noch 10,5% aller BCCs als supietfiidentifiziert wurden [74], ermittelt
eine der neuesten Studien eine Zunahme auf 26% BO€s [81]. Bastiaens et al. berichten,
dass dieser BCC-Subtyp der haufigste am Stamm endidteren Extremitaten ist [79]. Wegen
der haufigen Lokalisation am Stamm wird der supgatie Subtyp auch Rumpfhautbasaliom
genannt [32].

Das superfizielle BCC macht je nach Studie 27%, &4#r sogar 56% aller BCC-Subtypen an
den unteren Extremitaten aus [75, 79, 80]. In d=mtén Jahren haben sich die absoluten
Fallzahlen in dieser Lokalisation mehr als verddippeobei der relative Anteil an allen BCCs an
den Beinen leicht zurick geht [79]. Anders betraghfindet man am Bein 13-16% aller
superfiziellen Basalzellkarzinome [75, 79]. 2006raem 12,5% aller superfiziellen und ca. 4%
aller mikronodularen BCCs an der unteren Extremégistriert [81].

Bastiaens et al.[79], McCormack et al. [75] undigarer et al. [76] kommen zu dem Ergebnis,
dass der superfizielle im Gegensatz zu dem nodul8ubtyp haufiger bei jingeren Patienten
und in Hautarealen mit intermittierender Sonnensifmm vorkommt. Die unteren Extremitaten

zahlen zu diesen Hautarealen, die weniger als dpf-Kind Halsbereich der Sonneneinstrahlung
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ausgesetzt sind. Patienten mit einem superfiziel®OC in allen Lokalisationen sind
durchschnittlich 55-59 Jahre alt und damit im Veigh zu Patienten mit anderen BCC-
Subtypen enorm junger [75, 76, 79]. Besonders Fraukranken friher an einem superfiziellen
BCC am Bein, aber auch in anderen Lokalisationen [@]. Es gibt mit 58-62% einen
deutlichen Uberschuss der weiblichen Patienteremigm superfiziellen BCC am Bein [75, 76,
79], wahrend sich die Geschlechtsverteilung in esrdd.okalisationen gegensatzlich darstellt
[75, 79]. Die Inzidenz aller superfiziellen BCCsi bgauen in der Altersgruppe der 40-49-
Jahrigen ist anndhernd gleich der in der Altersgeuger Uber 80-Jahrigen [81]. Die Inzidenz
steigt besonders bei Mannern mit dem Alter propasi an [81].

Die superfiziellen BCCs kénnen multipel und in usthiedlicher Gro3e vorkommen. Oft findet
man erythemattse oder rot-braune Plaques mit Sehuppd Krusten, die in der Regel scharf
begrenzt sind. Typisch sind harte perlschnurartiggtchen im Randbereich, die unter
Glasspateldruck deutlicher erkennbar sind [17, 32]. Das Wachstum ist langsam und
horizontal. Sie neigen kaum zur Ulzeration [22] sDauimorzentrum kann stark fibrotisch sein
[32]. Sie werden aufgrund ihrer hohen Tendenz agrBssion als multifokal beschrieben. In der
Histologie zeigt sich jedoch, dass auch die klimisoauffallige Haut Verdnderungen aufweist.
Die Tumorzellen kénnen histologisch die kliniscbhgbaren Tumorgrenzen tberschreiten, denn
die ROtung entspricht der entziindlichen Reaktidndan Tumor und nicht der Ausbreitung der
Tumorzellen selbst. Die superfiziellen Basalzeltkaome von mehr als 1,5 cm Durchmesser
besitzen oft eine infiltrative Komponente mit Tunmseln in der oberen oder mittleren Dermis
[32, 92]. Sowohl die superfiziellen als auch miksdalaren BCCs werden wegen eines hohen
Risikos an Rezidiven als ,high risk“-BCC eingesio®, 94].

Das knotige Basalzellkarzinom erscheint meist ais breitbasig aufsitzender, derber,
hautfarbener bis erythematdser Knoten mit Teledmasgeen, glasiger Oberflache oder auch
zentraler Atrophie [17, 32]. Der Randsaum ist awigden und perlschnurartig [17]. Es kann
schmerzlos bluten und ulzerieren und durch ein gudgtes Tiefenwachstum subkutane
Gewebsschichten zerstéren. Koéhler und Stadler mamedem Lehrbuch ,Dermatologische
Onkologie* das Ulkus terebrans und rodens sowiepigsentierte Basalzellkarzinom zu den
klinischen Erscheinungsformen des nodularen Ba$iedzeinoms [32]. In der neuen

Klassifikation erscheint das pigmentierte BCC amsselbstandiger Subtyp [90]. Ein Ulcus kann
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bei unterschiedlichen histologischen BCC-Formenstehen, wobei der nodulare und
basosquamose BCC-Subtyp bevorzugt ulzerieren P6, 3

Der nodulare Subtyp ist mit ca. 57-64% aller BC®{$pen der haufigste, seine Lokalisation ist
fast ausschliel3lich am Kopf [75, 79]. 1979 und 20@2den 73,1% bzw. 71% aller BCCs dem
nodularen Typ zugeschrieben [74, 76]. Insbesondkee noduldren BCCs bilden sich in
Hautarealen mit hoher UV-Belastung [75, 76, 79] den unteren Extremitaten findet man
zwischen 1-10,8% aller nodularen Basalzellkarzing@# 75, 76, 79, 81]. Betrachtet man nur
die Basalzellkarzinome an den Beinen, so sind 38-%0n ihnen nodular [75, 79, 80]. Eine
Studie aus Frankreich[76] beobachtet 2002, dass @8 BCCs an den unteren Extremitaten
nodular sind. Gleichzeitig kommen nur 1-1,7% atleduléaren BCCs an den Beinen vor. Sowohl
absolut als auch prozentual nimmt die Haufigkertrdeuléaren BCCs im Laufe der letzten Jahre
zu [79]. Beim Vergleich der Zeitrdume zwischen 1:885und 1990-95 stellt man ein Wachstum
der absoluten Fallzahlen von 246% fest [79]. Dadlas starkste Wachstum von allen Subtypen
an den unteren Extremitaten [79].

Die Patienten, bei denen ein nodulares BCC in dliekalisationen gefunden wird, erkranken
durchschnittlich im Alter zwischen 63-66 Jahren,[76, 79]. Die Mischtypen des nodularen
BCC werden durchschnittlich im Alter von 72 Jahrdiagnostiziert [79]. Speziell beim
nodularen BCC am Bein wird bei Exzision ein Altesnvdurchschnittlich 64,2 Jahren bei
Mannern und 65,8 Jahren bei Frauen ermittelt [D&. Patienten mit den noduldren BCCs in
allen Lokalisationen sind im Durchschnitt von aleuabtypen die altesten [81]. Fir die Patienten
mit einem BCC an den Beinen gilt das nicht [81].t Munehmendem Patientenalter steigt
dennoch die Inzidenz der knotigen BCCs besondersM@mnern von allen Subtypen mit
Abstand am starksten an [81].

Die Studienlage bezlglich der Geschlechtsverteilsihgidersprichlich. Raasch et al. finden bei
Frauen nicht nur absolut, sondern auch prozenteaiger knotige Basalzellkarzinome an den
unteren Extremitéaten [81]. Auch laut einer niedadigchen Studie sind M&nner mit 56% etwas
haufiger von einem noduldren BCC am Bein betrofi€d]. Jedoch registrieren McCormack et
al.(Australien)[75], Scrivener et al.(Frankreict§[7und Pearson et al.(USA)[80] 57-67%
weibliche Patienten mit nodularen BCC an den untdtgtremitaten [75, 76, 80]. Trotz der
deutlichen Mehrheit mannlicher Patienten mit BCGlien Lokalisationen verzeichnen Pearson
et al. auch mehr Frauen mit einem noduldren BCCBaim [80]. Es wird angenommen, dass

besonders noduldre BCCs sich in Hautarealen mitkestachronischer Sonnenbelastung
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entwickeln [79]. Diese scheint moglicherweise aaafgrund der Kleidung bei Frauen hoher zu

sein.

Das infiltrative Basalzellkarzinom erscheint klichssklerodermiform (Syn. morpheiform) oder
nicht sklerodermiform. Die sklerodermiforme Varian&hnelt klinisch einer zirkumskripten
Sklerodermie und weist eine weil3-gelbliche inteadtbrosierung auf, die auf Glasspateldruck
deutlicher zu erkennen ist. Der nicht sklerosieecimdiltrative Typ zeigt sich auch meist als eine
flache Plaque, die jedoch durch die fast fehlendwoBierung klinisch noch schlechter zu
diagnostizieren ist. Da zusatzlich beide Variardes infiltrativen Typs sehr selten zu Blutungen
und Ulzerationen neigen, bleiben sie lange Zeitntadexckt und kénnen sich daher weiter
ausdehnen. Das Tumorwachstum ist lateralwartsarDéirmis gerichtet, weniger ins subkutane
Fett- oder Muskelgewebe. Da typischerweise die Taeimester die ohnehin schon klinisch
schlecht sichtbaren Tumorgrenzen Uberschreitenfienfipsich eine sorgfaltige mikrographisch
kontrollierte Exzision des infiltrativen Basalzedlizinoms [32, 92]. Aufgrund der hohen Rate an
Rezidiven und eines aggressiven Wachstums werddiraitive BCCs als High-Risk-BCC
bezeichnet [93, 95].

Einige Autoren unterscheiden den morpheiformen gem infiltrativen BCC-Subtypen [79].
Seit der neuen BCC-Klassifikation werden beide Bfegzu ein und demselben BCC-Subtyp
gezahlt [90]. Seine Pradilektionsstelle ist vorigndas Gesicht [16, 76]. Am Bein findet man
4,5-9,4% dieses Subtyps bzw. seiner Mischtypen §15p, Bastiaens et al. verzeichnen fir den
infiltrativen Typ eine Abnahme des relativen Andeilon 10,3% 1985-89 auf 6% 1990-95 an
allen BCC am Bein [79]. Doch die Studienergebnigsedieser Hinsicht sind kontrovers.
Wahrend in Frankreich 2002 5% der BCCs am Beiniddiirativ befunden werden [76],
ermittelt eine Forschergruppe 2006 in Australiee dieiche Tumordichte fur infiltrative und
nodulare BCCs an den unteren Extremitaten [81].

Die Patienten mit einem infiltrativen BCC, in allémkalisationen und auch speziell an den
Beinen, sind vergleichsweise die Altesten von all&CC-Patienten und erkranken
durchschnittlich zwischen 62,4 und 66,8 Jahren [/&, 79]. Die Tumoren erscheinen an den
Beinen bei Patienten im Durchschnittsalter von &4rdn bei Mannern und 67 Jahren bei Frauen
[76]. Einige Studien mit kleinen Fallzahlen ber@htiber einen Uberschuss von 60-66% der
weiblichen Patienten [75, 76]. Raasch et al. finden91 infiltrativen BCC am Bein lediglich
27,5% weibliche Patienten [81].
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Das metatypische Basalzellkarzinom geht auf digbEsshreiber von 1922 Darier und Férrad
zurtck [96], die ein ,epithéliome métatypique mixtand ein ,epithéliome métatypique
intermediaire” beobachten. Wahrend der erstgenahgge histologisch sowohl Basalzell- als
auch Plattenepithelkarzinomanteile aufweist, lasseh die Zellen des zweitgenannten Typen
weder eindeutig dem Basal- noch dem Plattenepghgig zuordnen [32]. In der Literatur
vielfach beschriebene und jeweils mit anderen Nawmersehene Intermediarformen stellen
offensichtlich eine keratotische Variante des BasdtMarzinoms dar [97]. In der neuen WHO-
Klassifikation wird die Bezeichnung basosquamdseszitom gewadahlt [90]. Mit Hilfe des
immunfluoreszenzmikroskopischen Nachweises des ktonalen Antikorpers Ber EP4 kann
die Histogenese des metatypischen Basalzellkargnoats auch die histologische
Differenzialdiagnose zwischen Basalzell- und Pregfgthelkarzinom geklart werden [98].

Das basosquamose (Syn. metatypische oder auchmedgire) BCC ist in allen Lokalisationen
relativ selten und erscheint in vielen Studienen @ruppe der unklassifizierten BCC-Typen [75,
76, 79, 81]. 1986 berichten Roenigk et al. ausWd8A von einem Prozent fur das metatypische
BCC von uber 1300 untersuchten BCC in allen Loksilimen [60]. Die exulzerierten BCCs
wurden von uns in eine Gruppe mit den basosquamBseninomen eingeteilt. Sie bilden
keinen eigenstandigen Subtyp des BCC, sondern kdbee groRen Lasionen aus prinzipiell
allen Subtypen entstehen [32]. Neben den nodula€@s ulzerieren die basosquamdsen BCCs
bevorzugt [16, 32].

Kuflik beschreibt 1980 einen bis dahin unbekan®&C-Subtyp, der speziell am Unterschenkel
vorkommt [91]. Er registriert innerhalb von secl&i@&n 27 Falle, die er von den anderen BCC-

Subtypen histologisch unterscheiden kann und benlenmls ,kerato-purpuric* BCC [91].

1.2.7 Entitdt und Morphologie des Plattenepithelkarzinoms

Das SCC entwickelt sich aus den mitotisch aktivefied der Basalzellschicht und imitiert mit

seiner differenzierten Form die normale Entwicklusegr Epidermis [32]. Zu 90% tritt das

Plattenepithelkarzinom an UV-exponierten Hautstelleie Gesicht, Ohren, Unterlippe und

Handrlcken auf und wachst lokal destruktiv, wobeineetastasieren kann [99]. Es entsteht
immer auf dem Boden einer UV-geschadigten Haut,dmufsich als Vorstufe die aktinische

Keratose bildet [19]. An der Basis der entstandeNenhornung entwickelt sich aus der

aktinischen Keratose innerhalb von 10-25 JahreB-20% ein Plattenepithelkarzinom [19, 52].
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Auch der M. Bowen wird als eine Prékanzerose datdplepithelkarzinoms angesehen [23]. Der
Tumor kann als rétlicher, ulzerierter, seltenerkasatotischer Knoten am Unterschenkel
erscheinen [91]. Bei schnellem Wachstum kann deoté&mn im Zentrum aufbrechen und
ulzerieren [19].

Das Plattenepithelkarzinom der Haut wird in deruaken histologischen Klassifikation der
WHO[90] unterteilt in:

» spindelzelliges Plattenepithelkarzinom der Haug(agsives Verhalten)
» akantholytisches (pseudoglandulares) Plattenepdhehom der Haut

« verrukdses Plattenepithelkarzinom der Haut (protysds glinstig)

» Plattenepithelkarzinom mit Hornbildung

* Lymphoepitheliomartiges Plattenepithelkarzinom ldaut

1.2.8 Mortalitat

Daten zur Mortalitat liegen lediglich fur die Gedheit der nicht-melanozytaren Hautkrebse vor.
Verglichen mit allen anderen Krebserkrankungendigt Mortalitét an nicht-melanozytaren
Hautkrebsen sehr gering. Im Jahr 2002 verstarb®&eutschland 467 Menschen an einem nicht-
melanozytaren Hautkrebs, wobei die meisten derb8téife auf das Plattenepithelkarzinom
zurickzufihren sind [19]. Proportional zu den agsteden Erkrankungsraten an nicht-
melanozytaren Hautkrebsen hat sich die Mortaligitt den 1970er Jahren verringert [19, 35].
Die Letalitat des Plattenepithelkarzinoms wird 81i10% geschatzt und hangt vom Eintritt der
Metastasierung ab [15, 100]. Haben sich bereitsaMasen gebildet, erhdht sich die Mortalitat
auf 70% [100]. Das Potential zur Metastasierung deuchit die Prognose sind abhangig von der
Lokalisation, histologischen Charakteristika und @edl3e des Primartumors [15]. Prognostisch
unginstig sind Lokalisationen am Kopf [15]. Die N&itdt von nicht-melanozytaren

Hauttumoren steigt bei alteren Patienten sogakesté@n als die von Melanomen [101].

1.2.9 Alter und Geschlecht der SCC-Patienten

Ahnlich wie beim BCC sind ca. 55-65% der SCC-Pagierrmannlich [1, 2, 26, 28]. Das SCC an

den unteren Extremitaten erscheint allerdings zd@ bei weiblichen Patienten [1, 2, 26, 28].

Zum Erkrankungsalter an einem SCC an den Beindregiim der internationalen Literatur kaum

Angaben, weshalb im Folgenden Patienten mit SCCallen Lokalisationen eingeschlossen
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werden. Das gemeinsame Krebsregister der LandefinBaBrandenburg, Mecklenburg-
Vorpommern, Sachsen-Anhalt und der Freistaatenseactind Thiringen (GKR) geben fiir die
Gruppe der Hautneoplasien, ausgenommen Melanom Bashlzellkarzinom, in ihrem
Gesamtgebiet ein durchschnittliches Erkrankungsatie 73,8 bei Mannern und 79,5 bei Frauen
an [34]. Das Robert Koch-Institut und Studien aud-8/ales bestéatigen diese Daten [19, 29]. In
Berlin deuten die Daten [34] auf ein friheres Enkrangsalter hin. Die Ergebnisse der meisten
nationalen und internationalen Studien mit grof3aliz&hlen zeigen, dass Frauen im Vergleich
zu Mannern meist spater an einem SCC erkranker2f, B3, 34].

Die Inzidenz steigt deutlich mit dem Alter an, wobeeser Trend beim SCC ausgepragter ist als
beim BCC [20, 29], wobei die kumulative Gesamtdags UV-Strahlung mit zunehmendem
Alter zunimmt [19]. Es ist zu erwarten, dass méigender allgemeiner Lebenserwartung auch

das mittlere Erkrankungsalter an Plattenepithelkarnen weiter ansteigen wird [19].

1.2.10 Lokalisation des Plattenepithelkarzinoms

Die SCCs sind an den Ubergangen der Haut zur Schéeit und an den Schleimh&uten die
haufigsten malignen Tumoren, zumal BCCs an deneBuhkuten nicht vorkommen [17]. Die
lokalisationsspezifischen Inzidenzen von SCCs zeigme klare Bevorzugung fur vermehrt
sonnenexponierte Hautareale [35, 46]. Besonders Beneich von Gesicht, Unterlippe,
alopezischer Kopfhaut und Handriicken sind sie géarizutreffen [17].

Weltweit werden 5-22% aller SCCs an den Beinenmgda [1, 4, 10, 21, 29]. Somit gehdren
die unteren Extremitaten zu den selteneren Lokalisan des SCC. Eine grol3 angelegte
italienische Arbeit beschreibt 2003 bei Frauen #uhd bei Mannern nur 4,7% aller SCCs an
den Beinen [2]. Eine zweizeitige Vergleichsstudies &New Hampshire, USA, zeigt in dieser
Lokalisation bei Frauen die hochste Zunahme von sSi@erhalb von vierzehn Jahren [1]. Um
den Vergleich der lokalisationsspezifischen Inzataten zu erleichtern, setzten einige Forscher
[26, 28] Tumorhaufigkeiten zum Verhaltnis der Flaaes jeweiligen Kdrperteils. Demnach ist
die Tumordichte an den unteren Extremitaten unVetfaches geringer als am Hals, Kopf oder
an den oberen Extremitaten. An den Beinen findeh ne@loch besonders bei Frauen eine
deutlich hohere SCC-Dichte als am Stamm [26, 28].
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1.3 Gutartige und pramaligne epitheliale Hauttumoren

1.3.1 Morbus Bowen

Der M. Bowen gehort zu den obligaten PrakanzerdserHaut. Unbehandelt geht er meist nach
Jahren in ein invasives Karzinom, das so genanoveeB-Karzinom, tber. Der M. Bowen kann
sich an jeder Hautregion entwickeln und ist fur gbamlich flach erythematts und mit Schuppen
und Krusten belegt [91]. Laut Marks und Motley éesat der Tumor psoriasiform und wird
deshalb besonders am Unterschenkel bei Frauersatg&agiforme Plaque oder oberflachliches
BCC aufgefasst [16]. Er entsteht bevorzugt in dehtéxponierten Hautregionen [17].
Entsprechend der Untersuchung von Hallock et atdereca. 3% dieser pramalignen Tumoren

an den unteren Extremitaten erwartet [4].

1.3.2 Aktinische Keratose

Die aktinische Keratose (Syn. solare Keratose)eise durch chronische Lichtschadigung
hervorgerufene, auf die Epidermis beschrankte Habtrnung, die als eine Frihform des
Plattenepithelkarzinoms und somit als ein Carcinansitu bezeichnet wird [102-105]. Sie wird
in drei Schweregrade eingeteilt, die der Tiefenegitlng der atypischen Keratinozyten in die
Epidermis entsprechen [102]. Es gibt Hinweise, dassder malignen Transformation bei
aktinischen Keratosen auch kutane humane Papill@mvbeteiligt sind [106, 107]. Die

aktinischen Keratosen erscheinen als scharf beggr&i#tung mit feiner Schuppung. Im Verlauf
bilden sich fest anhaftende braunlich-gelbe Veruogen, die auch als Cornu cutaneum
bezeichnet werden. Die aktinische Keratose karii®Difo der Falle in ein Plattenepithelkarzinom
Ubergehen [104]. Am Bein erscheinen nur 1,4% dampatignen Tumoren [4]. Die aktinische

Keratose wird normalerweise klinisch einfach erkdag].

Klinische und histologische Einteilung aktiniscl@aratosen [108]

Klinik Histologie

Erythematdser Typ Bowenoider Typ/ Atrophischgp
Keratotischer Typ/ Cornu-cutaneum-Typ Hypertrophgp/ Akantholytischer Typ
Pigmentierter Typ Pigmentierter Typ

Lichen planus-Typ Lichenoider Typ
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1.3.3 Seborrhoische Keratose

Die seborrhoische Keratose (Syn. seborrhoische &Mazwy. Alterswarze) ist ein sehr haufiger
gutartiger Hauttumor, welcher in héherem Lebensakorzugt auftritt [17]. Man findet ihn bei
fast jedem Menschen in der zweiten Lebenshalfte. Bathogenese ist nicht bekannt, UV-Licht
scheint keine bzw. eine geringe Rolle zu spieléfj.[Die Pradilektionsstellen sind Gesicht und
Rumpf [17]. An den unteren Extremitaten erscheinan8% dieser Tumoren [4]. Zu Beginn
handelt es sich um scharf begrenzte, hautfarbenerpihemattse, flache Neubildungen, die mit
der Zeit papillomatds, zerkliftet und erhaben werdad einen braun-grau-schwarzen Farbton
mit glanzender Oberflache erhalten [17]. In dehéni Entwicklungsphase weisen sie klinische
Ahnlichkeiten mit den BCCs auf.

