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Zusammenfassung

Die Inzidenz von Basalzellkarzinomen nimmt stetig zu. Der Optimierung der Prdvention,
Operation und Nachsorge von Basalzellkarzinomen kommt deshalb eine besondere Bedeu-
tung zu. Die korrelative und deskriptive Analyse von Basalzellkarzinomeigenschaften hat
einen groflen Stellenwert in der Forschung zu Basalzellkarzinomen. Von besonderem Interes-
se ist die Erforschung von GesetzméBigkeiten, die beispielsweise das Wachstum eines histo-
logischen Typs an einer bestimmten Lokalisation oder den Anteil inkompletter Exzisionen bei
verschiedenen Typen beschreiben. Auch dem Auftreten von multiplen Basalzellkarzinomen
bei einem Patienten kommt eine grofle Bedeutung zu. Man kann jedoch bis heute in der Lite-
ratur keine einheitlichen GesetzmifBigkeiten bei Basalzellkarzinomparametern feststellen.
AuBerdem befassten sich die Arbeiten jeweils nur mit einer geringen Anzahl verschiedener
Parameter, sodass oftmals weiterreichende Zusammenhénge nicht erfasst werden konnten.
Dies betrifft z.B. Studien, die inkomplette Exzisionen von Basalzellkarzinomen mit dem Typ
der Basalzellkarzinome korrelieren und dabei deren Lokalisation aufler Acht lassen. So kann
man schlussendlich bislang nicht sagen, ob der hohere Anteil von inkompletten Exzisionen
bei einem histologischen Typ nicht auch durch die bevorzugte Lokalisation der Basalzellkar-
zinome begiinstigt sein kann.

Retrospektiv untersucht wurden in der vorliegenden Studie Patienten, die 2010-2014 in der
Mund-, Kiefer- und Plastischen Gesichtschirurgie oder der Hautklinik der Hein-
rich-Heine-Universitét in Diisseldorf operiert wurden. Mit dieser Arbeit sollte evaluiert wer-
den, ob es bei der Priavention und der Behandlung von Basalzellkarzinomen Aspekte gibt, die
verbessert werden konnen. Zudem sollte durch den Vergleich mit dlterer Literatur erfasst
werden, ob es eine Entwicklung bei histologischem Typ, Durchmesser, Schiden in der dem
Karzinom unterliegenden Haut etc. gibt. Dazu wurden Basalzellkarzinom-spezifische Parame-
ter, Operationsparameter und Parameter zu weiteren malignen Tumoren, exzidierten Prikan-
zerosen und aktinischen Hautschiddigungen bei den Patienten erfasst und deskriptiv und korre-
lativ ausgewertet. Die libergreifenden Zusammenhénge wurden bei der Korrelation der Para-
meter berticksichtigt.

Bei der Entwicklung der einzelnen Parameter konnte man im Vergleich mit fritheren Studien
positive Entwicklungstendenzen, wie den Anstieg des Durchschnittsalters bei Erstdiagnose,
die kleinere Durchschnittsgro3e bei Diagnose, die Entwicklung hin zu weniger aggressiven
Basalzellkarzinomen und die im Vergleich weniger hiufig aufgetretenen Schaden in der un-
terliegenden Haut durch UV-Strahlung feststellen.

Durch die Korrelation der Parameter miteinander konnten die Prognose verbessernde, die
Prognose verschlechternde und anderweitige Signifikanzen und Trends abgeleitet werden.
Vor allen Dingen beim ménnlichen Geschlecht wiesen mehrere Aspekte darauf hin, dass hier
die Aufklirung beziiglich der Pravention und Nachsorge von Basalzellkarzinomen stark ge-
fordert werden sollte.

Bei den Operationsparametern konnte man erkennen, dass die aggressiven Basalzellkarzino-
me und komplizierteren anatomischen Regionen oftmals fiir den Patienten mit zahlreicheren
Operationen (Sklerodermiform: p=0,01), mehr stationdren Aufenthalten (Auge: p=0,028 und
Ohr: p=0,031) oder hdufigeren Operationen unter Vollnarkose (Ohr: p=0,004) verbunden wa-
ren. Dort konnte die Behandlung fiir die Patienten durch Einfiihrung mikrographischer Tech-
niken und umfassenden Einsatz des Schnellschnittvefahrens verbessert werden.