1.3.4 Klarzellakanthom

Das Klarzellakanthom ist ein seltener benigner hefiler Tumor, der meist an den
Unterschenkeln alterer Patienten entsteht. Klinigeigt er sich als ein wenig zerklufteter
erythematoser Knoten [109].

1.3.5 Keratoakanthom

Das Keratoakanthom ist ein niedrigmaligner Tumos thaarfollikels [109]. Die Hautl&asion
weist ein ungewohnliches biologisches Verhalten [46f. Sie entsteht pl6tzlich und wachst
schnell bis zu einem Durchmesser von ca. 20 mmstaghiert. Nach ca. drei Monaten bildet sie
sich normalerweise zurlck [16]. Im Tiermodell lasg sich durch chemische Kanzerogene
induzieren, wonach ein meist hautfarbener Knoteh zentraler Induration und Verhornung
entsteht [16]. lhre klinische und histologischedBeinung gleicht einem Plattenepithelkarzinom,
welcher durch ein Gber Monate bis Jahre andauerddgshstum von dem Keratoakanthom
abgegrenzt werden kann [109]. Typischerweise treti® Keratoakanthome einzeln in
lichtexponierten Hautarealen von alteren Patierigin[109]. Ihre Inzidenz wird etwa auf die

Halfte der von Plattenepithelkarzinomen geschaia®].

1.4 Fibrome

Fibrome sind gutartige Bindegewebstumoren, die emHhut klinisch als weiche, manchmal
gestielte, erhabene oder derbe in die Haut einggesiegnKnotchen vorkommen [17]. Haufige
Unterformen sind das Dermatofibrom (Syn. hartegdfly Histiozytom), das Fibroma molle
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(Syn. weiches Fibrom, fibroepithelialer Polyp) whas Angiofibrom (Syn. gefal3reiches Fibrom)
[17, 109]. Der Farbton variiert je nach Unterforie Dermatofibrome sind meist erythematos
bis braunlich, die weichen Fibrome und Angiofibrohmutfarben. Letztere erscheinen meist im
Gesicht in Form von Knoétchen mit Teleangiektasiemd uwerden dann oft als
Basalzellkarzinome diagnostiziert [109]. Als rea&tiTumoren nach Bagatelltrauma konnen die
Dermatofiborome an allen Korperstellen entstehenicte Fibrome erscheinen typischerweise
am Hals und axillar [17, 109].

1.5 Differentialdiagnose und Diagnostik des Basalzell- und
Plattenepithelkarzinoms
1.5.1 Differenzialdiagnose des Basalzellkarzinoms
Das klinische Erscheinungsbild des Basalzellkarnsmidkann je nach Subtyp enorm variieren,
weswegen es zu Verwechslungen mit anderen morpiBologunterschiedlichen Tumoren
kommen kann. Aufgrund dessen werden vom Untersuatnéangreiche Kenntnisse zahlreicher
Differenzialdiagnosen erwartet. Als Erstes soliédle in Frage kommenden malignen Tumoren
ausgeschlossen werden. Das Plattenepithelkarzineigt myroRte Ahnlichkeit mit dem
Basalzellkarzinom. Es kann fast alle BCC-Subtypemitieren. Die wichtigsten
Differenzialdiagnosen des superfiziellen Basalzsltknoms an den unteren Extremitaten stellen
M. Bowen, Tinea corporis, mikrobielles oder Kontltem und Psoriasis vulgaris [16, 110],
aktinische [32] und seborrhoische [17] Keratose Haptige Basalzellkarzinome ahneln klinisch
dermalen Navi, Kerato- und Klarzellakanthomen, Afigromen, amelanotischen Melanomen,
Adnextumoren [32, 109] sowie Merkelzellkarzinomemswegen diese als Differenzialdiagnose
beriicksichtigt werden sollten.
Bei der Differenzialdiagnose eines sklerodermifannigasalzellkarzinoms, welcher nach der
aktuellen WHO-KIlassifikation zu den infiltrativenaBalzellkarzinomen gehort, sollten auch der
Lichen sclerosus et atrophicus, zirkumskripte Sidermie [16], chronische Radiodermatitis,
Narbe oder ein desmoplastisches Trichoepitheliom Emvagung gebracht werden [32].
Basalzellkarzinome oder auch Plattenepithelkarzem&imnen unter dem Bild eines Ulcus cruris
auftreten [111]. Ein ulzeriertes Basalzellkarzinon@hnelt nicht selten einem
Plattenepithelkarzinom oder einer erosiven DerisdB2].
Das seltene pigmentierte Basalzellkarzinom sietrh@fs wie eine pigmentierte seborrhoische
Keratose, ein malignes Melanom oder ein Navus bdes [32]. Ein weiterer seltener
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Basalzellkarzinomtyp, der fibroepitheliale Pinkugaior, sollte differenzialdiagnostisch
typischerweise lumbosakral beim Erscheinungsbit@®pgestielten Fibroms oder eines gestielten
N&avus nicht vergessen werden [32].

Der von Kuflik beschriebene ,kerato-purpuric“-Typyelcher speziell am Unterschenkel
vorkommt und relativ selten ist, sollte differerldiagnostisch bei seborrhoischen Keratosen, M.

Bowen, Plattenepithelkarzinomen und Psoriasis nielgessen werden [91].

1.5.2 Differenzialdiagnose des Plattenepithelkarzinoms

Das zweithaufigste epitheliale Hautkarzinom wird Amfangsstadium haufig fir eine aktinische
Keratose, M. Bowen, seborrhoische Keratose, pseutth@iomatose Epidermishyperplasie oder
eine Verruca vulgaris gehalten [17]. In Form eike®tens ahnelt das Plattenepithelkarzinom
einem Keratoakanthom, nodulédren BasalzellkarzinKiarzellakanthom oder amelanotischen
Melanom [17, 109]. Bei einer zerklifteten Oberflachsollte man auch ein
Schweil3driisenkarzinom, Talgdrisenadenom und  einemrichil@mmaltumor  als

Differenzialdiagnose heranziehen [17].

1.5.3 Diagnostik

Die Diagnose wird meist klinisch-anamnestisch sawieHilfe des Auflichtmikroskops gestellt
und anhand einer Gewebeentnahme histologisch iggstdtit Hilfe der histologischen
Diagnostik kann ein Tumor zuverlassig gesichertr aiesgeschlossen werden. Sie ist fur die
Bestimmung der therapeutisch entscheidenden Invstséde, der Subtypen und damit zur
Festlegung einer Prognose unerlasslich. Erganzend klie GroRen- und Tiefenausdehnung
durch hochauflésende Sonographie festgestellt werBei dem seltenen Verdacht auf eine
Metastasierung kann eine  Lymphknotensonographie, ntgeduntersuchung  oder
Computertomographie durchgefihrt werden [19].

In den letzten zwanzig Jahren wurden zahlreichétnicvasive Methoden fur die in vivo-
Diagnostik entwickelt. Dazu gehdren unter andereenhtdchauflosende Sonographie, digitale
Auflichtmikroskopie, Fluoreszenzdiagnostik und #ienfokale in vivo-Laserscanmikroskopie.
Die digitale Auflichtmikroskopie eignet sich besemnsl zur Beurteilung der Pigment- und
GefalRarchitektur und zur Verlaufsdokumentation. Wéatdessen hat sich die
Fluoreszenzdiagnostik als geeignetes InstrumentEzkennung und Abgrenzung epithelialer

Tumoren herausgestellt [112]. Dabei wird die 5-Aot@vulinsdure als Photosensibilisator
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topisch verabreicht, welche sich selektiv in Tunetien anreichert und bei Beleuchtung sichtbar
wird.

Hingegen lasst sich mittels der konfokalen in vivaserscanmikroskopie die lebende Epidermis
auf zellularer Ebene betrachten. Die hohe Auflésungcht einzelne Zellen und sogar
intrazellulare Strukturen sichtbar. Eine Studie &bz ermittelt bei der Beurteilung von
malignen und benignen melanozytdren Tumoren eimsiBatat und Spezifitat von 88% und
97% sowie einen PPW von 94% fur diese Methode [11113}]. Basalzellkarzinome und
seborrhoischen Keratosen erreichen sogar einen RiWL00% mit dieser modernen Technik
[114]. Die Prazision, Zuverlassigkeit und Wiedeldaskeit der Untersucher-unabhangigen in
vivo-Laserscanmikroskopie ist sehr hoch [114]. Kieeint eine viel versprechende Methode zur
nicht-invasiven Bewertung von melanozytaren undhtamelanozytaren Tumoren zu sein.
Allerdings sind all diese neuen diagnostischen Ma¢m sehr kostspielig und auch deshalb

flachendeckend noch nicht einsetzbar.

1.5.4 Therapie

Die operative Therapie mit histologischer Kontrotler Schnittrander auf die vollstandige
Entfernung des Tumorgewebes ist das Standardverfgli©]. Der Sicherheitsabstand ist bei
BCCs und SCCs normalerweise mindestens 3-5 mm engagh Grad der Infiltration und

Progredienz grol3er [16, 115]. Wird der Tumor restgatfernt, verringert sich das Rezidivrisiko
[19]. Ist die Standardtherapie nicht mdglich, wethe Strahlen-, Kryo-, Laser-, Radio- oder
photodynamische Therapie angewendet [19]. Bei Gmichen Basalzellkarzinomen und

aktinischen Keratosen steht die lokale Chemo- daenuntherapie zur Verfigung [16, 19].

Kleine BCCs und aktinische Keratosen konnen kigeftoberflachliche BCCs vereist werden,
falls eine ausreichende Sicherung der Diagnoseavaidn ist [16]. Motley et al., ermittelt einen
Zusammenhang zwischen Therapieart, PatientenalteTumorgrof3e [77]. Patienten, bei denen
eine Radiotherapie angewendet wird, sind im Durdohigcalter als jene, deren Tumor exzidiert
wird [77]. Tumoren, die durch Kirettage entferntrelen, sind signifikant kleiner als solche, die

exzidiert werden. [77].

1.6 Zielsetzung
Die nicht-melanozytaren Hauttumoren sind in der dldation am Unterschenkel, Knie und

FuRRrticken, verglichen mit den anderen Koérperloktimen, selten und werden deshalb dort
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selten vermutet [1, 3, 4, 10, 21, 60, 74-80bwohl sie die haufigsten Tumoren der Haut sind,
liegt die Vermutung nah, dass sie aufgrund dereSk#it in dieser Lokalisation haufig falsch
diagnostiziert werden. Diese Arbeit soll am Beibpies Patientenkollektivs der Charité
Universitatsklinikum Berlin die Haufigkeiten dies€umoren bezuglich der epidemiologischen
Merkmale, der Morphologie und der genauen Lokabsatam Knie, Unterschenkel und
Ful3riicken aufzeigen. Ein besonderes Augenmerkaufdlie Basalzellkarzinome gelegt, da sie
die haufigsten nicht-melanozytdren Tumoren sind. dra typischen Effloreszenzen der
jeweiligen Tumorarten beschreiben zu koénnen, wurdbe Kklinischen Merkmale wie
Durchmesser, Form, Farbe, Krustenbildung, Teled&taseen sowie Patientenalter, Geschlecht
und genaue Tumorlokalisation statistisch erfasst.

Darlber hinaus wird die klinische Diagnosestelluergrtert und ihre Treffsicherheit und
Zuverlassigkeit analysiert. Dazu werden die klihest und histologischen Diagnosen
miteinander verglichen. Man geht davon aus, dasshiitologischen Diagnosen die Richtigen
sind. Die Sensitivitdt und der PPW der klinischeadbosestellung werden fir die jeweiligen
Tumorarten als auch fur die Subtypen des Basalelitkoms sowie bezlglich der genauen
Lokalisation im Einzelnen errechnet und analysigei. den Fehldiagnosen soll ermittelt werden,
welche Tumoren mit welchen anderen Tumoren hauégvechselt werden. Die Ergebnisse

werden mit der Literatur und internationalen Stadierglichen und bewertet.

2 Material und Methoden

2.1 Patientenkollektiv

Diese retrospektive Arbeit basiert auf dem Patéektiv der Klinik fir Dermatologie,
Venerologie und Allergologie der Medizinischen Hééuder Charité — Universitatsmedizin
Berlin am Standort Mitte, welches sich in der Zewm 1.1.2000 bis zum 31.12.2003 einer
operativen Entfernung von Hautveranderungen ungerzohat. Dabei werden Falle der
epithelialen und fibromatésen Tumoren erhoben, a& Verdachts-, Differential- oder als
endgultige histologische Diagnose dokumentiert wardZusatzlich werden diese Félle auf die
Lokalisation am Unterschenkel, Knie und Ful3rickeeschrénkt. Die Ful3sohle wird
ausgenommen, da sie aus Leistenhaut besteht. ends@élt keine Haarfolikel und unterscheidet
sich deutlich von der Felderhaut, die das Ubrigen Bedeckt. Diese Kriterien treffen bei 397
Fallen zu. Dabei werden 273 nicht-melanozytare Tr@mdei 235 Patienten untersucht, bei 124

Fallen handelt es sich um nicht-melanozytare Tumoaés falsche klinische Diagnosen.
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Rezidive und Nachexzisionen werden nicht als F@ksvertet. Die Tumoren ohne einen
histologischen Befund und ohne Lokalisationsangatenmen nicht bericksichtigt.

Die ausgewahlten Tumoren zéhlen zu den Diagnospgrugler malignen und benignen
epithelialen Tumoren und zu den fibromatdsen Tumofe werden im Abschnitt 3.4.2 im
Einzelnen genannt und in die genannten Diagnospgruzusammengefasst. Ein genaues
Augenmerk wird auf die Basalzellkarzinome gelegt.

Die melanozytdren Tumoren wie das maligne Melanow mnelanozytare Navi werden nicht
einbezogen. Ausgeschlossen werden ebenfalls die ofeim des Fett-, Muskel- und
Nervengewebes sowie der Gefal3e, Histiozytosen, ddgstsen, maligne Lymphome und
Hautmetastasen bei Tumoren anderer Organe. Dieestldgssenen Tumoren und auch andere
haufige Diagnosen am Knie, Unterschenkel und Fudériicwie z.B. die entzindlichen
Dermatosen erscheinen als klinische Diagnose beinddt richtig diagnostizierten Fallen. Sie
konnen auch als falsche Verdachtsdiagnose einevet@mderung vorkommen, die histologisch
als einer der ausgewdahlten Tumoren befunden wurtlengekehrt kdnnen sie auch als
histologische Diagnosen bei Hautveranderungen egeh, die klinisch fur einen der
ausgewahlten Tumoren gehalten wurden. Die ausgesssrien Diagnosen kdnnen aber auch als

Differenzialdiagnosen der ausgewahlten Tumorenegeh.

2.2 Datenerhebung

Die Grundlage der vorliegenden Patientendatenestedlie Krankenakten und histologischen
Befunde der Klinik fur Dermatologie, VenerologieduAllergologie der Medizinischen Fakultat
der Charité — Universitatsmedizin Berlin am Stahdwitte dar. Dabei handelt es sich zumeist
um ambulante Patienten aus der Poliklinik der Géarseltener stationdre Patienten sowie
wenige extern ambulante Patienten, bei welchehidielogische Befundung erbeten wurde.

Das Alter der Patienten wird zum Zeitpunkt der Bian der Hautveranderung festgelegt. Es
gibt mehrere Patienten, die mehr als einem Faleardnet werden. Das Geschlecht sowie das
Alter der Patienten werden auf die Anzahl der Falhe nicht auf die Anzahl der Patienten
bezogen.

Die GroRRe der Hautverdnderungen wird als Durchmesse Millimeter angegeben. In
vereinzelten Fallen, bei welchen in den Akten diéf& als Lange mal Breite angegeben ist,
wurde der diagonale Durchmesser ausgerechnet wtid ifabelle eingetragen.
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Die Daten bezuglich der morphologischen MerkmaleHiritveranderungen werden bei der

klinischen Untersuchung der Patienten von unteesitithen Untersuchern beschrieben.
* Form (Plaque, Fleck, Knoten, Papel, Ulkus),
* Farbe (erythematds, rot-braun, rot-schwarz, hawfarbraun, rot-blau/blau),

* Vorhandensein von Teleangiektasien, Einblutungérerdtionen, Schuppen und Krusten.

Bei der Lokalisation wird zum einem die rechte linkle Seite sowie der genaue Kérperteil wie
Knie, Kniekehle, Unterschenkel und Ful3riicken etfaBse Fuf3sohle wird aufgrund von
deutlichen Unterschieden in der HautbeschaffenheiVergleich zu tbrigen Lokalisation am
distalen Bein ausgeschlossen. Bei dem Unterschewkel zwischen Wade und pratibial
unterschieden sowie zusatzlich eine horizontaled{@ebzw. lateral) und eine vertikale
(proximal, mittig, distal) Lokalisation bertcksioit

Da die Daten, die auf den Angaben aus den Krankenalnd Histologiebefunden der Patienten
beruhen, retrospektiv erhoben wurden, lassen sblerfide Werte nicht vermeiden. Bei den
Informationen zur vertikalen und horizontalen Lagation am Unterschenkel oder bei
morphologischen  Merkmalen  wie  Krusten- und Schuppéang, Ulzeration,
Randbeschaffenheit, Teleangiektasien und Konsistdberwiegen die fehlenden Werte und
machen eine Aussage zu ihrem Vorkommen haufig mgeschréankt mdglich. In vielen Fallen
kénnen auch die klinischen Differenzialdiagnoses gleichen Griinden nicht ermittelt werden.
Dagegen sind die Angaben zum Patientenalter, GaduhlSeitenlokalisation, Korperteil und
Verdachts- sowie Enddiagnose nahezu in jedem [ediiténdig. Das ist dadurch zu erklaren,
dass die Falle entsprechend der Lokalisationsdiagnoseangaben ausgesucht wurden.
Mittels des Statistikprogramms SPSS fur Windowsisades Tabellenkalkulationsprogramms
Microsoft Excel wurde eine Datenbank angelegt, dle Grundlage fir die statistische
Auswertung dient. Die Signifikanz der Ergebnissedeunit Hilfe des exakten Tests nach Fisher
berechnet. Dieser Signifikanztest pruft jeweils eMerkmale auf Unabh&ngigkeit und liefert
auch bei einer geringen Anzahl von Beobachtungerwverkissige Ergebnisse. Das
Signifikanzniveau wird bei p<0,05 als signifikamtdup<0,001 als hoch signifikant eingestuft.
Die Sensitivitat der klinischen Diagnosestellungdadefiniert als A/(A+C). Sie wird berechnet
aus dem Quotienten von richtig gestellten, klingstibiagnosen (Verdachtsdiagnosen) und allen
histologisch gesicherten Enddiagnosen. Sie gibt Wahrscheinlichkeit der arztlichen

Treffsicherheit bei der klinischen Diagnosestellamg
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Der positive pradikative Wert der klinischen Veritliiagnosen wird nach der Formel A/(A+B)
ermittelt. Die Anzahl der klinisch richtig gestelit Diagnosen wird dividiert durch die Anzahl

aller klinisch gestellten Diagnosen.

2.3 Bewertung der klinischen Verdachtsdiagnosen

Bei der Analyse in Bezug auf die Treffsicherheit &inischen Diagnoseerhebung werden die
klinischen Diagnosen, die auch als Verdachtsdiagmba&zeichnet werden, mit den histologisch
gesicherten Enddiagnosen verglichen. Stimmen diie$e Uberein, so geht man davon aus, dass
es sich um eine Fehldiagnose handelt. Dies gilbh dic die Falle, bei welchen keine Angaben
zur Klinischen Diagnose gemacht wurden. Sie weraenfalls zu den klinisch nicht richtig
diagnostizierten Fallen gezabhit.

Die Differenzialdiagnosen, die Kklinisch in Erwagurgezogen wurden, spielen in dem
Zusammenhang keine Rolle. Sie wurden erhoben, envVdigehensweise der Untersucher bei

der Diagnoseerhebung zu verdeutlichen.

2.4 Zusammenfassung in Gruppen
Die vielfaltigen Diagnosen wurden wie folgt veraigeinert und in Gruppen zusammengefasst,

um eine statistische Auswertung maoglich zu machen.

2.4.1 Basalzellkarzinom-Subtypgruppen

Die histologischen Subtypen des Basalzellkarzina@glen in folgende vier Gruppen eingeteilt:

e Gruppe der superfiziellen und mikronoduldren Basatellkarzinome: multifokales
superfizielles Basalzellkarzinom vom Rumpfhauttyppwenoides Basalzellkarzinom,

mikronodulares und teils mikronoduléres, teils sfipelles Basalzellkarzinom

e Gruppe der nodularen Basalzellkarzinome solides, adenoides, zystisches, follikulares und

teils nodular, teils undifferenziertes Basalzell#mom

* Gruppe der infiltrativen und sklerodermiformen Basalzellkarzinome: sklerosierendes,

nicht sklerosierendes und morpheaartiges Basatzelthom

 Gruppe der metatypischen, intermedidren und exulceerten Basalzellkarzinome
basosquamoses, teils metatypisches, teils nodulddes sklerodermiformes sowie teils

intermedidres und teils oberflachliches Basalzedikam
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Die Entscheidung tber die Zuweisung der BCC-Sulntype Gruppen in unserer Studie richtet
sich nach den Ahnlichkeiten in dem klinischen Eeistingsbild sowie der aktuellen WHO-
Klassifikation [90]. Als Beispiel ist da der mikrodulare Subtyp zu nennen, welcher der Gruppe
mit dem superfiziellen Subtyp zugewiesen wird. BreSubtyp wird aber auch in einigen
Studien zu den nodulédren BCCs gerechnet [76, 8&]Mdschtypen werden dem dominierenden
Typ zugewiesen.

Aufgrund der klinischen Ahnlichkeit werden die esaiierten BCC in die Gruppe der

basosquamdsen BCC eingeteilt, die selbst eine Ngigur Ulzeration aufweisen.

2.4.2 Diagnosegruppen

Die Verdachts-, Differenzial- und Enddiagnosen \eerdgjleichermal3en zu 9 Diagnosegruppen

zusammengefasst. Da das Basalzellkarzinom im Mitédt dieser Arbeit steht, stellt es eine

eigene Kategorie dar.

1. Basalzellkarzinom

2. Gutartige und pramaligne epitheliale Tumoren: M. Bowen, Keratoakanthom, Porom,
seborrhoische und aktinische Keratosen, verrukisgeEmishyperplasie, Klarzellakanthom,
Epidermalzyste

3. Bosartige epitheliale Tumoren: Plattenepithelkarzinom, darunter auch verrukdoses
Karzinom und Bowen-Karzinom statistisch zusammesggtf Merkelzellkarzinom,

Metastase eines Mammakarzinoms, Porokarzinom, SB8bdviesenkarzinom

4. Fibromatése Tumoren: Dermatofibrom = hartes Fibrom, Histiozytom, weishieibrom,

Angiofiborom, Hamartom, Keloid, Dermatofibrosarkom@tuberans

Gutartige melanozytare Tumoren pigmentierte Navi

Bdsartige melanozytare Tumoren:alle Subtypen des malignen Melanoms
Gutartige Gefalstumoren: Hamangiom, Angiokeratom, Granuloma pyogenicum

Entziindliche Dermatosen:Psoriasis, Lichen ruber, Ekzem, Sklerodermie

© ® N o O

Andere: Ulcus cruris, chronische Stauungsdermatitis, &ruNarbe, Regressionszone,

Lymphom, Granulama anulare, Angioleiomyom, Vaskallit
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3 Ergebnisse

Die Ergebnisbeschreibung wird grob in zwei Absdiengingeteilt. Das Gesamtkollektiv umfasst
397 Falle, bei denen ein nicht-melanozytarer Tummor Knie, Unterschenkel und Ful3riicken
klinisch vor der Exzision diagnostiziert oder hlstgisch gesichert wurde. Zum Anfang werden
Basalzellkarzinome unter Berucksichtigung ihrer tgpbn sowie andere nicht-melanozytare
Tumoren beztiglich epidemiologischer und morpholdgs Merkmale erfasst. Im zweiten Tell
wird die klinische Diagnosestellung der Tumorenlgsiart. Die klinischen Verdachtsdiagnosen
werden mit den histologischen Befunden verglichad auf ihre Richtigkeit Gberpruft. Dabei
wird die Abhangigkeit von der Lokalisationen am &niUnterschenkel und Ful3riicken
untersucht. Um die Darstellung zu erleichtern werdige Diagnosen teilweise in Gruppen
zusammengefasst.

3.1 Haufigkeitsverteilung der Basalzellkarzinome

In Verlauf des untersuchten Zeitraumes zwischenaaP000 bis Dezember 2003 wurden in der
Klinik fir Dermatologie, Venerologie und Allergolegder Medizinischen Fakultat der Charité —
Universitatsmedizin Berlin 98 Basalzellkarzinome Kme, Unterschenkel und Ful3riicken bei
78 Patienten histologisch diagnostiziert.

3.1.1 Alters- und Geschlechtsverteilung der Basalzellkarzinom-Patienten

In der ausgewahlten Lokalisation sind Manner mit18% etwas haufiger von einem
Basalzellkarzinom betroffen als Frauen, die den eAnwvon 42,86% aller gesicherten
Basalzellkarzinomfalle ausmachen. Absolut betrachted in 56 Fallen bei Mannern und in 42
Fallen bei Frauen ein Basalzellkarzinom am Knietesthenkel und Ful3rlicken histologisch
nachgewiesenDie Verteilung der Basalzellkarzinomfélle bezogeumf alas Geschlecht der

Patienten wird im folgenden Diagramm dargestellt.

Geschlechtsverteilung der Basalzellkarzinomfalle

42,86%

Geschlecht
M weiblich
@ mannlich

Abbildung 1: Geschlechtsverteilung der Basakagifinomfalle
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Das Alter der Patienten wird zum Zeitpunkt der Bian der Hautverdnderung bestimmt. Das
Durchschnittsalter  betragt 69,95 Jahre  (x13,19 SBWA im  gesamten
Basalzellkarzinomkollektiv. Die Frauen sind im Dlschnitt 69 Jahre alt (16,10 STDABW)
und somit im Vergleich 1,66 Jahre jinger als dieniMt, die ein durchschnittliches Alter von
70,66 Jahre (£10,61 STDABW) aufwiesen.

Patientenalter bei Diagnose:

Basalzellkarzinom
50

40

30

Prozent

20

Geschlecht

4
10 : ‘ 5 B Froven
0 __. . d5_| Méanner
31-40 51-60 71-80 91-100
41-50 61-70 81-90
Patientenalter

Abbildung 2: Patientenalter bei der Diagnose Baslidarzinom

Die Abbildung 2 stellt das Verhaltnis zwischen deatientenalter und den beiden Geschlechtern
in Prozent dar. Bei der Betrachtung des gesamtealBallkarzinomkollektivs fallt ein stetiger
Anstieg der Inzidenz bis zu 8. Lebensdekade audleim Altersgruppen von 31 bis 40 Jahren so
wie von 41 bis 50 Jahren und 51 bis 60 Jahrendudich mehr Frauen betroffen, wéhrend die
Manner in der Altersgruppe von 61 bis 70 Jahrenemahfiinf mal haufiger an einem
Basalzellkarzinom am Knie, Unterschenkel oder Folii erkranken als Frauen. In der
Altersgruppe von 81 bis 90 Jahren treten die Balklirzinome bei Frauen mehr als doppelt so
haufig auf als bei Mannern. Die jingste Patiergir32 Jahre und der jingste mannliche Patient
47 Jahre alt. 95 Jahre alt ist der alteste Mann 9hdahre alt die &alteste Frau, bei der ein

Basalzellkarzinom exzidiert wird.

3.1.2 Lokalisation der Basalzellkarzinome
Bei der Lokalisation wird die Haufigkeitsverteiluagf das linke und rechte Bein erfasst. Dabei

sind beide Seiten gleichermal3en betroffen. Aufrdalkte Bein fallen 49% auf das linke 50% an.
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Bei einem Prozent der Félle gibt es in den Patiekieen dazu keine Angaben. Betrachtet man
die Seitenlokalisation bezlglich der Geschlechtglit fauf, dass 55% der Manner das
Basalzellkarzinom am rechten Bein zeigen, wéahreeid37% der weiblichen Patienten der
Tumor am linken Bein lokalisiert ist. Zusatzlichrdidie horizontale und vertikale Lokalisation
erhoben und das Bein distal des Oberschenkelsneandateralen und medialen Teil sowie in
einen proximalen, mittleren und distalen Teil gedért. Die Angaben zur horizontalen
Lokalisation werden in 11 von 98 Fallen dokumentiBabei stellt sich das Verhéltnis zwischen
lateralen und medialen Lokalisationen gleichermafBamn Bezuglich der vertikalen Lokalisation
konnen in 23 Fallen die Angaben eruiert werden5%3davon verteilen sich auf den distalen
Teil, 34,8% auf den mittleren und 21,7% auf demxpnalen Abschnitt. Die Tabelle 2 zeigt des
Weiteren die genaue anatomische Lokalisation, 89¢B% Basalzellkarzinome werden am
Unterschenkel dokumentiert. Dabei wird zu einer lietigt exakten Tumorlokalisation zwischen
Wade, pratibial und anderen Abschnitten unterse@medPratibial werden 26,9% und an der
Wade 15,4% aller Basalzellkarzinome gefunden. AneKmd Kniekehle fand man 7,2%, am

FuRRricken und Kndchel 3% aller Basalzellkarzinome.

Lokalisation der Basalzellkarzinom-Subtypgruppen

Basalzellkarzinom-Subtypgruppen
infiltrativ, | metatypisch,
superfiziell, |skleroder | intermediar,
nodular | mikronodular | miform exulzeriert Gesamt
Unterschenkel Anzahl 23 49 5 11 88
% von 85,2% 94,2% | 83,3% 84,6% | 89,8%
BCC-Subtypgruppe ’ ’ ’ ’ ’
Knie Anzahl 2 1 1 4
OBA)CV((:)-nSUbty bgruppe 7.4% 16,7% 7% | 41%
Kniekehle Anzahl 1 2 3
0,
E/iocvg-nSubtypgruppe 3,7% 3,8% 3.1%
Knéchel Anzahl 1 1
0,
E/iocvg-nSubtypgruppe 3.7% 1.0%
FuBricken Anzahl 1 1 2
(I)BA)CV((:)-nSubtypgruppe 1.9% 77% 2,0%
Gesamt Anzahl 27 52 6 13 98
% von 100,0% 100,0% | 100,0% 100,0% | 100,0%
BCC-Subtypgruppe ' ’ ’ ' '

Tab. 2: Lokalisation der Basalzellkarzinome umekr Subtypgruppen
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3.1.3 Morphologie der Basalzellkarzinome

Betrachtet man die Basalzellkarzinome insgesamidieh der aul3eren Merkmale, so zeigt sich
die Hautlasion zu 42,5% als eine Plaque, zu 34,8%ia Knoten oder eine Papel und zu 19,2%
als ein Fleck. Ein Ulkus wird in 3 Fallen (4,1%)bachtet (Tab. 4). Auffallig haufig bei 93,8%
der Angaben wird die Farbe als erythematts odbkr ¢eythematds benannt. Jeweils zwei Falle
(3,1%) bezeichnet der Untersucher als braun untfdrhan (Tab. 6). Der Durchmesser betragt
im Mittel 26 mm (£25,045 STDABW), wobei die kleiesHautveranderung sich tlber 5 mm und
die grofdte Uber 150 mm sich ausdehnt. AnamnestisEttehen die Basalzellkarzinome
durchschnittlich 3,8 Jahre (8,11 STDABW) bis siagthostiziert werden. In seltenen Fallen
gibt der Patient an, seit ca. 50 Jahren die Ha@ihdmrung bemerkt zu haben.

Die nachfolgende Tabelle 3 erfasst die absoluterufigikeiten der morphologischen
Erkennungszeichen des Basalzellkarzinoms, die bei uhtersuchten 98 Tumoren am Knie,

Unterschenkel und Ful3riicken angefuhrt werden.

Klinisch beobachtete Merkmale bei 98
Basalzellkarzinomen

Absolute

Haufigkeit
Ulzerationen 25
Kruste 24
Schuppen 22
Umgebungserythem 15
Einblutungen 12
Teleangiektasien 10

Tab. 3: Klinisch beobachtete Merkmale bei untdngerc Basalzellkarzinomen

Haufigkeiten der Basalzellkarzinom-Subtypgruppen

Haufigkeit Prozent

nodular 27 27,6
superfiziell, mikronodular 52 53,1
infiltrativ, sklerodermiform 6 6,1
metatypisch, intermediar,

exulzeriert 13 13,3
Gesamt 98 100,0

Tab. 4: Haufigkeiten der Basalzellkarzinom-Subtypgpen

3.1.4 Subtypen des Basalzellkarzinoms
Das superfizielle und mikronodulare Basalzellkarzinom
Die superfiziellen und mikronoduldren Basalzel#mome sind mit 53,1% (52 Falle) mit

Abstand die am haufigsten vorkommende Subtypgrapp&nie, Unterschenkel und Fuldriicken
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(Tab. 4). Dabei gibt es zu 46,2% weibliche und 318% méannliche Patienten. Im Vergleich zu
anderen Subtypgruppen sind im Durchschnitt mit &3&hren (£13,21 STDABW) eher jingere
Patienten betroffen. Die Gré3enausdehnung der ldgirtderungen wird diagonal in Millimeter
gemessen. Der mittlere Durchmesser in dieser Sghippe betragt 22,17 mm (£17,85
STDABW), 70,8% der angegebenen Werte liegen zwiséhend 20 mm. Das superfizielle und
mikronoduldre Basalzellkarzinom kommen zu 94,2% F4@le) am Unterschenkel, davon zu
60,9% der Angaben (14 Falle) pratibial und 34,8%F@le) an der Wade vor. Zwei der
superfiziellen bzw. mikronoduléren Basalzellkarziveo werden der Kniekehle und einer dem
Ful3riicken zugeteilt (Tab. 2). Morphologisch zeigth sdiese Subtypgruppe zu 51,4% der
Angaben zur Form (19 Félle) als eine Plaque, idl%2(12 Falle) als ein Fleck und in vier
beschriebenen Fallen als ein Knoten oder eine Kapbl 5). Bei 87,2% der Angaben (34 Félle)
handelt es sich um eine erythemattse HautverangleNur in einzelnen Fallen ist die Farbe
braun bzw. schwarz vermerkt (Tab. 6). In 19 vonFailen werden Schuppen, in 15 Fallen
Krusten und in 12 Fallen ein Umgebungserythem bedoén. Teleangiektasien und
Ulzerationen kommen bei den superfiziellen und romkduldren Basalzellkarzinomen eher
selten vor. Im Durchschnitt bestehen die Hautves&umiben seit 5 Jahren (11,55 STDABW).
Die Daten dies bezuglich werden in 19 Fallen angegeund reichen von 4 Monaten bis 50
Jahren.

16

14

12

BCC-Subtypen

- nodular
I iniltrativ,

sklerodermiform

- metatypisch, inter-

mediar, exulzeriert

‘ | ol :| superfiziell,
0 _J |_| .___ 1 1 1 E mikronodular
31-40 51-60 71-80 91-100
41-50 61-70 81-90

10

Anzahl
[e0]

Patientenalter

Abbildung 3: Absolute Haufigkeit der Basalzellkamam-Subtypgruppen unterteilt auf
Altersgruppen
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Das nodulare Basalzellkarzinom

Das nodulére Basalzellkarzinom ist mit 27,6% (2Welfd@er zweithdufigste Subtyp, Dabei sind

Zu 44,4% Frauen und zu 55,6% Manner betroffen. Daschschnittsalter betragt 73,1 Jahre
(13,01 STDABW). Die Inzidenz des nodularen Baditaezinoms erreicht in der Altersdekade

von 71-80 Jahren ihren H6hepunkt. In den jungeréerggruppen (von 31 bis 60 Jahren) kommt
dieser Subtyp nur vereinzelt vor. Sein mittlererrédunesser liegt bei 28,76 mm (32,56
STDABW). Die haufigste Lokalisation des Subtypsims5,2% (23 Falle) am Unterschenkel,

davon sind 54,5 % (6 Féalle) pratibial und 45,5% &lle) an der Wade lokalisiert. Bezlglich der
horizontalen Lokalisationsangaben werden 3 von @Rk am Unterschenkel lateral und 2 Falle
medial verzeichnet. Die restlichen Tumoren werdiehtmaher bezeichnet. Bei den Angaben zu
der horizontalen Lage (5 Falle) ist das Verhaltaieral zu medial 3:2. Betrachtet man die
vertikale Lokalisation fallt eine Haufung von 60%rdAngaben (4 Félle) distal, jeweils 20%

medial und proximal auf. Am Knie und an der Knieleefindet man 11,1% (2 Falle) des

Subtyps (Tab. 2).

Die Haufigkeitsverteilung zur Morphologie stellencts wie folgt dar. Das nodulare
Basalzellkarzinom erscheint zu 58,4% der AngabdnHdlle) als ein Knoten oder als Papel, zu
33,3% als eine Plaque und zu 8,3% als ein Fleck.(ba In 64,7% der Angaben (11 Félle)
manifestiert sich die Hautveranderung erythematb29,4% rot-braun und in 5,9% hautfarben
(Tab. 6). Ferner werden bei 10 Tumoren (76,9% degabhen) Ulzerationen, bei 9 Tumoren
(90% der Angaben) Krusten, bei 6 Tumoren Einblueimgnd bei 5 Tumoren Teleangiektasien
dokumentiert. Die durchschnittliche Bestandsdarégtt2,7 Jahre (2,54 STDABW). Die Werte
werden in 14 von 27 Tumoren erhoben. Die nodul8a&salzellkarzinome entwickelten sich laut
Patientenangaben innerhalb von 3 Monaten bis ®dahr
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Basalzellkarzinom-Subtypgruppen und ihre Form

Basalzellkarzinom-Subtypgruppen
infiltrativ, | metatypisch,
superfiziell, | skleroder | intermediar,
nodular mikronodular miform exulzeriert Gesamt
Form Knoten  Anzahl 13 1 2 5 21
%6 von . 54,2% 2,7% 66,7% 55,6% 28,8%
Basalzellkarzinom-Subtyp ' ' ' ’ '
Fleck Anzahl 2 12 14
0,
E?a\égrzellkarzinom-Subtyp 8,3% 32,4% 19,2%
Plague  Anzahl 8 19 1 3 31
% von . 33,3% 51,4% |  33,3% 33,3% | 42,5%
Basalzellkarzinom-Subtyp ' ' ' ' '
Papel Anzahl 1 3 4
0,
E?a\;gllqzellkarzinom-Subtyp 4.2% 8.1% 5,5%
Ulkus Anzahl 2 1 3
0,
E?a\;gllqzellkarzinom-Subtyp 5.4% 11,1% 4,1%
Gesamt Anzahl 24 37 3 9 73
%6 von . 100,0% 100,0% | 100,0% 100,0% | 100,0%
Basalzellkarzinom-Subtyp ' ' ' ' '

Tab. 5: Basalzellkarzinom-Subtypen und ihre Form

Das metatypische, intermediare und exulzerierte Basalzellkarzinom

Diese Subtypgruppe erscheint zu 13,3% (13 Fallédr aBasalzellkarzinome am Knie,
Unterschenkel und Ful3riicken. Es erkranken zu 38;8#iche und 61,5% mannliche Patienten
an diesen Basalzellkarzinomsubtypen. Sie kommenVergleich zu anderen Subtypen bei
alteren Patienten vor. Die Altersspanne reicht 6rbis 95 Jahren, das Durchschnittsalter liegt
bei 77,62 Jahren (£7,41 STDABW). Mit einem mittlel®@urchmesser von 38,75 mm (£24,16
STDABW) hat diese Subtypgruppe die erheblichsgetRenausdehnung. Das Kkleinste
Basalzellkarzinom dieser Gruppe ist 10 mm grof3,giéBte misst 70 mm. Der Unterschenkel ist
wie bei den ubrigen Basalzellkarzinom-Subtypgrupgenhéufigste Lokalisation. Dort werden
84,6% (11 Falle), am Knie und Fulricken jeweil®« der Tumoren diagnostiziert. Die genaue
Lokalisation am Unterschenkel wird in 3 von 13 Edllerfasst. So kommen 2 dieser
Basalzellkarzinome pratibial und einer an der Whaale Vertikal ergibt sich eine gleichmafiige

Verteilung von proximal zu distal.

Beobachtet man die morphologische Struktur, scherstdiese Subtypgruppe am haufigsten als
ein erythematoser (4 Falle) Knoten (5 Félle). Dadimird die Form als eine Plaque und einmal

als ein Ulkus bezeichnet. Ulzerationen werden leevdn insgesamt 13 Tumoren beobachtet.
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Des Weiteren weisen jeweils drei Tumoren Einbluemgnd einer ein Umgebungserythem auf.
Die Bestandsdauer wird in vier Fallen erhoben. lorddschnitt liegt sie bei 3,25 Jahren (£2,06
STDABW).

Basalzellkarzinom-Subtypgruppe und ihre Farbe

Basalzellkarzinom-Subtypgruppe
infiltrativ, | metatypisch,
superfiziell, | skleroder | intermediar,

nodular mikronodular miform exulzeriert Gesamt

Farbe erythematés Anzahl 11 34 1 4 50

% von : 64,7% 87,2% | 100,0% 57,1% |  78,1%

Basalzellkarzinom-Subtyp ’ ’ ’ ’ ’

rot-braun Anzahl 5 3 1 9
0,

é)a\églnzellkarzinom-Subtyp 29,4% 7,7% 14,3% 14,1%

rot-schwarz  Anzahl 1 1
0,

é)a\églnzellkarzinom-Subtyp 2,6% 1.6%

hautfarben  Anzahl 1 1 2
0,

B/'oa\églnzellkarzinom-Subtyp 5.9% 14,3% 3.1%

braun Anzahl 1 1 2
0,

é)a\églnzellkarzinom-Subtyp 2,6% 14,3% 3.1%

Gesamt Anzahl 17 39 1 7 64

% von . 100,0% 100,0% | 100,0% 100,0% | 100,0%

Basalzellkarzinom-Subtyp ’ ’ ’ ’ ’

Tab. 6: Basalzellkarzinom-Subtypen und ihre Farbe

Das infiltrative und sklerodermiforme Basalzellkarzinom

Diese Subtypgruppe macht mit 6,1% (6 Falle) demg&ten Anteil an Basalzellkarzinomen am
Knie, Unterschenkel und Fulricken aus. MannlichéeRan sind zu 83,3%, weibliche
Patienten lediglich zu 16,7% betroffen. Das migtl€atientenalter betragt 73,5 Jahre (£14,05
STDABW). Der jungste Patient war 58, der alteste 9ahre alt. Bezlglich der
GrolRenausdehnung ergibt sich in Vergleich zu amd&wébtypen der kleinste Mittelwert von
145 mm (£7,59 STDABW). Der Unterschenkel ist mi8,®6 (5 Féalle) die haufigste
Lokalisation. Das rechte Bein ist genau doppeh&uafig betroffen als das linke. Betrachtet man
den Unterschenkel genauer, so sind pratibial zwei an der Wade ein Tumor diese Gruppe
lokalisiert. Die &uf3erliche Struktur erscheint wez Féllen als ein Knoten und ein mal als eine
Plaque. In Hinblick auf die Farbe und weitere méogtsche Merkmale ist wegen fehlender

Angaben keine Beurteilung moglich.
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3.2 Haufigkeitsverteilung ausgewahlter nicht-melanozytarer Tumoren
In Folgenden werden weitere ausgewahlte nicht-noglgre Tumorarten einzeln unter

epidemiologischen und morphologischen Gesichtsmmkeschrieben.

Ausgewahlte Tumoren

Haufigkeit | Prozent
Basalzellkarzinom 98 35,9
Fibrome 58 21,2
Seborrhoische Keratose 55 20,1
Plattenepithelkarzinom 26 9,5
Aktinische Keratose 20 7,3
M.Bowen 10 3,7
Merkelzellkarzinom 3 1,1
Klarzellenakanthom 2 7
Schweissdriisenkarzinom 1 A
Gesamt 273 100,0

Tab. 7: Haufigkeiten der ausgewéhlten nicht-metgtiben Tumoren am Kbnie,

Unterschenkel und Ful3riicken

3.2.1 Gutartige epitheliale Tumoren und Prakanzerosen

In der untersuchten Zeit werden 87 benigne und aligne epitheliale Tumoren an der besagten
Lokalisation festgestellt. Davon sind 63,2% seboigthe Keratosen, 23% aktinische Keratosen,
11,5% M. Bowen und 2,3% Klarzellakanthome.