Als besonders interessant erwies sich das Ergebnis, dass sklerodermiforme Basalzellkarzino-
me bevorzugt auf dem Boden einer aktinischen Elastose wuchsen (p=0,032), jedoch die Pati-
enten mit sklerodermiformen Basalzellkarzinomen nicht die waren, bei denen signifikant hiu-
figer weitere aktinische Hautschidigungen exzidiert wurden. Das ldsst vermuten, dass eine
genetische Préadisposition des Patienten der Entwicklung von sklerodermiformen Basalzell-
karzinomen zugrunde liegt. Hierzu sind weitere Untersuchungen notwendig.



Abstract

The incidence of basal cell carcinoma is steadily increasing. Optimising the prevention, sur-
gery and aftercare of basal cell carcinoma is therefore of particular importance. The correla-
tive and descriptive analysis of basal cell carcinoma features is of great importance in the re-
search on basal cell carcinoma. Of particular interest is the research of regularities, which
describe, for example, the growth of a histological type at a particular location or the propor-
tion of incomplete excisions in the case of different types. The occurrence of multiple basal
cell carcinomas in a patient is also of great importance. However, it is hitherto not possible to
find any consistent regularities on basal cell carcinoma parameters in the literature. Moreover,
this workpaper has in each case only focused on a small number of different parameters, so
often wider contexts could not be detected. This concerns e.g. studies which correlate incom-
plete excisions of basal cell carcinomas with the respective types of basal cell carcinomas and
thereby disregard their localization. A conclusion can hitherto not be reached with regard to
whether the higher proportion of incomplete excisions in a histological type can not also be
favored by the preferred localization of the basal cell carcinomas.

The present study retrospectively examined patients who underwent surgery in 2010-2014, in
the Oral and Maxillofacial Plastic Surgery or the Dermatology Clinic of the Heinrich Heine
University in Diisseldorf. The goal of this workpaper was to evaluate whether there are as-
pects in the prevention and treatment of basal cell carcinoma, which can be improved. In addi-
tion, the goal was also to determine by way of comparison with older literature, whether there
are evolvements with regard to the histological type, diameter and damage in the carcinoma
underlying skin etc. For this purpose, basal cell carcinoma specific parameters, surgical pa-
rameters and parameters for further malignant tumors, excised precancerous lesions and actin-
ic skin damage in the patients were recorded and descriptively and correlatively evaluated.
The overarching correlations were considered in the correlation of the parameters.

In the case of the evolvement of the individual parameters, it was possible by way of compari-
son with previous studies, to determine positive evolvement trends, such as the rise in the av-
erage age at the time of the first diagnosis, the smaller average size at the time of the diagno-
sis, the evolvement towards less aggressive basal cell carcinoma and the less frequently oc-
curring damage in the underlying skin due to UV radiation.

By way of the correlation of the parameters with each other, it was possible to derive progno-
sis enhancing and deteriorating factors, as well as other significances and trends. Above all, in
the case of the male gender, several aspects indicated that education, with regard to the pre-
vention and aftercare of basal cell carcinoma, should be strongly promoted.

In the case of the surgical parameters, it was discernable that the aggressive basal cell carci-
nomas and more complicated anatomical regions, are on the part of the patients, more fre-
quently associated with numerous operations (sclerodermiform: p = 0.01), more in-patient
stays (eye: p = 0.028 and ear: p = 0.031), or surgery under general anesthesia (ear: p = 0.004).
The treatment of the patients could in such cases be improved, through the introduction of
micrographic technologies as well as the comprehensive use of the frozen section procedure.
Of particular interest was the finding that sclerodermiform basal cell carcinomas grew prefer-
entially on the floor of an actinic elastosis (p = 0.032), however patients with sclerodermiform
basal cell carcinomas were not those in whom significantly more actinic skin damage was
excised. This suggests that a genetic predisposition of the patient is an underlying factor for
the evolvement of sclerodermiform basal cell carcinoma. Further investigations are necessary
in this regard.
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1 Einleitung 1

1 Einleitung

1.1  Einfithrung in das Thema

Das Basalzellkarzinom ist mit einem Anteil von 75 Prozent der am haufigsten vorkommende
Hauttumor des Menschen (3). Die Inzidenz ist weltweit steigend (4), auch in Deutschland,
wobei nicht generell gesagt werden kann, ob dies nur an einer besseren Registrierung von
Basalzellkarzinomen liegt (5). Trotz der geringen Mortalitétsrate bei Basalzellkarzinomen, ist
die finanzielle Belastung fiir das Gesundheitssystem durch die hohe Inzidenz grof3 und zusétz-
lich die psychische Belastung fiir die Patienten hoch, da die Tumore meist an &sthetisch wich-
tigen Lokalisationen, wie dem Kopf-Hals-Bereich liegen (4).