Seborrhoische Keratose

Die seborrhoischen Keratosen sind unserer Unteusgchdie haufigsten gutartigen epithelialen
Tumoren am Knie, Unterschenkel und Ful3riicken. Wi#hoer untersuchten Zeit von 4 Jahren
werden 55 seborrhoische Keratosen bei 52 Patiemtedieser Lokalisation histologisch
gesichert. Weibliche Patienten sind mit 69,1% viglufiger betroffen als mannliche.
Durchschnittlich sind die Patienten 63,4 Jahrdidlil, 94 STDABW). Der jingste Patient ist 31
und der alteste 87 Jahre alt. Die meisten der detischen Keratosen (85,5%) befinden sich am
Unterschenkel, gefolgt vom Knie (9,1%) und der kkeige (3,6%). Eine seborrhoische Keratose
ist am Fuldricken lokalisiert. Beide Beine sind gienal3ig betroffen. Bei den meisten der
beschriebenen Falle handelte es sich um eine hrachevarze oder blauliche (72%) Plaque
(59,4%) oder Knoten (18,8%). In 21,9% wird die geboische Keratose als ein Fleck
beschrieben. In 28% ist sie erythematds oder hdnatfa Von 55 Tumoren werden in 9 Fallen
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Krusten und in 7 Féllen Schuppen beobachtet. Im clsahnitt bestanden die
Hautveranderungen 18 Monate (£1,24 STDABW).

Aktinische Keratose

Im untersuchten Zeitraum werden 20 aktinische Kesext bei 15 Patienten am Knie,
Unterschenkel und FuRrticken exzidiert. Das Kolelstzt sich aus 3/5 weiblichen und 2/5
mannlichen Patienten zusammen. Die aktinischent&&ea entwickeln sich innerhalb weniger
Monate und konnen auch mehre Jahre unveranderteheest bleiben. Die mittlere

GrolRenausdehnung betragt ca. 2 cm (£8,83 STDABW.Hatienten sind im Durchschnitt 69
Jahre alt (x10,89 STDABW). Das rechte Bein ist M&,2% im Vergleich zu Gegenseite
signifikant haufiger betroffen. Am Unterschenkehdet man 80% und am Knie 20% der
aktinischen Keratosen. Die Form wird meinst alsqiéa (9 Félle) oder als Fleck (2 Falle)
bezeichnet. Schuppen werden in 8 Fallen beschriddDenFarbe ist haufig rétlich (6 Falle),

seltener braunlich (3 Falle).

Morbus Bowen

Der M. Bowen wird zehnmal histologisch gesicherdbwShl die Geschlechts- als auch die
Seitenverteilung auf beide Beine gestaltet siclicigieallig. Durchschnittlich sind die Patienten
bei Exzision 73,3 Jahre alt (+13,6 STDABW). Dergéte Patient ist 48 Jahre alt. 7 von 10
Effloreszenzen erschienen am Unterschenkel, 2 afriEken und eine am Knie. Die
Bestandsdauer wird in 4 Fallen erhoben und betragMittel 4 Jahre und 3 Monate (1,5
STDABW). Bezlglich der Form und Farbe werden 6 @@nTumoren genauer beschrieben.
Demnach zeigt sich der M. Bowen zumeist als eiragi®d oder eine Macula (5 Falle) und nur
selten als ein Knoten (1 Fall). Die Farbe wird bken 6 Fallen als erythematts beschrieben.
Jeweils in zwei Fallen werden Krusten und Schupgekumentiert. Die Grol3e wird bei der
Halfte aller Hautveranderungen angegeben. Sie dieird Durchschnitt 23,3 mm (£14,1
STDABW).

Klarzellakanthom
Die gegenwartige Untersuchung zeigt zwei Klarzelldhome. Sie treten im Alter von Mitte 50

und Anfang 60 Jahren auf bei gleichméafiger Geshtdeerteilung. Morphologisch wird ein
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ca.l5 mm grol3er erythematbser derber Knoten teils Emblutungen und Ulzeration

beschrieben, welcher langer als 15 Jahre bestdraten

3.2.2 Bdsartige epitheliale Tumoren
In der untersuchten Zeit werden 128 epitheliale tklarzinome histologisch diagnostiziert.
Davon nehmen die Basalzellkarzinome einen Anten V&,5%, die Plattenepithelkarzinome

20,3%, die Merkelzellkarzinome 2,3% und die Schdrgienkarzinome 0,78% ein.

BCC:SCC-Verhaltnis | BCC:SCC-Verhaltnis | BCC:SCC-Verhaltnis
bei beiden
bei Frauen bei Mannern Geschlechtern
2,4:1 (42:17) 1,7:1 (56:9) 3,8:1 (98:26)

Tab. 8: BCC-SCC-Verhaltnis

Plattenepithelkarzinom

Das Plattenepithelkarzinom ist nach dem Basalzelikam das zweithdufigste nicht-
melanozytare Karzinom am Knie, Unterschenkel un@récken. Die 26 malignen Tumoren
werden innerhalb von drei Jahren bei 22 Patientatdéchtet. Von ihnen sind 65,4% weiblichen
und 34,6% mannlichen Geschlechts. Das mittleresR&@inalter bei der Tumorentfernung ergibt
66,6 Jahre (x14,23 STDABW), der jingste PatienB&tund der alteste 95 Jahre alt. Manner
sind dabei mit 66,78 Jahren im Durchschnitt fastiz¥ahre &lter als Frauen. Auffallig ist eine
Haufigkeitsverteilung mit 68,2% am linken Bein. % der Plattenepithelkarzinome befinden
sich am Unterschenkel. Am Knéchel und FuR3riicked faweils 11,5% (3 Félle) der Tumoren
lokalisiert. Am Knie wird nur eins von 26 Platteitbplkarzinomen entdeckt. Der mittlere
Durchmesser betragt 53,5 mm (£28,24 STABW). Beidf3ggn Plattenepithelkarzinom werden
diagonal sogar 13 cm gemessen. Die meisten dieseoren erscheinen in Form eines Knotens
(9 Falle=56,3% der Angaben) oder einer Plaque (B+2il,3% der Angaben), in selten Fallen
als eine Papel (1 Fall) oder ein Ulkus (1 Fall)e Barbe wird bei 8 von 26 Fallen beschrieben.
Dabei sind 5 der Tumoren braunlich, schwarz odés bdau gefarbt. Die 3 Ubrigen Karzinome
erscheinen erythematds. Ulzerationen werden bairBofen und Krusten sowie Schuppen bei
jeweils 3 Tumoren verzeichnet. Im Durchschnitt ebsiein Plattenepithelkarzinom dreieinhalb
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Jahre bevor es entfernt wird. Dabei liegen die éste Bestandsdauer bei wenigen Wochen und
die langste bei 15 Jahren.

Merkelzellkarzinom
Diese Studie registriert drei histologisch gesithevierkelzell-Karzinome in der besagten
Lokalisation. Sie treten bei Patienten im Alter vémfang 60 und 80 Jahren auf. Der

beobachtete Durchmesser der Knoten von ca. 40 tmelasiv grof3.

SchweiBdrusenkarzinom (Porokarzinom)

Das Porokarzinom, der maligne, vom intraepidermalefeil des ekkrinen
Schweil3driisenausfiihrungsganges ausgehende Tumamtkein Mal in dieser Untersuchung
vor. Die 84jahrige Patientin weist pratibial einegn 10 mm durchmessenden, braunen Knoten
auf.

3.2.3 Fibromatdse Tumoren

Im untersuchten Zeitraum werden 58 Fibrome, megtiatofibrome, bei 53 Patienten am Knie,
Unterschenkel und Ful3riicken gefunden. 60,3% demoiiFd findet man bei weiblichen und
39,7% bei mannlichen Patienten. Das durchschmdlidlter ist mit 48,3 Jahren (£13,57
STABW) in Vergleich zu anderen ausgewdahlten Tumaem niedrig. Das rechte Bein ist mit
56,9% haufiger als das linke betroffen. Die meidtésrome (67,2%) kamen am Unterschenkel
vor. Am Knie und in der Kniekehle befanden sich422,der Fibrome, am Knéchel und
FuRRriicken 10,3%. Bezogen auf den Unterschenkekgilgine Haufung der Fibrome mit 61,5%
der Angaben an der Wade (8 Falle). Die Grof3e limgDurchschnitt bei 11,25 mm (7,623
STDABW). Die typische Effloreszenz fur ein Fibrost zu 91,6% (33 Falle) ein Knoten bzw.
eine Papel. Ein Fleck oder eine Plaque wird in éi&@ien (8,4% der Angaben) beschrieben.
Dieser gutartige und haufige Tumor enthélt zumBigiment (62.9% der Angaben), welches
braun, schwarz oder blau erscheinen kann. In 37%bdschriebenen Falle zeigt es sich
erythematts oder hautfarben. Die mittlere Bestasasdliegt bei 4,6 Jahren (£3,12 STDABW).

3.3 Analyse der Diaghosestellung bei Basalzellkarzinomen

Bei der nachfolgenden Analyse wird von dem Patmdmbektiv mit histologisch gesicherten

Basalzellkarzinomen ausgegangen. Von diesen 98|Z&#ikarzinomen werden 94 in Hinblick

auf die Verdachts- und Differenzialdiagnosen und desammenhang mit deren Lokalisation
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untersucht. Vier Félle werden aus der Bewertungyesshlossen, da ihre Verdachtsdiagnosen
bereits durch vorhergegangene Probeexzisionen ustdldygische Untersuchungen gesichert

waren.

3.3.1 Verdachtsdiaghosen und Sensitivitat der klinischen Diagnosestellung

bei Basalzellkarzinomen
Bei den 94 tatsachlichen Basalzellkarzinomen isb4n3% der Félle die Verdachtsdiagnose
gleich der histologischen Enddiagnose. Dieser Wit auch die Sensitivitdt der klinischen
Erkennung der Basalzellkarzinome an. Bei 45,7% Ffdle handelt es sich um eine klinisch
nicht richtig gestellte Diagnose. Das bedeutetsdhs Verdachtsdiagnose entweder fehlt oder
nicht gleich mit der histologischen Diagnose isie Differentialdiagnosen spielen keine Rolle

bei der Bewertung. Diese Kriterien gelten bei aBswertungen der Diagnosen.

Beurteilung der klinischen Verdachtsdiagnosen

bei Basalzellkarzinomen

Richtige Diaghose
M nein
Hlja

Abbildung 4: Beurteilung der klinischen Verdachtsgghiosen sowie Sensitivitdt (grun

dargestellt) bei Basalzellkarzinomen

3.3.2 Fehldiagnosenanalyse bei Basalzellkarzinomen

Die folgende Tabelle 9 stellt alle falschen Diagerodar, die im untersuchten Zeitraum klinisch
bei Basalzellkarzinomen gestellt werden. Betrachiah diese falschen Verdachtsdiagnosen, so
wird deutlich, dass das Basalzellkarzinom am hatdig flr einen Morbus Bowen gehalten wird.
Bei rund 15% der Basalzellkarzinome wird klinisatr &erdacht eines M. Bowen gestellt. Bei
rund 12% der Basalzellkarzinome vermutet der diaimerende Arzt benigne
Hautveranderungen, wie z.B. entzindliche Dermatosebagegen werden vier

Basalzellkarzinome (4,3%) Kklinisch mit Plattenepikarzinomen verwechselt. In 7 Fallen
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(16,3% der nicht richtigen Diagnosen) werden in dénterlagen keine Angaben zu
Verdachtsdiagnose gemacht. Weitere Diagnosen umdHR&ufigkeiten konnen der Tabelle 9

entnommen werden.

Verdachtsdiagnosen bei Basalzellkarzinomen

Falsche Diagnose
ja nein Gesamt

Verdachts-  Basalzellkarzinom Anzahl 51 51
diagnose % von Falsche Diagnose 100,0% 54,3%
M.Bowen Anzahl 14 14
% von Falsche Diagnose 32,6% 14,9%

keine Angaben Anzahl 7 7
% von Falsche Diagnose 16,3% 7,4%

Plattenepithel-Ca. Anzahl 4 4
% von Falsche Diagnose 9,3% 4,3%

aktinische Keratose Anzahl 3 3
% von Falsche Diagnose 7,0% 3,2%

Fibrome Anzahl 3 3
% von Falsche Diagnose 7,0% 3,2%

Ekzem Anzahl 3 3
% von Falsche Diagnose 7,0% 3,2%

maliges Melanom Anzahl 2 2
% von Falsche Diagnose 4.7% 2,1%

Psoriasis Anzahl 2 2
% von Falsche Diagnose 4,7% 2,1%

Keratoakanthom Anzahl 1 1
% von Falsche Diagnose 2,3% 1,1%

seborrhoische Keratose  Anzahl 1 1
% von Falsche Diagnose 2,3% 1,1%

Porom Anzahl 1 1
% von Falsche Diagnose 2,3% 1,1%

Granuloma pyogenicum  Anzahl 1 1
% von Falsche Diagnose 2,3% 1,1%

Lichen ruber Anzahl 1 1
% von Falsche Diagnose 2,3% 1,1%

Gesamt Anzahl 43 51 94
% von Falsche Diagnose 100,0% 100,0% 100,0%

Tab. 9: Falsche klinische Verdachtsdiagnosen bsaRallkarzinomen

3.3.3 Differenzialdiagnosen bei Basalzellkarzinomen

In diesem Zusammenhang werden erhobene Differelagaiosen beobachtet, die bei 38 von 94
Fallen (40,4%) zusatzlich zu einer Verdachtsdiagndekumentiert wurden. Sie haben bei
unserer Analyse keinen Einfluss auf die Beurteilanfdie Richtigkeit der Diagnosen.

Bei 9 Fallen hat der Untersucher differenzialdiagiiseh ein Basalzellkarzinom fur moglich

gehalten. Bei 10 Fallen wird ein Plattenepithelkaym in Betracht gezogen. Die weiteren
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Differenzialdiagnosen stellen die nachfolgenden €llabh im Einzelnen dar. Eine zweite
Differentialdiagnose wird in 4 von 94 Fallen gebteldavon wird in 3 Fallen ein

Basalzellkarzinom vermutet.

Differenzialdiagnose

o Gultige 2. Differenzialdiagnose

Haufigkeit | Prozente
Plattenepithel-Ca. 10 26,3 Gultige
Basalzellkarzinom 9 23,7 Haufigkeit [ Prozente
M.Bowen 4 10,5 Basalzellkarzinom 3 3,2
SchweiRdriisen- Ca. 3 7.9 malignes Melanom 1 11
seborrhoische Keratose 3 7.9 keine Angaben 90 95,7
Ekzem 2 53 Gesamt 94 100,0
malignes Melanom 2 53
Granuloma pyogenicum 1 2,6
aktinische Keratose 1 2,6 3. Differenzialdiagnose
Lymphom 1 2,6 Haufigkeit
Granuloma anulare 1 2,6 Ulcus cruris 1
Porom 1 2,6 keine
Gesamt 38 100,0 Angaben 93
keine Angaben 56 Gesamt 94
Gesamt 94

Tab. 10: Differenzialdiagnosen bei Basalzellkarnien

3.3.4 Subtypenspezifische Sensitivitat des Basalzellkarzinoms

Richtige Diagnose

nein ja* Gesamt

BCC-Subtyp-  nodular Anzahl 10 15 25
gruppen % von BCC-Subtypgruppen 40,0% | 60,0% | 100,0%
superfiziell, Anzahl 25 26 51

mikronodular % von BCC-Subtypgruppen 49.0% | 51.0% | 100,0%

infiltrativ, Anzahl 4 2 6
sklerodermiform % von BCC-Subtypgruppen 66,7% | 33,3% | 100,0%

metatypisch, Anzahl 4 8 12

intermediar, exulzeriert o5 yvon BCC-Subtypgruppen 33,3% | 66,7% | 100,0%

Gesamt Anzahl 43 51 94
% von BCC-Subtypgruppen 45,7% | 54,3% | 100,0%

*Angaben in Prozent = Sensitivitéat

Tab. 11: Sensitivitdit und Beurteilung der Verdadisgnosen bei Basalzellkarzinom-

Subtypgruppen
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Die Tabelle 11 zeigt die Beurteilung der kliniscligiagnosen abhangig von den Subtypgruppen.
66,7% der metatypischen, intermediaren und exdden Basalzellkarzinome werden richtig
erkannt. Gleichzeitig druckt diese Zahl die Sews#t der klinischen Diagnosestellung
spezifisch fur diese Subtypgruppe aus. Im Gegedsal wird die ebenfalls seltene Gruppe der
infiltrativen und sklerodermiformen Basalzellkaramen mit der Sensitivitat von nur 33,3% am
haufigsten von allen Subtypgruppen verkannt. Didutéren Subtypen diagnostiziert man in
60% der Falle richtig. Bei der zahlreichsten Sugtyppe der superfiziellen und mikronodularen

Tumoren wird in 51% der Falle die richtige Diagngsstellt.

3.3.5 Fehldiagnosenanalyse der Basalzellkarzinomsubtypen

Verdachtsdiagnosen, mit welchen die BCC-Subtypen ve  rwechselt wurden

Basalzellkarzinom-Subtypgruppen
infiltrativ, | metatypisch,
superfiziell, sklero- intermediar,
nodulér | mikronodulér | dermiform | exulzeriert [ Gesamt
Verdachts- gutartige Anzahl 4 13 2 19
diagnose-  epitheliale % von
Gruppen  Tumorenund  BCC-Subtyp-| 40,0% 52,0% 50,0% 44,2%
Prakanzerosen gruppen
entziindliche Anzahl 3 6 9
Dermatosen % von
BCC-Subtyp-| 30,0% 24,0% 20,9%
gruppen
keine Angaben Anzahl 1 3 1 2 7
% von
BCC-Subtyp-| 10,0% 12,0% 25,0% 50,0% 16,3%
gruppen
bosartige Anzahl 1 1 2 4
epitheliale % von
Tumoren BCC-Subtyp- 4,0% 25,0% 50,0% 9,3%
gruppen
bosartige Anzahl 1 1 2
melanozytéare o4 von
Tumoren BCC-Subtyp-| 10,0% 4,0% 4,7%
gruppen
fibromatdse Anzahl 1 1
Tumoren % von
BCC-Subtyp- 4,0% 2,3%
gruppen
gutartige Anzahl 1 1
Gefalstumoren o4 von
BCC-Subtyp-| 10,0% 2,3%
gruppen
Gesamt Anzahl 10 25 4 4 43
% von
BCC-Subtyp-| 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% | 100,0%
gruppen

Tab. 12: Falsche Verdachtsdiagnosen bei den jgeeailBasalzellkarzinom-Subtypgruppen
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Die Tabelle 12 stellt ausschlie3lich klinisch nichitchtig gestellte Diagnosen bei
Basalzellkarzinomen aufgeteilt in ihre Subtypgruppar. Auffallig ist, dass uber die Halfte der
nicht richtig diagnostizierten superfiziellen undkmnodularen Subtypen mit den gutartigen
epithelialen Tumoren wie M. Bowen oder der aktihest Keratose u.a. verwechselt werden.
40% der falschen Diagnosen bei noduldren Basataeitkomen entfallen auf benigne epitheliale
Tumoren. Die Diagnosegruppe der entzindlichen Dersea wird auch haufig mit den beiden
genannten Subtypen vertauscht. Die metatypischertiermedidaren und exulzerierten
Basalzellkarzinome werden haufig fir maligne epitdhe Tumoren, wie z.B. das
Plattenepithelkarzinom gehalten.

3.3.6 Lokalisationsspezifische Sensitivitat sowie Verdachtsdiagnosen der

Basalzellkarzinome bezogen auf ihre Lokalisation

Lokalisation und Verdachtsdiagnosen der untersuchte n Basalzellkarzinome

Korperteil
Unter-
schenkel Knie Kniekehle | FuBricken | Gesamt
Verdachts- Basalzellkarzinom Anzahl 45 3 1 2 51
diagnose- % von
0, 0, 0, 0, 0,
Gruppen Korperteil 52,9% 75,0% 33,3% 100,0% 54,3%
gutartige epitheliale Anzahl 18 1 19
Tumoren und % von
Prékanzerosen Korperteil 21,2% 33,3% 20,2%
entziindliche Anzahl 8 1 9
Dermatosen % von
0, 0, 0,
Korperteil 9,4% 33,3% 9,6%
keine Angaben Anzahl 6 1 7
% von
0, 0, 0,
Korperteil 7,1% 25,0% 7.4%
bdsartige epitheliale Anzahl 4 4
Tumoren % von
0, 0,
Korpertell 4.7% 4.3%
fibromatése Tumoren  Anzahl 1 1
% von
0, 0,
Korperteil 1.2% L1%
bdsartige Anzahl 2 2
melanozytére % von
0, 0,
Tumoren Kérperteil 2,4% 2,1%
gutartige Anzahl 1 1
Gefalitumoren % von
0, 0,
Korperteil 1.2% 1,1%
Gesamt Anzahl 85 4 3 2 94
% von
0, 0, 0, 0, 0,
Korperteil 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Tab. 13: Verdachtsdiagnosegruppen der Basalzeli@me in Abhangigkeit von der
Lokalisation
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Betrachtet man die Tabelle 13, die alle Verdachtgtbsegruppen bei Basalzellkarzinomen
unterteilt auf die jeweiligen Lokalisationen dal$teso stellt man fest, dass neben dem
Basalzellkarzinom, welches in allen Lokalisationam haufigsten genannt wird, auch die
gutartigen epithelialen Tumoren und entzindlicheernbatosen oft vertreten sind. Bei der
Verdachtsdiagnose Basalzellkarzinom handelt esinmrechtig vergebene Verdachtsdiagnose.
Alle anderen Diagnosen, die in Gruppen zusammesgefand, treten hier als Fehldiagnosen
auf, die mit Basalzellkarzinome verwechselt werdé&m Unterschenkel, wo die meisten
Basalzellkarzinome beobachtet werden, findet sidne ebreite Palette an falschen
Verdachtsdiagnosegruppen. Die obige Tabelle 13 diedAbbildung 5 zeigen dies in der
Ubersicht. Aus der Abbildung 5 ist auch die lokaisnsspezifische Sensitivitat fiir
Basalzellkarzinome ersichtlich, die den Anteil deBasalzellkarzinome (richtige

Verdachtsdiagnosen) an den Verdachtsdiagnosen riehtsp Sie ist bei angefuhrten

Korperstellen sehr variabel. Am Knie und Ful3rlickezoht diese von 75 bis 100%.
Lokalisation und Verdachtsdiagnose-Gruppen bei Basa Izellkarzinomen

Unterschenkel Knie

Kniekehle Fulricken

Verdachtsdiagnose-Gruppen

D keine Angaben

. Basalzellkarzinom

.guta.rtige epitheliale Tumoren und Prakanzerosen
. bésartige epitheliale Tumoren

. firomatdse Tumoren

D Bosarige melanozytare Tumoren

. gutartige Gefaitumoren

. entzlindiiche Dermatosen
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N am Unterschenkel=85, Knie=4, Kniekehle=3, FuRkeiic2, gesamt=94

Abbildung 5: Lokalisationsspezifische Sensitivaatvie falsche Verdachtsdiagnosegruppen

bei Basalzellkarzinomen in Abhéngigkeit von der alidation

3.4 Analyse zur Diagnosestellung bei nicht-melanozytaren Tumoren

Als Grundlage fur die Analyse im Kapitel 3.4 geligie nicht-melanozytdren Hauttumoren am
Unterschenkel, Knie und Ful3riicken, die innerhally Jiahren histologisch gesichert wurden.
Aufgezeigt werden ihre klinischen Diagnosen, Lakation und Treffsicherheit der klinischen

Diagnosestellung. Die Daten bezuglich der Bas&aetinome, die im Kapitel 4.3 untersucht

werden, sind hier zum Vergleich in der Analyse neaimal dargestellt. Es werden insgesamt
273 nicht-melanozytare Hauttumoren am Unterschemd@k und FulRriicken bei 235 Patienten
innerhalb von 4 Jahren diagnostiziert. Wegen vaggaggener Probeexzision und histologischer
Sicherung der Diagnose werden 10 Tumoren aus dissallyse ausgeschlossen. Somit ergibt
sich ein Gesamtkollektiv von 263 Féllen bei 226idtden, das bei der folgenden Untersuchung
als Grundlage dient. Die Basalzellkarzinome soliri dieser Betrachtungsebene mit den
anderen nicht-melanozytaren Tumoren verglichen grerddm die Darstellung zu erleichtern,

werden die Diagnosen zum Teil in Gruppen zusamniasgie
3.4.1 Verdachtsdiagnhosen und Differenzialdiagnosen

Die Tabelle 14 stellt die Verdachtsdiagnosen imzEinen dar, die ein Untersucher bei den

nicht-melanozytaren Tumoren vergeben hat.
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Verdachtsdiagnose

Differenzialdiagnose

Gilltige Giiltige

Haufigkeit | Prozente Haufigkeit | Prozente
Basalzellkarzinom 70 27,7 Plattenepithel-Ca. 19 19,2
Fibrome 49 19,4 Basalzellkarzinom 17 17,2
M.Bowen 41 16,2 M.Bowen 10 10,1
seborrhoische Keratose 22 8,7 malignes Melanom 10 10,1
Plattenepithel-Ca. 18 7,1 seborrhoische Keratose 8 8,1
aktinische Keratose 11 4,3 Ekzem 4 4,0
malignes Melanom 9 3,6 Fibrome 4 4,0
melanozytare Navi 8 3,2 Dermatofibrosarkoma 4 40
Psoriasis 4 1,6 protuberans '
Ekzem 3 1,2 Keratoakanthom 3 3.0
Keratoakanthom 3 1,2 aktinische Keratosen 3 3,0
Hamangiom 3 1,2 SchweilRdrusen- Ca. 3 3,0
Verruca 3 1,2 Granuloma anukare 2 2,0
Lichen ruber 2 8 Merkelzellkarzinom 2 2,0
Metastase Mamma-Ca. 2 8 melanozytére Navi 2 2,0
Granuloma pyogenicum 1 A Porom 1 1,0
Porom 1 4 Granuloma pyogenicum 1 1,0
Angiokeratom 1 4 Pyodermie 1 1,0
Merkelzell-Ca. 1 4 Psoriasis 1 1,0
Dermatofibrosarcoma 1 4 Lym'phom 1 1,0
protuberans ' Angiom 1 1,0
Gesamt 253 100,0 Verruca 2 2,0
keine Angaben 10 Gesamt 99 100,0
Gesamt 263 keine Angaben 164

Gesamt 263

Tab. 14: Verdachtsdiagnosen bei ausgewahlten metdnozytaren Tumoren

Tab. 15: Differenzialdiagnosen bei ausgewéahltehtrigelanozytaren Tumoren

In 164 von 263 Fallen wurde klinisch zusatzlich euner Verdachtsdiagnose auch eine
Differenzialdiagnose angegeben. Die Haufigkeiteneadezelnen Differenzialdiagnosen gibt die
Tabelle 15 wieder. Am haufigsten denkt der Kliniler ein Plattenepithelkarzinom und an ein
Basalzellkarzinom. In wenigen Fallen werden zweerodrei Differenzialdiagnosen erfasst.

Diese sind in Tabelle 17 und 18 ersichtlich.
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2. Differenzialdiagnose 3. Differenzialdiagnose

Giltige Giiltige
Haufigkeit | Prozente Haufigkeit | Prozente

Basalzellkarzinom 5 41,7 Ulcus cruris 1 50,0
malignes Melanom 4 33,3 malignes Melanom 1 50,0
Histiozytom 1 8,3 Gesamt 2 100,0
Ekzem 1 8,3 keine Angaben 261
seborrhoische Keratose 1 8,3 Gesamt 263
Gesamt 12 100,0
keine Angaben 251

Gesamt 263

Tab. 16: Zweite Differenzialdiagnose bei nicht-nmelzytdren Tumoren

Tab. 17: Dritte Differenzialdiagnose bei nicht-nredaytéren Tumoren

3.4.2 Verdachtsdiagnosen bei nicht-melanozytaren Tumoren bezogen auf

ihre Lokalisation
Im Folgenden werden die Verdachtsdiagnosen, diedeeai histologisch gesicherten nicht-
melanozytaren Tumoren erhoben wurden, in Gruppaammengefasst. Der Zusammenhang
zwischen der Lokalisation und den vergebenen Vérdd@agnosen wird beobachtet. Bei der
klinischen Untersuchung eines der nicht-melanoeytafumoren am Unterschenkel, Knie und
FulRriicken wird zu 29,3% und damit am haufigstenTeimor aus der Gruppe der gutartigen
epithelialen Tumoren angenommen. Dazu gehdren alenfdie Prakanzerosen. Am
Unterschenkel ist das die haufigste, an der Knilekelnd am FuRknéchel die zweithaufigste
Verdachtsdiagnose.
Das Basalzellkarzinom wird in 26,6% aller Falleraatet, wenn der klinische Untersucher einen
nicht-melanozytaren Tumor an der distalen unterdrelitét vor sich hat. Die Tumoren aus der

Gruppe der fibromatésen Tumoren werden zu 17,9%-éke als Verdachtsdiagnose vermerkt.
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Lokalisation und Verdachtsdiagnosen der nicht-melan ozytaren Tumoren

Korperteil
Unter- Knie- FuR-
schenkel | Knie kehle | Kndchel | riicken Gesamt
Verdachts- gutartige Anzahl 69 4 2 1 1 77
diagnose-  epitheliale

Gruppen  Tumoren und % von

brakanserosen  Korperteil | 32:2% | 16,7% |20,0% | 20,0% | 10,0% 29,3%

z

Basalzellkarzinom Anzahl 59 8 1 2 70
% von

KO('jrperteiI 27,6% | 33,3% |10,0% 20,0% 26,6%

fiboromattse Anzahl 32 7 4 2 3 48
Tumoren 9% von

Korperteil 15,0% | 29,2% | 40,0% 40,0% 30,0% 18,3%

bosartige Anzahl 15 1 2 2 20
epitheliale % von

Tumoren Korperteil 70% | 4.2% 40,0% | 20,0% 7,6%

entziindliche Anzahl 12 1 13
Dermatosen % von

K"(.).rperte” 5,6% 10,0% 4,9%

keine Angaben Anzahl 9 1 10
% von

Kodrperteil 4.2% 4.2% 3.8%

gutartige Anzahl 5 2 1 8
melanozytare % von

Tumoren K"(.j‘r'perte” 2,3% | 83% 10,0% 3,0%

bdsartige Anzahl 8 1 9
melanozytare % von

Tumoren Korperteil | 377 | 42% 3,4%

gutartige Anzahl 3 3
Gefalstumoren % von

0, 0,

Kdorperteil 1.4% 1,1%

andere Anzahl 2 2 1 5
% von

KO('jrperteiI 9% 20,0% 10,0% 1,9%

Gesamt Anzahl 214 24 10 5 10 263
% von

Korperteil 100,0% |100,0% | 100% | 100,0% | 100,0% 100,0%

Tab. 18: Lokalisation der klinischen Verdachtsdisgggruppen bei den nicht-melanozytéren

Tumoren

Beschrankt man die Tabelle 18 auf die Zeilen mihmeds 13 Fallen, so lasst sich der exakte
Test nach Fisher berechnen, welcher ein p=0,0libteidas deutet darauf hin, dass die beiden
Variablen in der oben angefiihrten Tabelle 18 eigrifkante Verteilung aufweisen (p<0,05).
Damit besteht ein signifikanter Unterschied in déegrgabe der klinischen Diagnosen in
unterschiedlichen Kdrperteilen.
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3.4.3 Haufigkeit der nicht-melanozytaren Tumoren und Sensitivitat ihrer
klinischen Diagnosestellung
Die Lokalisation der nicht-melanozytaren Tumorergizdie Abbildung 6. Es handelt sich um

die histologisch gesicherten Diagnosen.

Nicht-melanozytare Tumoren und ihre Lokalisation

Unterschenkel Knie Kniekehle
L e

Kndchel FubBriicken

30 ,00%

et

60,00% %
md

Diagnose
[l Basalzellkarzinom
I M Bowen
B seborrhoische Keratose
B =Htinische Keratose
[[] Flattenepithel-Ca.
W Fibrome
W Klarzellenakanthom
[ ] Merkelzellkarzinom
B Schweissdrisen-Ca.

N am Unterschenkel=214, Knie=24, Kniekehle=10, Kr@e5, Ful3riicken=10, gesamt=263

Abbildung 6: Die nicht-melanozytaren Tumoren unekibokalisation

Die Tabelle 19 stellt die absoluten H&aufigkeiterr téstologisch gesicherten ausgewéhlten
Tumoren sowie die Beurteilung in Hinblick auf diereffsicherheit ihrer Kklinischen
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Diagnosestellung. Die Sensitivitat, die man ebénfals der Tabelle 19 entnehmen kann, betragt
fur die klinische Erkennung der nicht-melanozytafemoren insgesamt 52,9%. Somit werden
124 dieser Tumoren (47,1%) klinisch nicht richtigaghostiziert. Am haufigsten werden die
aktinischen Keratosen Kklinisch verkannt (85%) urelsen somit die geringste Sensitivitat mit
15% auf. Auch weit Uber die Halfte (63%) der seboischen Keratosen werden nicht richtig
bewertet. Das Basalzell- und das Plattenepithelkanz werden klinisch zu tber 50% richtig
diagnostiziert. Die Sensitivitat betragt dabei 52fr die klinische Erkennung eines
Plattenepithelkarzinoms und 54,2% fiir die Erkenneings Basalzellkarzinoms. M. Bowen wird
zu 50% richtig erkannt. Fibromen schreibt man klthi sogar zu tiber 80% die richtige Diagnose
Zu.

Bei der Tabelle 19 wurde der exakte Unabhangigiestsnach Fisher durchgefuhrt und ein

p<0,001 errechnet. Damit wird eine hohe Signifikdee Ergebnisse bewiesen.

Beurteilung und Sensitivitat der klinischen Diagnos estellung bei ausgewébhlten nicht
-melanozytéren Tumoren

Richtige Diagnose

nein ja* Gesamt

Enddiagnose  Basalzellkarzinom Anzahl 43 51 94
% von Enddiagnose 45,7% 54,3% 100,0%

Fibrome Anzahl 11 46 57
% von Enddiagnose 19,3% 80,7% 100,0%

seborrhoische Anzahl 34 20 54
Keratose % von Enddiagnose 63,0% 37,0% 100,0%
Plattenepithel-Ca. Anzahl 12 13 25
% von Enddiagnose 48,0% 52,0% 100,0%

aktinische Keratose Anzahl 17 3 20
% von Enddiagnose 85,0% 15,0% 100,0%

M.Bowen Anzahl 4 4 8
% von Enddiagnose 50,0% 50,0% 100,0%

Klarzellenakanthom Anzahl 1 1 2
% von Enddiagnose 50,0% 50,0% 100,0%

Merkelzellkarzinom Anzahl 1 1 2
% von Enddiagnose 50,0% 50,0% 100,0%

Schweissdriisen-Ca.  Anzahl 1 1
% von Enddiagnose 100,0% 100,0%

Gesamt Anzahl 124 139 263
% von Enddiagnose 47,1% 52,9% 100,0%

*Angaben in Prozent = Sensitivitat

Tab. 19: Beurteilung und Sensitivitat der KkliniscsheDiagnosestellung bei nicht-

melanozytaren Tumoren
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Gruppenspezifische Sensitivitat der klinischen Di agnosetellung bei ausgewahlten nicht-melanozytéren

Tumoren
Richtige Diagnose
nein ja* Gesamt
Enddiagnose- Basalzellkarzinom Anzahl 43 51 94
Gruppen % von
Enddiagnose-Gruppen 45,7% 54.3% 100,0%
gutartige epitheliale Anzahl 56 28 84
Tumoren und % von
Prakanzerosen Enddiagnose-Gruppen 66,7% 33,3% 100,0%
fibromatése Tumoren Anzahl 11 46 57
% von
Enddiagnose-Gruppen 19.3% 80,7% 100,0%
bdsartige epitheliale Anzahl 14 14 28
Tumoren % von
Enddiagnose-Gruppen 50.0% 50.0% 100,0%
Gesamt Anzahl 124 139 263
% von
Enddiagnose-Gruppen 47,1% 52,9% 100,0%

*Angaben in Prozent = Sensitivitat

Tab. 20: Gruppenspezifische Sensitivitdit der kihen Diagnosestellung bei nicht-

melanozytaren Tumoren

Die Tabelle 20 zeigt die Sensitivitat fur die jeliggn Tumorguppen. Auffallig niedrig ist diese
bei benignen epithelialen Tumoren und Prékanzer(&&8%).

3.4.4 Lokalisationsspezifische Sensitivitat bei nicht-melanozytaren Tumoren

Der prozentuale Anteil der richtigen Diagnosen #ienagesicherten 263 Tumoren gibt die
lokalisationsspezifische Sensitivitat der Kliniscsh&ntersuchung bei der Erkennung dieser
Tumoren insgesamt an (Abb. 7).

So werden bei den nicht-melanozytaren Tumoren 5086 klinischen Diagnosen am

Unterschenkel und an der Kniekehle richtig gestélin Knie, Kndchel und FulRriicken zeigt

sich eine hdhere Sensitivitat von 62-80%.
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Lokalisationsspezifische Sensitivitat und Beurteilu ng der klinischen Diagnosen bei nicht-

melanozytaren Tumoren

Unterschenkel Knie Kniekehle

37,50% 50,00%

52,50% 50,00%

Kniéichel FuBriicken

30,00%

Richtige Diagnose
. nein
M=

N a m Unterschenkel=214, Knie=24, Kniekehle=10, ¢&@=5, FulR3riicken=10, Gesamt=263

Abbildung 7: Lokalisationsspezifische Sensitivitéitd Beurteilung der klinischen Diagnosen
bei nicht-melanozytaren Tumoren (Sensitivitat guangestellt)

3.5 Positiv pradikativer Wert der klinischen Diagnosestellung bei nicht-
melanozytaren Tumoren
Aus dem gesamten Patientenkollektiv werden dieeHadirausgefiltert, bei welchen die nicht-
melanozytaren Tumoren als klinische Verdachtsdiagrgenannt wurden. Man findet 263 Falle
bei 225 Patienten. Auch wenn die Summe von 263®FRdleich ist, handelt es sich nicht um
dieselben Falle, die im Abschnitt 3.4 behandeltdear Das Ziel ist, den positiv pradikativen
Wert fur die klinische Diagnosestellung in Zusamiverg mit den Haufigkeiten der
vergebenen Verdachtdiagnosen darzustellen.
Zuerst wird gezeigt, in welchen Lokalisationen dieht-melanozytdren Tumoren Kklinisch
diagnostiziert werden. Die Abbildung 8 zeigt diezslnen Tumoren als Verdachtsdiagnosen.
Auffallig ist, dass das Basalzellkarzinom in allsskalisationen mit Ausnahme des Knéchels oft

63



als Verdachtsdiagnose vergeben wird. Die aktinid€heatose wird in allen herangezogenen
Lokalisationen sehr selten vermutet. Am Knéchel Ba@rucken ist der prozentuelle Anteil des
Plattenepithelkarzinoms als klinische Diagnose tikelagrof3. Die grof3te Anzahl der

Plattenepithelkarzinome finden sich allerdings ameschenkel.

Nicht-melanozytaren Tumoren als klinische Verdacht  sdiagnose und ihre Lokalisation

Unterschenkel Knie Kniekehle

10,28%

Knochel ' FuBriicken

30,77

20,00%

— 7.69%

40,00%

Verdachtsdiagnose

. Bazalzellkarzinom . Param

[ . Bowen B ~roickerstom

. Fibrome . Merkelzellkarzinom

[ z=borrhoische Keratose [l Epidermalzyste

. aktinische Keratoze . Dermatofibrosarcama protuberans
|:| Plattenepithel-Ca. |:| Klarzellakanthom

|:| Keratoakanthom

N am Unterschenkel=214, Knie=22, Kniekehle=9, Kr@sh, Fullricken=13, Gesamit=263

Abbildung 8: Die nicht-melanozytaren Tumoren alsikche Verdachtsdiagnose und ihre

Lokalisation

Die Abbildung 8 und Tabelle 21 zeigen den gleiciteachverhalt. Die Diagnosen und
Lokalisationsangaben werden in Tabelle 21 unter ridggiffen zusammengefasst, um die
Voraussetzungen fur den exakten Unabhangigkeitsgest Fisher zu schaffen. Dieser ergibt ein
p=0,007 und beweist die Signifikanz der Ergebnidse.liegt ein signifikanter Unterschied
zwischen der Lokalisation und der vergebenen ldhes Verdachtsdiagnosen.
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Kdrperteil

Unterschelkel Knie** Fulz* Gesamt
Verdachts- gutartige epitheliale  Anzahl 85 8 4 97

diagnose- Tu.r.noren und % von Korpertei
Gruppen  Prakanzerosen 39,7% 25,8% 22,2% 36,9%
Basalzellkarzinom Anzahl 68 10 3 81
% von Korperteil 31,8% 32,3% 16,7% 30,8%
fiboromatose Tumoren Anzahl 38 12 5 55
% von Korperteil 17,8% 38,7% 27,8% 20,9%
bdsartige epitheliale  Anzahl 23 1 6 30
Tumoren % von Korperteil 10,7% 3,2% 33,3% 11,4%
Gesamt Anzahl 214 31 18 263
% von Korperteil 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

*Ful3riicken und Knochel **Knie und Kkehle

Tab. 21: Die nicht-melanozytaren Tumoren als kihes Verdachtsdiagnosegruppen und ihre

Lokalisation
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Positiv pradikativer Wert und Beurteilung der klini

schen Diagnosestellung bei ausgewéahlten

Tumoren
Richtige Diagnose
nein ja* Gesamt

Verdachts-  Basalzellkarzinom Anzahl 30 51 81
diagnose % von

Verdachtsdiagnose 37,0% 63,0% 100,0%

Fibrome Anzahl 7 46 53
% von

Verdachtsdiagnose 13.2% 86,8% 100,0%

M.Bowen Anzahl a7 4 51
% von

Verdachtsdiagnose 92,2% 7,8% 100,0%

Plattenepithel-Ca. Anzahl 15 13 28
% von

Verdachtsdiagnose 53,6% 46,4% 100,0%

seborrhoische Keratose  Anzahl 8 20 28
% von

Verdachtsdiagnose 28,6% 714% 100,0%

aktinische Keratose Anzahl 9 3 12
% von

Verdachtsdiagnose 75,0% 25,0% 100,0%

Keratoakanthom Anzahl 4 4
% von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Porom Anzahl 1 1
% von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Angiokeratom Anzahl 1 1
% von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Merkelzell-Ca. Anzahl 1 1
% von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Epidermalzyste Anzahl 1 1
% von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Dermatofibrosarcoma Anzahl 1 1
protuberans % von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Klarzellakanthom Anzahl 1 1
% von

Verdachtsdiagnose 100,0% 100,0%

Gesamt Anzahl 124 139 263
% von

0, 0, 0,
Verdachtsdiagnose 47.1% 52,9% 100,0%

Tab. 22: Positiv pradikativer Wert und die Treffagcheit der klinischen Diagnosestellung bei

nicht-melanozytaren Tumoren
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Die Tabelle 22 und 23 zeigen Werte zur Beurteild®y klinischen Diagnosestellung. Die
Tabelle 23 stellt den Zusammenhang zwischen pogréidikativem Wert und der Sensitivitat,

welcher zusatzliche Aussagen moglich macht.

Richtige Falsche Histologische | Sensitivitat | Positiv
klinische klinische Diagnosen in % pradikativer
Diagnosen | Diagnosen Wert in %
Alle maligne epitheliale
Tumoren 65 46 122 53,28 58,55
Basalzellkarzinom 51 30 94 54,25 62,96
Plattenepithelkarzinom 13 15 25 52 46,43
Benigne und pramaligne
epitheliale Tumoren 28 69 84 33,33 28,86
aktinische Keratose 3 9 20 15 25
seborrhoische Keratose 20 8 54 37,04 71,43
M. Bowen 4 47 8 50 7,84
Fibrome 46 7 57 80,70 86,79

Tab. 23: Sensitivitat und positiv pradikativer Weetr klinischen Diagnosestellung

So beobachtet man, dass das Basalzellkarzinom beio 263 Fallen die am haufigsten
gestellte Verdachtsdiagnose von allen Tumoren V&in den 81 klinisch verdachtigten
Basalzellkarzinomen werden 63% histologisch alslsolbestatigt (positiv pradikativer Wert),
37% erweisen sich falsch. Dennoch gibt es absokhrmBasalzellkarzinome (94) als klinisch
vermutet (81). Der klinische Verdacht auf ein Ra#pithelkarzinom bewahrheitet sich in
46,4%, was auch als positiv pradikativer Wert betzeet wird. Die Anzahl zu den klinisch
gedul3erten Verdachtsdiagnosen ist etwas hoheri@ld\rizahl der histologisch bestatigten
Enddiagnosen.

Wird ein M. Bowen verdachtigt, so liegt der Unteriser zu 92,2% falsch. Demnach liegt der
positiv pradikative Wert bei niedrigen 7,8%. Dertehsucher stellt die Diagnose eines M.
Bowen klinisch sehr haufig, wobei tatsachlich nuenwge Falle histologisch nachgewiesen
werden.

Ungefahr drei Viertel der klinisch angenommeneningithen Keratosen bestéatigen sich
histologisch nicht. Der positiv pradikative Wertldgt sich auf 25%. Die Sensitivitat einer
klinischen Untersuchung ist bei der aktinischen é@se lediglich 15%. Der Untersucher
vermutet in dieser Lokalisation selten eine aktihesKeratoseTatséchlich werden jedoch mehr

solche Tumoren histologisch nachgewiesen.
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Die Verdachtsdiagnose Fibrom wird zu 86,8% und s@besche Keratose zu 71,4% richtig
aufgestellt. Ihre Sensitivitdtswerte liegen allag$i betrachtlich auseinander. Die Sensitivitat fur
die Erkennung der Fibrome ist 80,7% und fur selmsdhen Keratosen 37%. Das bedeutet, dass
die Diagnose seborrhoische Keratose klinisch zudfdtgn Teil richtig allerdings viel zu selten
gestellt wird. Es finden sich also mehr seborrfms&eratosen am Knie, Unterschenkel und

FulRricken als viele Untersucher annehmen.

3.5.1 Lokalisationsspezifischer positiv pradikativer Wert

Die nicht-melanozytdren Tumoren, die als Verdachtgtbse genannt wurden, werden
insgesamt in 52,9 % (positiv pradikativer Wert) d@lle bestatigt. Dieser positiv pradikative
Wert wird im Folgenden auf die einzelnen Lokalisa@n unterteilt.

Lokalisationsspezifischer positiv pradikativer Wert und Beurteilung der klinischen Diagnosen

Unterschenkel Kniekehle

50, 71% 49, 20% 31,82% 33,33%
G8,18% 66,67

Knochel FuBriicken

20,00% es
80, 00% 53, 850 a2
_ —",_H‘

Richtige Diagnose
. nein
M=

N am Unterschenkel=214, Knie=22, Kniekehle=9, Kraleh, Ful3riicken=13, Gesamt=263

Abbildung 9: Lokalisationsspezifischer positiv pkativer Wert und Beurteilung der

klinischen Diagnosen (positiv pradikativer Wergiriin dargestellt)
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Die Abbildung 9 zeigt die Treffsicherheit der kbochen Verdachtsdiagnosen unterteilt auf die
Korperregionen. Wird also einer der nicht-melanaemm Tumoren am Unterschenkel vermutet,
so stimmt die Diagnose zu 50% (positiv pradikativeert). Bei den Ubrigen dargestellten

Kdrperregionen ist dieser Anteil fast immer hdher.

3.6 Fehldiagnosenanalyse bei den nicht-melanozytaren Tumoren

Aus dem Gesamtkollektiv werden 124 histologischigeste nicht-melanozytdre Tumoren
herausgefiltert, die klinisch nicht richtig erkannwurden. Das bedeutet, dass die
Verdachtsdiagnose entweder fehlt oder nicht mit ldstologischen Diagnose ubereinstimmit.
Die Differentialdiagnosen spielen keine Rolle ber @8ewertung. Die nachfolgende Tabelle 24
zeigt alle nicht richtig gestellten klinischen Vaadthitsdiagnosen, mit welchen die ausgewahlten
Tumorgruppen verwechselt wurden. In den Spalted die histologisch gesicherten Tumoren
angegeben, in den Zeilen sieht man die dazugembrigkschen Verdachtsdiagnosen. Das
Basalzellkarzinom soll mit den anderen Tumorgrupperglichen werden und ist nicht in der
Gruppe der bosartigen epithelialen Tumoren eindessén, zu der es histologisch gehdrt. Die
Tabelle 24 macht deutlich, dass die Basalzellkarn@ am héaufigsten mit den benignen
epithelialen Tumoren und Prakanzerosen verwechsgettien. Sie werden im Einzelnen in
Tabelle 25 dargestellt. Die benignen epithelialem®ren und Prékanzerosen wiederum werden
oft untereinander oder auch mit dem Basalzellkarninvertauscht. Als einer der malignen
epithelialen Tumoren (Basalzellkarzinome inbegnjffeverden 26% (25 von 97 Féllen) aller
vorerst angenommenen benignen und pramalignenedipldn Tumoren histologisch widerlegt.
Als Prékanzerosen werden 18% (22 von 122 Fallel@r ahalignen epithelialen Tumoren
klinisch unterschéatzt, zusatzliche 12% (15 von E2Ren) sehen wie entziindliche Dermatosen
oder rein benigne Tumoren aus. Als benigne odenaligne epitheliale Tumoren werden 24%
der Plattenepithelkarzinome Klinisch falsch diagizeext, weitere 12% werden mit

Basalzellkarzinomen verwechselt.
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Falsche klinische Verdachtsdiagnosen bei nicht-mela nozytaren Tumoren

Anzahl
Enddiagnose-Gruppen
gutartige bdsartige
epitheliale epitheliale
Basalzell- [ Tumoren und Tumoren fiboromatdse
karzinom | Prédkanzerosen | ohne BCC Tumoren Gesamt
Verdachts- | gutartige epitheliale
diagnose- | Tumoren und 19 23 6 1 49
Gruppen Prakanzerosen
Basalzellkarzinom 16 3 19
entziindliche Dermatosen 6 3 1 10
bdsartige melanozytare
Tumorgn ohne BC)C/:t 2 2 2 3 9
gutartige melanozytéare 6 ’ 8
Tumoren
bodsartige epitheliale
Tumorgn P 4 1 1 6
andere 3 1 1 5
fibromatdse Tumoren 1 5
gutartige Gefalitumoren 1 2 3
keine Angaben 7 2 1 10
Gesamt 43 56 14 11 124

Tab. 24: Falsche klinische Verdachtsdiagnosen i Histologisch gesicherten nicht-

melanozytaren Tumoren
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Verdachtsdiagnosen der malignen epithelialen Tumore

n im Einzelnen

Enddiagnose
Basalzell- | Plattenepithel- | Merkelzell- | Schweiss-

karzinom Ca. karzinom | drisen-Ca. | Gesamt

Verdachts- Basalzellkarzinom Anzahl 51 3 54
diagnose % von Enddiagnose 54,3% 12,0% 44,3%
M.Bowen Anzahl 14 5 19
% von Enddiagnose 14,9% 20,0% 15,6%

Plattenepithel-Ca. Anzahl 4 13 17
% von Enddiagnose 4.3% 52,0% 13,9%

malignes Anzahl 2 1 1 4
Melanom % von Enddiagnose 2,1% 4,0% 100,0% 3,3%
Ekzem Anzahl 3 3
% von Enddiagnose 3,2% 2,5%

Fibrome Anzahl 3 3
% von Enddiagnose 3,2% 2,5%

aktinische Anzahl 3 3
Keratose % von Enddiagnose 3,2% 2,5%
Keratoakanthom  Anzahl 1 1 2
% von Enddiagnose 1,1% 4,0% 1,6%

Psoriasis Anzahl 2 2
% von Enddiagnose 2,1% 1,6%

Lichen ruber Anzahl 1 1 2
% von Enddiagnose 1,1% 4,0% 1,6%

Merkelzell- Anzahl 1 1
karzinom % von Enddiagnose 50,0% 8%
Metastase Anzahl 1 1
Mamma-Ca. % von Enddiagnose 50,0% ,8%
seborrhoische Anzahl 1 1
Keratose % von Enddiagnose 1,1% 8%
Porom Anzahl 1 1
% von Enddiagnose 1,1% ,8%

Granuloma Anzahl 1 1
pyogenicum % von Enddiagnose 1,1% ,8%
keine Angaben Anzahl 7 1 8
% von Enddiagnose 7,4% 4,0% 6,6%

Gesamt Anzahl 94 25 2 1 122
% von Enddiagnose | 100,0% 100,0% 100,0% 100,0% 100,0%

Tab. 25: Alle klinischen Verdachtsdiagnosen ben dhstologisch gesicherten malignen

epithelialen Tumoren
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4 Diskussion

Angesichts der rasanten Inzidenzzunahme der nieldnozytaren Hauttumore in Deutschland
als auch weltweit [10, 18, 21, 23-29, 33-35, 3744151, 52] nimmt die klinische Untersuchung
als Screenigmethode bei der Hautkrebsvorsorgeigimeer wichtigere Rolle ein. Diese Arbeit

zielt darauf diese Tumoren in einer seltenen Lekdilbn epidemiologisch zu untersuchen und
im Zusammenhang ihre klinische Diagnosestellungenéla beleuchten. lhre Lokalisation am
Unterschenkel, Knie und Ful3riicken ist, verglichendan anderen Korperregionen, selten und
die Vermutung, dass sie dort deshalb seltener etnmerden, liegt nah [1, 3, 4, 10, 21, 60, 74-
80]. Es gibt nur wenige Studien, die sich mit der Ldatlon von nicht-melanozytaren

Hauttumoren am Unterschenkel, Knie und Ful3rlckeschidtigen. Die Fallzahlen in der

Literatur bezlglich dieser Lokalisation an den wertieExtremitéten sind relativ klein [10, 21, 25,
29]. Obwohl die Angaben sich auf das ganze Beiodgea sind sie meist kleiner als in unserer
Studie. Zudem sind nur wenige Daten zur Beurteiludgr Qualitdt der visuellen

Diagnosetreffsicherheit als Screeningmethode fizhtainelanozytare Hauttumore verfugbar.
Bisher gab es keine spezifische Auswertung voreRréalicht-melanozytarer Hauttumore aus der

Universitatshautklinik der Charité Berlin.

4.1 Relative Haufigkeiten der epithelialen Hautkarzinome

Die Ergebnisse der gegenwartigen Studie bestatigemelativen Haufigkeiten der epithelialen

Hautkarzinome, die in anderen deutschen Studieittetmwurden [19, 20, 37]. Sie setzten sich
aus 76,5% Basalzellkarzinomen, 20,3% Plattenep@ineihhomen, 2,3% Merkelzellkarzinomen

und 0,7% Schweil3drisenkarzinomen (ein Fall) zusamrdas deutet daraufhin, dass diese
Stichprobe hoéchstwahrscheinlich repréasentativ ist.

Das Verhaltnis von BCCs zu SCCs von 3,8:1 am Khirterschenkel und Ful3riicken bei
unseren Patienten im Alter von 31-95 Jahren urtterdet sich nicht wesentlich von dem BCC-
SCC-Verhdltnis in allen Lokalisationen, das durdklev internationale Studien mit grof3en

Fallzahlen belegtist [1, 2, 10, 21].

In allen Lokalisationen beobachtet man in Sid-Waies 1988 zu 1998 eine Steigerung der
absoluten Patientenzahlen um 66% bei den Basareifomen und 16% bei den

Plattenepithelkarzinomen [21, 29]. In der Altersgpa von 50-69 Jahren gibt es 9mal mehr
BCCs als SCCs [29]. In unserer Studie werden zwader entsprechenden Altersgruppe nur
3mal so viele BCCs in Vergleich zu SCCs gefundexthdin der Gruppe der 71-80-Jahrigen
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finden wir ein dhnliches Verhaltnis von 7,2:1. Ien uns ermittelte Haufigkeit der BCCs am
Knie, Unterschenkel und Fuldrticken steigt deutlichier dem Alter an als die der SCCs.
Besonders bei Frauen beobachtet man in allen Lsagtadnen einen deutlichen Anstieg der SCC-
Haufigkeit [1]. In diesem Zeitraum von 1980 bis 49S8tiegen in den USA die absoluten
Fallzahlen des SCC bei Frauen um 350% und bei Marma 235% sowie des BCC um 82%
bei beiden Geschlechtern [1]. Auch in Australiemrstet dieser Trend noch weiter fort,
innerhalb von 10 Jahren geht die BCC-SCC-Ratio 4¢h985) auf 2,5 (1995) zuriick [10, 25].
Auch langerfristig zwischen 1985 und 2002 ist ins&kalien der Zuwachs von SCC deutlich
grofRer als von BCC [26] .

Wahrend in allen Lokalisationen also eine deutlighemahme der SCCs zu beobachten ist,
zeigen frihere Studien aus Australien [10, 25, 26¢n USA [1], GroR3britannien [21, 29] und
Italien [2] an den unteren Extremitaten untersdiobd regionale Trends auf. Eine siebenfache
Steigerung der SCC-Haufigkeit verzeichnet man m d8A[1] von 1980 bis 1994, wahrend das
Auftreten der BCCs sich knapp vervierfacht. EndeQ@®er Jahre, nimmt die Anzahl der BCCs
in Wales im Vergleich von vor 10 Jahren um das fdigre zu, die Anzahl der SCCs geht
allerdings zurtick [21, 29]. Die Fallzahlen bezliglider eher seltenen Lokalisation an den
unteren Extremitaten sind relativ klein [10, 21, 28]. Obwohl die Angaben sich auf das ganze
Bein beziehen, sind die Fallzahlen meist kleinsrialunserer Studie (Tab. 26). Die kumulative
Sonnenexposition, die in den Gebieten naher zumafdguzunimmt, ist vor allem mit dem
Haufigkeitszuwachs des SCC in der Bevolkerung aiesb26]. Dementsprechend sind die
Wachstumsraten in Wales [21, 29] und Finnland [88ht so grof3 wie in Australien [10, 25, 26]
oder den USA [1]. Unsere Studienergebnisse bestéttpr die Annahme, dass SCCs deutlich
haufiger bei Frauen am Unterschenkel, Knie und kekan auftreten [1, 2]. Eine Erklarung
konnte der unterschiedliche Umgang mit der Sonmst@hlung sowie die unterschiedliche
Bekleidung bei Frauen und Mannern sein. In Italigo,es mehr Sonnenstunden im Jahr gibt als
in Deutschland, sind bei Frauen SCCs fast genadgiighwie BCCs [2].
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BCC:SCC-Verhaltnis | BCC:SCC-Verhéltnis |BCC:SCC-Verhéltnis
bei beiden
bei Frauen bei Mannern Geschlechtern
USA[1]
1980 5:1 (20:4) 5:1 (20:4) 5:1 (40:8)
1994 2,2:1 (94:42) 3,4:1 (45:13) 2,5:1 (139:55)
Wales[21, 29]
1988 1:1 (8:9)
1998 6:1 (36:6)
Australien[26]
2002 1:1 (40:39) 0.9:1 (36:38) 1:1 (76:77)
Italien[2]
2003 0,9:1 (34:32) 1,7:1 (34:19) 1,3:1(68:51)
Deutschland?
2000-2003 2.4:1 (42:17) 1,7:1 (56:9) 3,8:1 (98:26)

tam Unterschenkel, Knie und Ful3riicken ( )oNde Fallzahlen in Klammern
Tab. 26: BCC:SCC-Verhaltnisse an den unteren Etésen

4.2 Alter und Geschlechtsverteilung der Basalzellkarzinom-Falle an den

unteren Extremitaten
Entsprechend unseren Analysen haben knapp mehr éviav%) ein BCC am Knie,
Unterschenkel und Fufricken. Eine Studie von 208@t,zdass in allen Lokalisationen
zusammen beinahe doppelt so viele Manner als Fraaeneinem BCC betroffen sind [81].
Demzufolge deutet der hohe Anteil von Frauen (4B%Jnseren Daten darauf hin, dass Frauen
relativ haufiger ein BCC am Unterschenkel, Knie &uriicken entwickeln als in allen tbrigen
Lokalisationen. Dieser Sachverhalt wird auch iga@genen Studien klar bestatigt [75, 80].
Ein BCC an den Beinen erscheint gemal vieler Vendiithungen deutlich haufiger bei Frauen
(58-75%) als bei Mannern [1, 2, 56, 61, 75, 79, &8s Risiko fur die Entstehung eines BCCs
an der unteren Extremitat wird fir Frauen hoherfi@svianner geschatzt, was ahnlich wie beim
SCC vermutlich mit einer erh6hten SonnenexpositranBereich der Beine zusammenhéngt
[116].
Die Patienten, die in unserer Studie erfasst wersiend durchschnittlich 70 Jahre alt und damit
4-11 Jahre éalter als in Vergleichsstudien. In déerhtur wird das Durchschnittsalter der
Patienten mit BCC an der unteren Extremitéat zwis&®und 66 Jahren beschrieben [56, 61, 80,
117]. Interessanterweise sind in unserer Analyseé auch in friheren Publikationen [5, 44],
junge BCC-Patienten fast immer Frauen. Die von emsittelten Patientinnen mit einem BCC

am Unterschenkel, Knie und Ful3ricken sind durchitbin 69 Jahre alt und auch junger als die
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mit einem BCC in allen Lokalisationen zusammen [Z#bei ist die geografische Gegend und

Untersuchungszeit bei beiden Untersuchungen gleich.

4.3 Subtypen des Basalzellkarzinoms

Das klinische Erscheinungsbild der einzelnen BCGtfen am Unterschenkel, Knie und
Ful3riicken unterscheidet sich nur unwesentlich \en typischen Erscheinungsbild, welches in
der Literatur beschrieben wird [16, 17, 22, 32, ®]. Eine unterschiedliche Zusammensetzung
ihrer Haufigkeiten und eine bestimmte Bevorzugurey dpidemiologischen Merkmale zu
jeweiligen BCC-Subtypen werden interessanterwessggéstellt. Unsere Ergebnisse bestatigen
die Beobachtung von Scrivener et al. [76], dassRigentenalter bei Exzision nicht nur von
dem BCC-Typ, sondern auch von Lokalisation sowisd@kecht abhangt.

Der superfizielle, im Gegensatz zu dem noduléaretyf) kommt haufiger in Hautarealen mit
intermittierender Sonnenexposition vor [76]. Dietaren Extremitdten zahlen zu diesen
Hautarealen, die weniger der Sonneneinstrahlungeseszt sind als der Kopf- und Halsbereich.
Der These entsprechend ist in friheren [79, 80]ionthserer Studie das superfizielle BCC mit
53% der haufigste Subtyp am Knie, Unterschenkelkunériicken. Der Anteil der superfiziellen
BCCs in dieser Lokalisation ist ahnlich wie bei Rea et al.[80]. Sie beschéftigen sich mit
diesem seltenen Thema in den USA Ende der 90ee Jalor registrieren in gleicher Lokalisation
und gleichem Untersuchungszeitraum 84 BCCs. Inrensgtudie haben wir 14 BCCs mehr
beobachtet. Pearson et al. [80] stellen einen féignien Unterschied zwischen den
Haufigkeiten der BCC-Subtypen an den unteren Extédem und an anderen Lokalisationen
fest. Wahrend an den Beinen die superfiziellen BGO@sherrschen, sind an anderen
Lokalisationen die nodularen BCCs am haufigste. [80

Die Patienten mit superfiziellen BCCs sind deutljghger als die mit nodularen und auch die
mit allen anderen BCCs. Diese Ergebnisse deckénasich mit den der Vergleichsstudien [75,
76, 79]. Durchschnittlich sind die Patienten mitesn superfiziellen BCC 65 Jahre alt, wahrend
die Patienten mit nodularem BCC durchschnittlicka8ire alter sind.

Der Frauenanteil ist bei superfiziellen BCCs mie#&on allen Subtypen am gréf3ten. Von
einem nodularen BCC sind knapp mehr Manner betmofdeer noduléare Subtyp tritt auch in den
ubrigen Lokalisationen bevorzugt bei alteren méaan Patienten auf [75, 79, 81] und erfahrt
in den letzten Jahren einen enormen Haufigkeitsebwd79]. Der Zusammenhang mit der

immer alter werdenden Bevolkerung liegt nahe. SkimElenz steigt bekanntlich mit dem Alter
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von allen BCC-Subtypen am steilsten an [28, 81hrdeh sind gegenwartig die Patienten mit
nodularen BCCs am Knie, Unterschenkel und FuRruckechschnittlich noch &lter als bei
einem nodularen BCC am Bein [79] oder auch imafiederen Lokalisationen zu erwarten ware
[75, 76]. An den unteren Extremitaten ist er deeithéufigste Subtyp und bei weitem nicht so
haufig wie in den Hautarealen mit chronischer unten Sonneneinwirkung [63, 67, 68]. Bei
seiner Entstehung spielt die UV-Belastung vermiteme grol3e Rolle [63, 67]. Der Anteil der
nodularen BCCs in der ausgewahlten Lokalisatiogt lteem von Bastiaens et al.[79] ermittelten
sehr nah.

Die Gruppe der metatypischen, intermediaren, basosgsen und exulzerierten BCCs erscheint
haufig bei den altesten Patienten (durchschnittiich 73 Jahren) in Vergleich zu den anderen
BCC-Subtypen am Knie, Unterschenkel und Fuf3rickea.basosquamdsen BCCs zeichnen
sich haufig durch Ulzerationen aus [16, 32]. In degenwartigen Studie erscheinen von 13
Hautveranderungen, meist Knoten oder Plaques, A€xieit. Die heterogene Gruppe schlief3t
auch die BCCs ein, die histologisch als exulzetefundet werden. Dadurch ergibt sich eine
hoéhere Tumoranzahl dieser Gruppe als allein vonbdmosquamdsen BCCs zu erwarten ware
[60]. In den meisten Studien werden diese BCC-Sdrtynicht einzeln, sondern in einer
unbestimmten Gruppe der unklassifizierten BCC-Sudmyeingestuft, weshalb es diesbezlglich
kaum vergleichbare Daten gibt [12, 75, 76, 79, 81].

Auffallig far die Gruppe der metatypischen, intediggen, basosquamoésen und exulzerierten
BCCs ist der mittlere Durchmesser, welcher beirddpelt so grol3 wie der der superfiziellen
und mikronoduldren BCCs ist. Diese Daten unterstutdie Aussage, dass grol3e Lasionen
bevorzugt ulzerieren [32]. Die durchschnittlich @ dahre alten, meist mé&nnlichen Patienten
warten vermutlich langere Zeit ab, bis sie den Aufisuchen. In dieser Zeit wachst der Tumor
bis er schlieBBlich ulzeriert. Die basosquamésen 8CGie klinische und histologische
Eigenschaften sowohl der BCCs als auch der SCGwzéesneigen wie die SCC zu schnellem
Wachstum [92]. In diesem fortgeschrittenen Stadiuenden die Lasionen meist eindeutig fur
ein epitheliales Karzinom gehalten (Tab. 12). Dileddation scheint ein Indiz fur Malignitat zu
sein. Dennoch, eine haufige benigne Differenzigidese, das Ulcus cruris, ist gerade in der
Lokalisation am Kndchel nicht zu vernachlassigem. der Literatur gibt es dazu einige
Fallberichte und Studien[111, 118-121], die beieainErscheinungsbild eines Ulcus cruris zu
einem histologischen  Malignitatsausschluss appellie Laut des gegenwartigen

Datenausschlusses spielen diese eher seltenen Higillei eine untergeordnete Rolle. Diese
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BCC-Gruppe erreicht die beste Sensitivitat derigtinen Diagnosen von 66% unter allen BCC-
Gruppen (Tab. 12).

Die Gruppe der infiltrativen BCCs wird hingegen mlistand am schlechtesten klinisch erkannt
(Tab. 11). Uber weitaus schlechtere Diagnosetafésheit berichten Studien[5, 12], die in den
letzen Jahren veroffentlicht wurden. Die hier sete BCC-Subtypgruppe macht einen Anteil
von ca. 6%, was im Bereich der Ergebnisse vergarggtudien mit grof3en Fallzahlen [75, 76,
79] aus Europa und Australien liegt. Die 2006 mibtte Gleichsetzung der infiltrativen und der
nodularen BCC beziglich der Tumordichte am Beinl &nn mit gegenwartigen Ergebnissen
widerlegt werden. Es werden 4,5-mal mehr nodulbrénéiltrative BCCs gefunden.

Die infiltrativen BCCs erscheinen wie die nodulaBB@Cs bevorzugt bei alteren Patienten. Die
untersuchten Patienten sind jedoch meist alteb(J&hre) als bei anderen Untersuchungen, die
sich auf die untere Extremitat [64] oder auch digf kokalisationen beziehen [75, 76, 79]. Wie
in einer Studie [81] von 2006 sind 83% von ihnemivk.

Die infiltrativen BCCs in der gegenwartigen Untersung haben den kleinsten mittleren
Durchmesser. Der Verdacht liegt nahe, dass die Tgn@ozen durch die typische Fibrosierung
des Tumors verschleiert und bei der klinischen @ggjung unterschatzt werden [32, 92]. Auch
wenn diese Tumoren einer zirkumskripten Skleroderétineln [16, 92], werden sie zumindest
in der untersuchten Lokalisation mit dieser nicbtwechselt. Eher halt der Untersucher die
infiltrativen BCCs fir gutartige oder auch bosagtigpitheliale Tumoren, besonders wenn sie

sich als Knoten prasentieren (Tab. 5).

4.4 Alter und Geschlechtsverteilung der Plattenepithelkarzinom- Falle an

den unteren Extremitaten
Unsere Ergebnisse bestatigen eine deutliche Begormudes weiblichen Geschlechts bei der
Entstehung eines SCC am Knie, Unterschenkel undiEkén [1, 2, 26, 28]. Die Resultate
zeigen, dass bei Frauen die SCCs am Unterschefikiel,und Ful3riicken im jingeren Alter als
bei Mannern erscheinen. Andere Quellen, die sianetst auf alle Lokalisationen beziehen,
belegen Gegenteiliges [19, 29, 33, 34]. Die Patiemhit einem SCC am Unterschenkel, Knie
und FulBrticken sind mit durchschnittlich 66 JahrelB4Jahre deutlich junger als die mit den
SCCs in allen Lokalisationen [19, 29, 33, 34].

77



4.5 Morphologie und Lokalisation — Vergleich von Basalzellkarzinomen mit
anderen ausgesuchten Tumoren
Die Ergebnisse dieser Studie zeigen, dass die B@@sauch die anderen Tumoren an den
distalen Beinen ein typisches klinisches Bild zeiggie unterscheiden sich nicht wesentlich von
den Tumoren gleicher Art, die in anderen Koérpelstelorkommen [16, 17, 32, 92, 109].
Sowohl das SCC als auch das BCC erscheinen angktarfipratibial am Unterschenkel, wo die
meiste UV-Strahlung einwirkt. Am Ful3riicken und Kinékist das SCC ofter anzutreffen als das
BCC (Abb. 9) und kann aufgrund von Ulzerationerheiflr ein Ulcus cruris gehalten werden.
Die meisten BCCs befinden sich am Unterschenked, mwi der Flachengrol3e zusammenhangt.
Aus anderen Blickwinkel betrachtet sind aber audh BICCs die haufigsten Tumoren am
Unterschenkel. Im Gegensatz dazu dominieren antéié gutartigen Fibrome am Knie, an der
Kniekehle und am Ful3riicken (Abb. 9).
Es gibt nur wenige Studien, die sich mit Lokalisatder BCCs am Unterschenkel, Knie und
FulRriicken beschaftigen. Als einige Wenige untersaui¢tearson et al.[80] in den USA zwischen
1994 und 1997 Basalzellkarzinome in dieser Lokabsa Sie z&hlen &hnlich wie die
gegenwartige Studie innerhalb von 3 Jahren 84 B@Kaie, Unterschenkel und Fulriicken.
Dabei unterscheiden Pearson et al. auch detailalisationen am Bein (Knie 1 bei Mannern
(m) und 4 bei Frauen (w), unterhalb des Knies 1) ymd 27 (w), Wade 5 (m) und 10 (w),
pratibial 2 (m) und 13 (w), FuRkndéchel 1 (m) unéing, Ful3 2 (m) und 3 (w)) [80]. Abgesehen
von der Geschlechtsverteilung entsprechen die ikltednsspezifischen Haufigkeiten der BCC
zum groRten Teil auch unseren Studienergebnissberraschenderweise werden in unserer
Population weniger BCC am Fuf3riicken und Kndchepgh mehr prétibial gefunden als von

Pearson et al.[80] beschrieben.

4.6 Treffsicherheit der klinischen Diagnosen

Wenige Daten existieren zur Beurteilung der Quialiigr visuellen Diagnosetreffsicherheit als
Screening-Methode fir nicht-melanozytare Tumorene [Qegenwartige Studie bewertet
klinikspezifische Fahigkeiten bei der klinischenaBnosestellung. Angesichts dessen, dass die
Inzidenz fur nicht-melanozytare Hautkarzinome, déauofigsten Karzinomen bei den Kaukasiern
Uberhaupt, weiterhin steigt, muss an einem optiméf&anagement zu dessen Beka&mpfung
gearbeitet werden [18, 50]. Das optimale Vorgetsrabhéangig von der frihen und richtigen
klinischen Diagnosestellung, auf die eine adagUdterapie folgt [122, 123]. Die Klinische
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Diagnose setzt die Weichen fur die weitere Theragie entscheidend fur die Prognose der
Erkrankung ist.

Die Beurteilung einer Screening-Methode lasst sigich ihre Sensitivitat als auch den positiv
pradikativen Wert (PPW) ausdriicken. In der engfpcachigen Literatur wird gro3ere
Bedeutung auf die Beschreibung der Sensitivitaegie|4, 6, 13]. Der PPW scheint aus der
Position des Klinikers relevant zu sein. Der Waldt @n, wie wahrscheinlich es ist, dass die
klinische Verdachtsdiagnose richtig ist. Demgegentikann die Sensitivitat indirekt genutzt
werden, um die Wahrscheinlichkeit bei einem bestiemrPatienten vorherzusagen, ob dieser
eine bestimmte Erkrankung hat. Sie stellt ein sgtektives Mal3 dar, welches vom Standpunkt
nach der histologischen Diagnosesicherung ausdgiet. entspricht dem Prozentanteil der
richtigen klinischen Diagnosen an den tatsachlichemoren.

Unsere Resultate zur Zuverlassigkeit der kliniscbeagnosestellung bei Basalzellkarzinomen,
die durch die Sensitivitat und den PPW angegeberteme liegen im Bereich vergangener
Studien. Von den 81 klinisch angenommenen Baskieihomen wurden 63% histologisch als
solche bestatigt (Tab.22 und 23). Diese Prozentmngantspricht dem PPW. In der
internationalen Literatur variiert der PPW fur B@Q€hohem Maflie zwischen 39-90% [3-10].
Auch die Sensitivitat fir das BCC weicht weltwedrk ab und erreicht Werte von 62-98% [3, 4,
6, 7, 9, 11, 56]. Diese sind etwas hoher als dgegeartig ermittelte Sensitivitat von 54%. Die
Ursache dafir liegt sehr wahrscheinlich darin, ahsse Vergleichsstudien zum Teil erhebliche
methodische Unterschiede aufweisen, die differenBmfluss auf beide Werte nehmen und im
Weiteren erlautert werden.

Dem seltenen Thema der klinischen Diagnosetrefésiatit bei BCCs an den unteren
Extremitaten widmen sich 1994 Carlson et al. [36¢ien USA und berichten Uber eine 62%ige
Ubereinstimmung der histologischen Diagnosen mit kimischen Verdachtsdiagnosen. Dieser
Wert entspricht der Sensitivitat, die knapp Uber gegenwartig ermittelten liegt. Stellt man die
Methoden beider Studien gegenuber, so wird kless diee Messbedingungen von Carlson et al.
deren Ergebnisse positiv beeinflussen. Ihre Staitgist deutlich kleiner, sie untersuchen knapp
weniger als ein Viertel (21 Félle) der gegenwautigersuchten Falle (94), was die Aussagekraft
ihrer Ergebnisse etwas verringert. Uber die Bewetaer klinischen Diagnosen auf ihre
Treffsicherheit gibt die Publikation keine Auskuriei der gegenwartigen Untersuchung in der
Charité wird die Richtigkeit der Diagnosen relasitreng beurteilt. Die Falle mit fehlenden

klinischen Diagnosen werden als falsch gewertetndSimehrere Diagnosen als
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Differenzialdiagnosen angegeben, wird nur die erstedem histologischen Befund verglichen.
Die meisten Studien, vor allem wenn sie prospektie die von Carlson et al. angelegt sind,
bertcksichtigen solche Falle nicht. Wirde man dikeFmnit fehlenden klinischen Diagnosen aus
der gegenwartigen Statistik herausnehmen, warSehsitivitat statt 54% bei rund 59%. Dieser
Wert liegt noch naher an dem von Carlson et ala#lish beglunstigend wirkt sich auf die
Sensitivitat die vielfach hohere Inzidenzrate vo@@in den USA im Vergleich zu der in
Deutschland aus [1, 35, 37]. Das qilt allerdingshatiir die meisten Studien, die hier zum
Vergleich herangezogen werden (Tab.l). Bei haufigéomoren ist es statistisch
wahrscheinlicher, dass eine richtige klinische Dasg vergeben wird. Bertcksichtigt man diese
Einflussfaktoren, so sind die gegenwartigen Ergedmirelativ besser zu bewerten, als das auf
den ersten Blick erscheint.

Ein weiterer Aspekt, welcher sich auf die Wertevadd, wird durch die Resultate von Ek et
al.[9] deutlich. Sie berichten von der Sensitivitdtd dem PPW speziell fur die jeweiligen
Kdrperregionen Kopf, Hals, Stamm und Extremitaf@abei ist auffallig, dass insbesondere die
Sensitivitat fur BCCs stark variiert. An den Armand Beinen zusammen liegt sie bei 68%,
wahrend an anderen Regionen in 93-96% richtige i2isgn vergeben werden. Die Erklarung
der niedrigeren Sensitivitat konnte darin liegemsslan den unteren Extremitaten nur 1,7%][74]
bis 8,8%(75] aller Basalzellkarzinome registriegrden und somit diese Lokalisation fur BCCs
die Seltenste ist [1, 4, 10, 21, 29, 60, 74-80heEseits vermuten die Untersucher die Tumoren
weniger an den unteren Extremitaten und andersrsigitl diese an der Stelle auch selten, was
die Diagnosestellung im doppelten Sinne erschwert.

Der PPW scheint von der unterschiedlichen lokabsaspezifischen Inzidenz ebenfalls wie die
Sensitivitat beeinflusst zu werden, jedoch in eirgaringeren Ausmal3. An den viel haufigeren
BCC-Lokalisationen wie z.B. Kopf ist die Treffergeader Verdachtsdiagnosen 60-77%, an den
Armen und Beinen nur 63%][9]. Die gegenwartige Stuslizielt genau den gleichen Wert von
63% fur die Tumorlokalisation am Knie, Unterschdnked Ful3ricken. Alle weiteren Studien,
die hier erdrtert werden, beziehen ihre Ergebrasdalle Korperstellen insgesamt. Deshalb sind
die Werte hoher als die der gegenwartigen Studie.

Uber eine enorm hohe Sensitivitat von 89-98% bégitiHar-Shai et al. (Israel)[3], Koh et al.
(USA)[7], Ek et al. (USA)[9] und Green et al. (Atadten)[6]. Ihre Studien basieren zum einen
auf Tumoren in allen Korperregionen und zum andemgneiner Population, in der die BCC-

Inzidenz vielfach hoher als die in Deutschland (iBab.1). Nicht zuletzt begtinstigen noch
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weitere Untersuchungsmethoden ihre Werte. Beisp@$e ist dicdul3erst hohe Sensitivitat von
98% bei Green et al.[6] aufgrund der Einschlusskeh nur eingeschrankt mit der Sensitivitét
unserer Studie vergleichbar. Es werden dort Fatigeschlossen, die klinisch als BCC (n=74),
SCC (n=18) oder intraepidermale Karzinome (n=8pesthatzt wurden. Dieses Vorgehen ist
fur die Ermittlung der PPW, jedoch nicht fur diealistische Berechnung der Sensitivitat
angebracht. Der PPW betragt bei Green et al. 59% gt sogar unter dem gegenwartig
erzielten Wert (63%). Die Klinikdaten bei Green @t sind, wie schon erwéhnt, fur die
Berechnung der Sensitivitat inkomplett. Die Anzaler tatsachlichen BCCs und SCCs, die
klinisch mit einer anderen, falschen Verdachtsdmsgnversehen wurden, wird ahnlich wie auch
bei Har-Shai et al.[3] und Ek et al.[9] aul3er Agktassen. Diese Anzahl ist notwendig fur die
Berechnung der tatsachlichen Sensitivitat der &tinen Untersuchung der jeweiligen Tumoren.
Damit gilt die dort errechnete Sensitivitat nur enmalb der Tumorgruppe und ist fir den
Vergleich mit unseren Daten nicht geeignet.

Viele Studien, wie auch die von Ek et al[9], vedan sich auf den klinischen
Malignitatsverdacht als Einschlusskriterium. Dabeigen die gegenwartigen Ergebnisse, dass
ca. 86% der klinisch falsch diagnostizierten BCCi$ gutartigen Lasionen epithelialer oder
fiboromatdser Genese sowie den entziindlichen Deseato.a. verwechselt werden. Demnach
waren in unserer Population 32% aller BCCs nicliasst, angenommen, wir wirden die
Methoden von Ek et al.[9] oder die von vielen aedefAutoren[3, 5-7, 12dnwenden. Diese Art
der Patientenselektion erhéht den Sensitivitatswert

Der PPW wird davon weniger beeinflusst. Er liegsbl bei Ek et al., Har-Shai et al. und Koh
et al. zwischen 39-67%[3, 7, 9] im Bereich unsebaten. Zwar findet man wie bei der
Sensitivitat auch eine positive Korrelation zwischiem und der Pravalenz sowie der Inzidenz
[14], jedoch wird er im geringerem Mal3e beeinflugsd ist weniger anfallig fir Fehler bei der
Ausarbeitung der Klinikdaten, wie die oben anget@mrStudien [3, 7, 9] beweisen. Aufgrund
seiner Berechnung ist er ein direkteres Mal3 fuddignostische Leistung der Kliniker.

Beide Parameter zur Treffsicherheit der Diagno#iasge hdngen naturlich auch von dem
Wissens- und Erfahrungsgrad des Untersuchers alet Bk[9] fuhren ihre Untersuchungen an
einer Klinik fur plastische Chirurgie durch und gem, dass die Facharzte, gemessen an dem
PPW als auch der Sensitivitat, mit einer Ausnahmgegtber den Assistenzarzten Uberlegen
sind. Nixon et al.[11] bestatigen auch die oben agete These. Sie beobachten eine

Treffsicherheit der Diagnosestellung, die laut thidethoden der Sensitivitat entspricht, fur
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BCCs bei Allgemeinmedizinern 68%, bei Chirurgen 81%%d Dermatologen 90%. Die
Untersucher in der Berliner Charité verfigen Ubentetschiedlich fortgeschrittene
dermatologische Erfahrung. Unter ihnen sind Fadbdir Dermatologie als auch Assistenzérzte
in der dermatologischen Weiterbildung. Ein ahnlghdvrztekollektiv der jeweiligen
dermatologischen Klinik findet sich auch bei Gudak[5], Koh et al. [7] und Carlson et al.[56].
Ein weiterer Aspekt, welcher die Sensitivitat undndPPW der Kklinischen Untersuchung
beeinflusst, ist die Qualitdt des Patientenkollektimit einer bestimmten Haufigkeit der
jeweiligen Tumoren, die entdeckt werden sollen. \86Bon erwahnt, spielt die Pravalenz und
Inzidenz sowie die lokalisationsspezifische Hautiglkder jeweiligen Tumoren eine wichtige
Rolle. Entscheidend ist die Haufigkeit der Tumoren dem zu untersuchenden
Patientenkollektiv, welches durch bestimmte Eind uusschlusskriterien mehr oder weniger
selektiert ist. Green et al.[6] fuhrten eine groReivalenzstudie an einer unselektierten
Population durch. Trotz erfahrener Dermatologenialgersucher, ermitteln sie einen PPW von
lediglich 59% flr das BCC in allen Lokalisation@ieser ist niedriger als bei der gegenwartigen
Studie, die sich auf die seltene BCC-Lokalisation Binterschenkel, Knie und FuR3rticken
bezieht. Gudi et al.[5beobachten 2006 in Schottland eine Treffsicherldeit klinischen
Diagnosen in allen Lokalisationen im Gegenteil ztedh et al. an einem vorselektierten
Patientenkollektiv. Zunachst wurden 524 klinisce RCC diagnostizierte Falle ermittelt. Davon
wurden 164 L&sionen, die histologisch kein BCC eigign, von der Analyse ausgeschlossen.
Schlussfolgernd muissten 360 Lasionen Kklinisch igctiagnostizierte BCCs sein. Laut diesen
Zahlen kommt man auf einen PPW von 68,7%. Gudi. é&tesichten allerdings Uber eine 90%ige
Ubereinstimmung der klinischen und histologischelagRosen. lhre Berechnung wird nicht
genauer erlautert. Sie vergleichen dieses Ergabitiislen PPWs anderer Studien[3, 4]. Eines
wird jedenfalls klar, dass die Vorselektion deri&#en die Treffsicherheit der Diagnosen
beginstigt.

Wenn somit in dem Patientenkollektiv mehr Basakagiiinome vorkommen, so ist es
wahrscheinlicher, die richtige klinische Diagnose sellen. Ein von den niedergelassenen
Dermatologen vorselektiertes Patientenkollektiv, Iclwes sich in der dermatologischen
Poliklinik wie der der Charité-UniversitatsmediziBerlin vorstellt, hat also eine hohere
H&aufigkeit der nicht-melanozytdren Tumoren als dikgemeine Bevdlkerung, die dem
Patientenkollektiv in Allgemeinarztpraxen &ahnlichst. Allerdings sind das haufig Patienten,

welche von ambulanten Dermatologen in die Univatsiiinik Gberwiesen werden. Ein Grund
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dafir kann die Schwierigkeit der klinischen Diagesigllung bei einer untypischen Morphe und
Lokalisation der Hautveranderung sein. Diese Gegaliten konnen die beiden
Diagnoseparameter allerdings auch schwachen. Uasgebdnisse zur Morphologie zeigen, dass
die BCCs am Unterschenkel, Knie und FulRriicken andéy in Ubrigen Lokalisationen am
haufigsten vom oberflachlichen Subtyp sind [16, 32, 92, 109]. Damit bieten sie ein eher
untypisches Bild, was die Diagnose erschwert.

Die Methoden, mit denen eine Untersuchung durchgefivird, nehmen also betrachtlich
Einfluss auf die Parameter der Diagnosetreffsiotiertibazu gehort auch die Bewertung der
klinischen Diagnosen auf ihre Richtigkeit, die sehterschiedlich vorgenommen wird. In der
Studie von Koh et al.[7] werden die auf Malignit@rdachtigten Hautveranderungen aus
verschiedenen Griinden nicht immer histologisch rentdt. In solchen Fallen gilt schlie3lich
die klinische Verdachtsdiagnose ohne Sicherung rialstig. Nixon et al.[11] werten bei
unsicheren klinischen Diagnosen diese als richitgnn der histologische Befund mit einer von
mehreren Klinischen Differenzialdiagnosen tUber@msit. In der gegenwartigen Analyse wird
im Gegenteil dazu die klinische Diagnose nur dais rechtig gewertet, wenn die erste
Verdachtsdiagnose dem histologischen Befund ewotgpruch wenn keine klinische Diagnose
vergeben wurde, zahlt dieser Fall als nicht ricldi@mgnostiziert. Diese sehr strengen Methoden
bei der Bewertung der Richtigkeit von klinischena@mosen findet man bei keiner der
Vergleichsstudien. Diese strenge Bewertung tragitlide dazu bei, dass die Werte fir
Sensitivitat oder auch fur PPW teilweise niedriglsrbei anderen ausfallen [3-7, 9, 11, 12].
Wenn man all diese diskutierten Einflussfaktoreddmt, sind die Ergebnisse und Methoden
von Hallock et al.[4] aus den USA trotz vieler Unstthiede den unseren am &hnlichsten. Die
Sensitivitat (67%) bei BCC fallt ebenfalls etwasigger als der PPW (70%) aus[4]. Hallock et
al. befassen sich auch Uber vier Jahre hinweg méne vergleichbaren Patientenkollektiv.
Obwohl ihre Patienten aus einer Population mit &hBCC-Haufigkeit (USA) stammen, alle
Lokalisationen betrachtet werden und ihre Studespektiv verlief, sind ihre Werte nur ein
wenig hoher. Ferner weist die Hélfte aller untenten Patienten in der Studie von Hallock et al.
mehr als eine Lasion auf, was die Diagnosestellerigichtern mag. Diese Gegebenheiten
werten die Ergebnisse aus der Charité zusatzlithCemit bestatigt sich die Annahme, dass
Dermatologen zutreffender ihre Diagnose stellerCaisurgen, die als Untersucher in der Studie
von Hallock et al. fungieren. Die Aussagekraft eegebnisse wird von tber 2000 untersuchten

Hauttumoren untermauert. Das Verhaltnis der BCG&C ist auch wie das gegenwartige 3:1
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bis 4:1, was auch in anderen Publikationen[l, 2, 2B als ublich angesehen wird. Die
gegenwartige Stichprobe kann man nach dem Vergégcheprasentativ betrachten.

Unsere Studie ist die einzige, die von einer I@alonsspezifischen Sensitivitat der klinischen
Diagnosestellung von BCCs berichten kann. Am Kmme &ul3riicken werden 75-100% der
BCCs richtig erfasst, wahrend in der Kniekehle zidgitel der BCCs verkannt werden (Abb. 5).
In diesen drei Lokalisationen sind allerdings dalZzahlen relativ niedrig und schranken die
Aussagekraft der Ergebnisse ein wenig ein. Am Wotegnkel werden von den 85 BCCs 53%
klinisch als solche diagnostiziert. Diese genaukalisationsaufteilung im Zusammenhang mit
der Sensitivitat der Diagnosen wird in der Literdkaum gefunden.

Ebenfalls selten ist die Darstellung der Sensitvibezogen auf die einzelnen Subtypen des
BCC. Sie ist bei infiltrativen und sklerodermiform8CC auffallig niedrig (33%), wéhrend die
Ubrigen Subtypen zwischen 66-51% Kklinisch richtig BCC erkannt werden. Diesen Aspekt
behandeln auch Thomas et al.[12] in ihrer prospektiArbeit. Ihre Diagnosetreffsicherheit fur
sklerodermiforme und infiltrative BCC betragt zusaangerechnet lediglich 16%. Die Tatsache,
ob es sich dabei um die Sensitivitat oder den PRANd&It, ist in der Publikation nicht
beschrieben und auch anhand ihrer Methoden nictieatig. Die Ubrigen Subtypen werden
zwischen 71-63% richtig diagnostiziert[12]. Die Tenz, dass das infiltrative und
sklerodermiforme BCC klinisch deutlich schwererezkennen ist, wird durch unsere Ergebnisse
bestétigt. Doch auch bei dem héaufigsten, dem dimhiichen BCC sollte der Untersucher
besonders aufmerksam sein. Knapp uber die Halli&)Sler tatsachlichen superfiziellen BCC
werden klinisch als BCC erkannt. Dennoch sind sieabsoluten Zahlen dargestellt die am
meisten falsch diagnostizierten BCCs. Sie sindhdigfigsten Subtypen am Unterschenkel, Knie
und Fulricken. Bei einer oberflachlichen erytheseio Hautveranderung sollte sich der
Kliniker also in der Lokalisation Uber eine hohe Mé&cheinlichkeit eines superfiziellen BCC
bewusst sein.

Unabhangig vom Subtyp, der Sensitivitat oder defVPRellt diese Untersuchung fest, dass es
mehr BCCs am Unterschenkel, Knie und Fuldricken igibtVergleich zu der Anzahl der
klinisch vermuteten Falle (Tab. 23). Bei der Diaggiindung fur eine Lasion in dieser
Lokalisation sollte demnach o6fter an ein BCC getiaarden.

In Anbetracht der Ergebnisse fur BCC, die bei desgawahlten seltenen Lokalisation am
Unterschenkel, Knie und Ful3riicken relativ gunstigfalen, stellt man sich dennoch die Frage,

in wie weit der Arzt sich auf die visuell-klinischéntersuchung als Screening-Methode bei der
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Diagnosestellung von BCCs und den anderen ausgemafiumoren verlassen sollte. Eine
Probeexzision zur Sicherung der klinischen Diagnissenvasiv und kostet Zeit und Geld.
Somit arbeitet ein Arzt zwar kosteneffizienter, wear die Diagnose klinisch erfasst und
dementsprechend eine Therapie ansetzt, allerdielgsey ein nicht zu unterschatzendes Risiko
ein.

Nixon et al.[11] kommen zu dem Ergebnis, dass mcblanozytare Hautkarzinome sehr haufig
klinisch falsch diagnostiziert werden und spreckere Empfehlung aus, bei diesem Verdacht
die Patienten einer Biopsie bzw. einer Exzisioruaterziehen. Insbesondere SCCs, die klinisch
nicht erkannt und unzureichend therapiert wurdegigen nach ihren Beobachtungen zu
Metastasen und nehmen eine betrachtlich schlechRtegnose an[11] .

Tatsachlich werden SCCs haufiger als BCCs verkabig. gegenwartigen Ergebnisse zeigen
eine Sensitivitat von 52% und einen PPW von 46,B0#bei bleiben 12 von 25 untersuchten
SCC Klinisch nicht eindeutig erkannt. Sie werdenfgawnd anderer Kklinischer
Verdachtsdiagnosen exzidiert und letztendlich dwicte histologische Untersuchung bestatigt.
Auch in internationalen Studien[3, 4, 6, 11, 12lleila beide Parameter fir SCCs deutlich
schlechter aus als fir BCCs. Die Sensitivitat fGICS bewegt sich zwischen 36-89% [3, 4, 6, 7,
9, 11] und der PPW zwischen 25-43% [3, 4, 6, 9Jotdrder erdrterten methodischen
Einflussfaktoren, die sich in den VergleichsstufBert, 7, 9, 11] beginstigend auf die Werte
auswirken, liegen bei der klinischen Diagnosestglluvon SCC die dermatologischen
Klinikarzte der Charité-Universitatsmedizin Berlindufiger richtig als im internationalen
Vergleich[3, 4, 9, 11].

Nixon et al.[11] unterscheiden zwischen Allgemeidmmern, Chirurgen und Dermatologen.
Wobei die Dermatologen die hochste Treffsicherligit SCC aufweisen. Sie erreichen eine
knapp niedrigere Sensitivitat (51%) als die Derritgen und die dermatologischen
Assistenzarzte in unserer Studie. Bei den Allgemeiizinern werden lediglich 15% und bei
den Chirurgen 35% der SCC mit richtigen kliniscliZiagnosen versehen[11]. Die Studie von
Ek et al.[9] bestatigt ebenfalls fur SCC die Abhgkgit der klinischen Diagnosestellung vom
Wissens- und Erfahrungsstand der Untersucher. Didspekt lasst sich sowohl fur die
Sensitivitat als auch fiir den PPW beobachten.

Wahrend in unserer Studie beide Werte fur SCC gerirals fir BCC gemessen werden,
beobachten Ek et al.[9] bei den SCC an den Extétemteine deutlich hGhere Sensitivitat als bei

BCC gleicher Lokalisation. Das mag daran liegessdiie SCCs an den Beinen im Vergleich zu
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allen anderen Hautarealen haufiger als die BCC&kowomen. Zwar sind SCC in allen
Lokalisationen viel seltener als BCC (3:1 - 4:1 iBatdoch ihre relative Haufigkeit an den
Extremitaten ist hoher[1, 2, 10, 26, 28, 29]. Naem Ergebnissen von Ek et al.[9] scheint die
Sensitivitat von der relativen Haufigkeit beeinBtigu werden. Unsere Zahlen bestatigen dies
allerdings nicht. Der PPW flr die SCC an den Exit@&®n scheint davon wenig beeinflusst zu
sein. Denn von allen SCC- und BCC-Lokalisationeh € an den Extremitdten am
niedrigsten|[9].

Der relativ niedrige PPW, welcher auch in unsetedi® ermittelt wurde, deutet auf die erhdhte
Bereitschaft der Kliniker zur Exzision oder Biopsiei Verdacht eines SCC. Angesichts dessen,
dass es sich dabei um einen malignen Tumor hanselijeses Verhalten gerechtfertigt. Die
klinische Unterscheidung zwischen malignen und dregm Lasionen kann unnétige Exzisionen
vermeiden[9]. Dennoch durfen vor allem die tats@&bhimalignen, das Leben bedrohenden,
Tumoren, nicht Gbersehen werden. Die Abgrenzungeéeignen von malignen Hauttumoren ist
deshalb die wichtigste Aufgabe der visuellen Bethuiang.

In der Tat kdonnen wir feststellen, dass die reimidpgen Lasionen wie Fibrome und
seborrhoische Keratosen wesentlich einfacher etkaerden. Bei pramalignen Tumoren wie M.
Bowen und aktinischen Keratosen hat der Klinikehm®chwierigkeiten als bei den malignen
epithelialen Tumoren wie SCC und BCC. Diesen Trbadtatigt auch die Untersuchung von
Hallock et al.[4] und Har-Shai et al.[3].

Die aktinischen Keratosen werden entsprechend @ndeaten klinisch sehr haufig nicht
zutreffend befundet (Sensitivitat 15%, PPW 25%) Bierte sind deutlich niedriger als die in
vergangenen Studien (Sensitivitdt 36-42%, PPW 42)88 4]. Zudem vermuten die
Untersucher viel zu selten eine aktinische Keratmeeknie, Unterschenkel und Ful3riicken, was
sich in der Zahl der genannten VerdachtsdiagnoseEh Kalle) im Vergleich zu den
histologischen Diagnosen (20 Falle) widerspiedkdi 23).

Gegensatzliches wird bei dem M. Bowen beobachtef. 20 haufig aul3ert der Kliniker diesen
Verdacht bei nur wenigen histologisch nachgewiasévie Bowen-Féllen. Die Tumoren treten
eindeutig seltener am Knie, Unterschenkel und Fekenii auf, als der Untersucher die Diagnose
klinisch vergibt. Der PPW fallt entsprechend geraug. Er liegt bei 8% und ist damit ca. 4-mal
kleiner als in den Vergleichsstudien[3, 4] (33-38%#¢r niedrige PPW spiegelt hier eine erhohte
Bereitschaft zur Exzision bei geringem Malignité@siacht. Eine Tendenz zu ,Uberdiagnosen”

wird deutlich, welche bei dieser pramalignen Lasmicht in dem Mal3e erforderlich wére. Ein
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moglicher Grund daftir ist wohl, dass die superfiere BCCs, die haufig an den unteren
Extremitaten vorkommen, mit dem M. Bowen verwedhaelrden. Hingegen ist die Sensitivitat
(50%) der gegenwartigen Studie viel hoher als dianderen Studien[3, 4] (12% in den USA
bzw. 21% in Israel). Sie sagt aus, dass bei defteHder tatsachlichen M. Bowen-Félle die
Diagnose Klinisch richtig gestellt wird.

Die klinisch primar als benigne eingestuften Hautveefindgen werden meist mit destruktiven
Therapieformen oder Exzision ohne histologischegbisesicherung behandelt. Wahrscheinlich
gehdren die exzidierten bzw. biopsierten Tumores hier Gegenstand der Untersuchung sind,
zu jenen Problemfallen, bei welchen der Untersu@wadwierigkeiten hat, klinisch die richtige
Diagnose zu stellen und deshalb sich deshalb fig #ierapeutische bzw. auch diagnostische
Exzision mit einer histologischen Absicherung ehnésdet. Da der Untersucher die Lasionen in
erster Linie Klinisch als benigne einschatzt, fithetne doch vorhandene Diagnoseunsicherheit
und damit ein nicht ausgeschlossener Malignitatleht, Beschwerden oder der Wunsch des
Patienten zur Exzision bzw. Biopsie und zur higggdohen Befundung.

Murphy et al.[124] fuhren im Gegensatz zu uns @raspektive Studie durch, in der bei jeder
klinischen Diagnose einer seborrhoischen Kerataesédkion biopsiert und histologisch gepruft
wird. Dabei schliel3en sie Biopsien mit einer niphthologischen Histologie aus. Sie ermitteln
eine Uber 99%ige Trefferquote. Diese lasst sicldatdPPW interpretieren, welcher deutlich Gber
dem von uns festgestellten Wert von 71% liegt. Begriindung daflr kann darin bestehen, dass
unsere Studie retrospektiv angelegt ist und siatheim bereits beschriebenen Einschlusskriterien
und Bewertungsmethoden stark unterscheidet. Denmeidt der relativ hohe Wert, dass die
seborrhoischen Keratosen klinisch sehr haufig igctdgrkannt werden. Zwei retrospektiv
angelegte Studien [108, 109] erzielen ahnlich HeR&/s von 61% bzw. 66%. Aber auch zwei
prospektive Studien[3, 4] melden eine vergleichb®®&74%ige Ubereinstimmung der
praoperativen Diagnosen mit der Histologie.

Die Sensitivitat fur die Erkennung von seborrhoestiKeratosen liegt in den vergangenen
Studien[3, 4] aus den USA und Israel zwischen 5&.7®abei werden alle Lokalisationen
bertcksichtigt. Dass der gegenwartige Wert (37%itladd niedriger ist, kann sowohl mit der
landesspezifischen Inzidenz als auch der unterdlattiien Lokalisation der L&sionen
zusammenhangen. Die seborrhoischen Keratosenrsividrgleich zu anderen Koérperstellen an
den Beinen selten[4]. Wenn man jedoch alle TumamanKnie, Unterschenkel und Ful3riicken

betrachtet, sind sie die haufigsten benignen epatba Tumoren. lhre Haufigkeit wird von den
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Klinikern offensichtlich unterschéatzt. So stelledjegenwartige Studie fest, dass im Vergleich zu
der Anzahl der tatsachlichen seborrhoischen Keeatasur halb so viele Falle klinisch als
seborrhoische Keratosen verdachtigt werden. Das kianan liegen, dass diese SK, die hier
eingeschlossen wurden, keine normalerweise sehdegiiyen Erkennungsmerkmale wie
Hornperlen aufzeigen. Sie kdnnen beispielsweisemait sein und dann diese typische Morphe
nicht mehr haben. Es sind also eher untypisch hassle seborrhoische Keratosen, die
Gegenstand dieser Studie sind.

Die am haufigsten richtig diagnostizierten Tumosend die Fibrome. Sowohl in unserer als
auch in einer vergangenen Studie[3] betragt diesiBeitat als auch der PPW zwischen 82-87%.
Wie erwartet, ist die klinische Diagnosestellung Bi#drome in samtlichen Lokalisationen fast

immer problemlos.

4.6.1 Fehldiagnosenanalyse- Klinik und Histologie

Unsere Daten zeigen, dass die Basalzellkarzinom&rigy Unterschenkel und Ful3riicken am
haufigsten mit den gutartigen bzw. pramalignenhgfidlen Tumoren, besonders mit dem M.
Bowen (32,6% der falschen Diagnosen bzw. 14,9% &8@Cs Tab. 9) verwechselt werden.
Deutlich seltener (nur in 14% der falschen klinesciDiagnosen bzw. 6,4% aller BCCs) wird
beim BCC visuell ein SCC oder ein Melanom angenomriée Studie aus Israel von Har-Shai
et al.[3] stellt am Rande diesen Aspekt auch dangében werden dort am haufigsten die
Basalzellkarzinome klinisch mit anderen malignerm®uen verwechselt (Uber die Halfte der
falschen Diagnosen bei BCC). Sie differenzierersaliaicht im Einzelnen und zahlen auch
Melanome zu dieser Gruppe. Der Grund fur die uoleesllichen Resultate sind sehr
wahrscheinlich die Methoden. Har-Shai schliel3en diar Falle ein, die Kklinisch als maligne
erkannt werden. In unserer Studie sind zusatzlothralle anderen histologisch gesicherten
Tumoren erfasst. Diese werden praoperativ am hetefigfir gutartige und pramaligne Tumoren
gehalten. Mit den Methoden, die bei Har-Shai angeleewerden, waren 14,9% unserer BCCs
nicht erfasst worden.

Einer der Grinde, warum die klinische Unterschegdder BCCs von SCCs schwierig ist, ist die
ahnliche Morphologie beider Tumoren. Wenn man dileys wie Har-Shai et al. alle
Lokalisationen bertcksichtigt, sind die BCCs meistn nodularen Subtyp [74, 76] und zeigen
sich wie auch andere maligne Tumoren haufig alstém{®9]. Hingegen sind die meisten BCCs
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am Knie, Unterschenkel und Ful3riicken vom supeltgrieSubtyp und erscheinen wie der M.
Bowen haufig als erythematose flache Plaques.

Die BCCs an den distalen Beinen verbergen sich anelnwartet haufig hinter dem klinischen
Erscheinungsbild von entzindlichen Dermatosen w@iBsis u.a.. Am haufigsten passiert die
Verwechslung bei den superfiziellen, seltener le@i dodularen BCCs. Sie weisen klinisch keine
eindeutigen Malignitdtsmerkmale auf. Rund 12% aB&Cs werden unter dem Verdacht rein
benigner Hautverdnderungen exzidiert (Tab. 9).

Gegenwartig und in der Studie von Nixon et al. [Mgfden nur 4% aller BCCs visuell als SCCs
gedeutet (Tab. 9). Deutlich hdufiger kommt es zemléiagnose bei den SCCs, die praoperativ
oft als BCCs diagnostiziert werden. Ein Grund d&fdinnte sein, dass BCCs deutlich haufiger
vorkommen als SCCs. Unsere Daten zeigen, dass 32%0n( 25 SCCs Tab. 25) aller SCCs
klinisch fir BCCs gehalten werden. Bei Nixon etvagérden 35% aller SCCs klinisch als BCCs
diagnostiziert. Wenn alle Lokalisationen bertcksgthwerden, werden die SCCs mit einer
Ausnahme [4] mit anderen malignen Tumoren verwdthdas BCC steht auch hierbei an erster
Stelle [3, 12]. Da das SCC an distalen Bein amipéign als Knoten erscheint und das BCC als
Plague (Tab. 5), kommt es gegenwartig unter ihnelterser zu einer Verwechslung. Die
therapeutische Konsequenz ist in beiden Fallenvdiistandige Exzision des Tumors, somit
wirkt sich die falsche klinische Diagnose nicht did Prognose des Patienten aus. Anders ist es,
wenn die SCCs fur pramaligne Tumoren gehalten werd#azu gehoéren u.a. aktinische
Keratosen und M. Bowen, die sich zu SCC und Bowareihom entwickeln kénnen. Entgegen
einiger vergangener Studien [3, 12] werden gegetigvan distalen Beinen die SCCs viel
haufiger klinisch als pramaligne epitheliale Tummoriehldiagnostiziert (5 von 25 SCCs.)
Werden die SCCs nur als ihre Vorstufen bewertethdee man weitaus weniger radikale
Therapieverfahren an, wie Kirettage, Kryotherapikotodynamische Therapie oder lokale
Pharmakotherapie. Um die vollstdndige und daueshdéilung zu erreichen, ist bei den SCCs
allerdings die mikrographisch kontrollierte Exzisimm toto mit bis zu 5mm Sicherheitsabstand
indiziert, anderenfalls steigt das Risiko der M&si®rung und der Mortalitat. Unter diesen
Gesichtspunkten bekommt die histologische Sicherogigder Verdachtsdiagnose aktinischer
Keratosen einen hohen Stellenwert, mit dem Zied, SIaC auszuschlieRen.

Zufriedenstellend ist die Tatsache, dass bei undgrgersuchung nur ein SCC unter dem
Verdacht einer rein benignen Hautverdnderung es#idiwurde. Wenn auch die

Verdachtsdiagnose falsch war, wurde in GbrigeneRaéline maligne oder pramaligne Lasion
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angenommen. Somit wird offensichtlich bei den SCKlimisch das Vorhandensein der
Malignitatskriterien fast immer richtig eingeschéatzGegeniber BCCs weisen SCCs
offensichtlich deutlichere Malignitatsmerkmale .alfoch die Frage bleibt offen, wie viele
SCCs wurden in unsere Untersuchung nicht erfasstsid anscheinend kaum oder keine
Malignitatskriterien auswiesen und beispielsweike aktinische Keratosen ohne histologische
Diagnosesicherung behandelt wurden.

Die SCCs als falsche klinische Diagnose finden giepenwartig am haufigsten bei histologisch
gesicherten BCCs. Auch wenn die Diagnose fals¢leikennt der Kliniker eine maligne L&asion.
Anders bei Hallock et al.[4], wo die SCCs bei préigren und benignen L&sionen ofter
angenommen werden. Diesen Sachverhalt zeigen gégayevDaten fir das BCC. Die BCCs
werden als klinische Diagnosen sehr haufig beblagisch diagnostizierten benignen oder auch
pramalignen epithelialen Tumoren und nur seltendmeleren malignen epithelialen Tumoren
wie z.B. dem SCC angenommen (Tab. 25).

Wenn aber bei tatsachlichen malignen Tumoren kimsine nur benigne Lasion vermutet wird,
kénnen sich daraus schwerwiegende Konsequenzebegrge vergangenen Untersuchungen[4,
125] zeigen sich 3,7-6,4% der klinisch diagnostieie seborrhoischen Keratosen als maligne
Tumoren. Aber noch hoher ist dieser Anteil bei demisch diagnostizierten aktinischen
Keratosen und M. Bowen (30% [4]). Unsere Datenei@lab. 25), dass 26% aller vorerst als
benigne und pramaligne angenommenen epithelialemofen am Knie bis Fuldricken
histologisch als maligne epitheliale Tumoren widgtlwerden. Anders betrachtet, werden 20%
der malignen epithelialen Tumoren Kklinisch als ehamlos eingestuft, zusatzliche 7% sehen
wie entzindliche Dermatosen aus. Die Ergebnisse HWaltock et al.[4] sind &hnlich. Eine
falsche klinische Diagnose kann gravierende Fofgierdie Prognose und Mortalitat vor allem
dann haben, wenn der tatsédchlich boésartige Tumae, das SCC oder das BCC ohne
histologische Diagnosesicherung unzureichend oalenight therapiert wird.

Da unsere, wie auch die meisten anderen Vergldighss [3, 4, 11, 126] sich auf die
histologisch untersuchten Félle stltzen, wird angemen, dass die Verwechslungen von
malignen Tumoren mit benignen Lasionen noch haufmetreten kdnnten. Die Falle, die
klinisch sicher als gutartig diagnostiziert und ehginen histologischen Befund unzureichend
therapiert werden, werden hier nicht einbezogertetinnen konnte auch der eine oder andere
maligne Tumor vorerst unentdeckt bleiben. Der Zgili einer kurativen Therapie kdnnte

verpasst werden, denn die Metastasierungstendenaz damit die Letalitat der nicht-
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melanozytaren Hautkarzinome verhalt sich propoali@ur Tumorgrof3e und Eindringtiefe [15,

32,70, 71, 100].

Umgekehrt, wenn die tatséchlichen benignen Lasidti@msch fir maligne Tumoren gehalten

werden, veranlasst man unnétige Exzisionen und tdaenbundene Kosten. Im untersuchten
Zeitraum werden am Knie, Unterschenkel und Ful3midké Lasionen exzidiert oder biopsiert,
bei welchen sich der Malignitdtsverdacht nicht &egt. Diese Zahl von 17 unndtigen

Exzisionen ist bei 98 histologisch gesicherten B@@d 26 SCCs recht niedrig. FitzGerald et
al.[127] und Wilson et al.[128] berichten von dwschnittlich 1,6 Lasionen, die exzidiert oder
biopsiert werden missen, um einen malignen odengdrgnen nicht-melanozytaren Tumor zu
entdecken. Bei melanozytaren Hautlasionen ist didgert vielfach hoher (number needed to
treat = 12,5 bzw. 15 [125, 128]). Damit wird angaee¢ dass unndtige Exzisionen bei nicht-
melanozytaren Tumoren relativ gering ausfallen.nBenalignen Melanom neigt der Kliniker

demnach zur Ubervorsicht, die angesichts der hdhanormalignitat gerechtfertigt ist. Trotz

des geringeren Malignitatsgrades sollten die mmeBlanozytaren Karzinome aufgrund der stetig
steigenden Inzidenz keine untergeordnete Rolleedimen. Vergleicht man die Anzahl der
notwendigen Biopsien oder Exzisionen, um einen Tumo entdecken, sollte dennoch die
Affinitat zur histologischen Sicherung auch beiiggem Verdacht tendenziell steigen. Denn wie
diese Studie zeigt, weisen 27 % aller nicht-melgtioen Karzinome keine eindeutigen

Malignitatshinweise auf und die Dunkelziffer liagahrscheinlich noch héher.
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