Als Hauptrisikofaktor der Entstehung wird die UV-Belastung angenommen, jedoch ist der
genaue Weg, wie sie zu einem Krebswachstum fiihrt, noch nicht vollstdndig verstanden (6).
Die Entstehung wird aulerdem vererbten Faktoren, wie heller Haut, hellen Haaren, heller
Augenfarbe und positiver Familienanamnese zugeschrieben (7, 8). Weitere Risikofaktoren
stellen Radiotherapie (9), Arsenexposition (10), eine bereits vorher diagnostizierte andere
Hautkrebsart (11, 12) und eine Immunsuppression, beispielsweise durch Leukdmie (13) oder
Transplantation (14), dar.

Basalzellkarzinome wachsen meist langsam, nicht destruierend und metastasieren selten. Es
ist unklar, ob der Ursprung der Zellen in den Stammzellen des Haarbulbus oder in den ansés-
sigen Vorlduferzellen der interfollikuldren Epidermis und des oberen Infundibulums liegt (15,
16). Klinisch und histologisch unterscheidet man verschiedene Formen. Eine histologische
Absicherung in Form einer Probebiopsie ist vor der Behandlung notwendig, um eine optimale
Therapie zu ermdoglichen (6).

Zur Therapie von Basalzellkarzinomen gibt es verschiedene Moglichkeiten, wobei der Stan-
dard bislang immer noch die operative Therapie mit histologischer Ergebnissicherung ist (17).
Andere  Therapieformen sind Kiirettage, Behandlung mit Imiquimod- oder

5-Flouroracil-Creme, photodynamische Therapie und besondere Operationstechniken (18).
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1.2 Allgemeiner Teil

1.2.1 Histologische Einteilung von Basalzellkarzinomen

Unterschiedliche Differenzierungsmuster der Zellen bilden die Basis fiir die histologische
Einteilung von Basalzellkarzinomen. Die Nomenklatur und die Einteilung sind allerdings
nicht einheitlich, insbesondere bei den seltener auftretenden Formen (19).

Es gibt eine Einteilung der ,,World Health Organization (WHO)* aus dem Jahr 2006. Danach
sind die Basalzellkarzinome in nodulére, superfizielle, infiltrative und die seltener vorkom-
menden Formen mikronodulér, fibroepithelial, basosquamés, keratotisch und Basalzellkarzi-
nome mit adnexoider Differenzierung eingeteilt (20). Die infiltrativen Basalzellkarzinome
konnen zusitzlich noch in infiltrativ-sklerodermiforme und infiltrativ-nicht-sklerodermiforme
Basalzellkarzinome unterteilt werden (6). AuBBerdem unterteilt man Basalzellkarzinome an-

hand ihrer histologischen Muster in aggressive und nicht-aggressive Formen (21, 22).

Noduléires Basalzellkarzinom

Als gelb-rdtliche Noduli (Knétchen) mit glasiger Oberfliche und Teleangiektasien oder als
derbe Noduli stellen sich noduldre Basalzellkarzinome dar. Sie gehdéren zu den
nicht-aggressiven Formen. Histologisch (Abb. 1) lassen sich Tumorzellnester verschiedener
Grofe erkennen, die von einer dueren Zellkernreihe umgeben sind. Im Zentrum des Tumors
sind die Zellen nicht geordnet, bilden aber zusammen mit dem sie umgebenen Stroma eine
»relativ umschriebene Masse® (6). Haufig findet auch eine zentrale Ulzeration statt oder es
sammelt sich zystisches Gewebe an, wobei man die Tumore dann als nodulozystisch bezeich-
net (18).

Noduldre Basalzellkarzinome stellen die am hiufigsten auftretende Form im

Kopf-Hals-Bereich dar (23-25). Der Anteil liegt bei 42-90 Prozent (24-30).

Superfizielles Basalzellkarzinom

Ebenfalls zu den nicht-aggressiven Formen zdhlen superfizielle Basalzellkarzinome. Sie ,,zei-
gen sich klinisch als rundlich-ovale erythematdse, leicht schuppende Plaques mit einem perl-
schnurartigen Randsaum* (6). AuBlerdem kann man unter Umstdnden Stellen erkennen, an
denen eine spontane Regression stattgefunden hat. An diesen Stellen ist die Haut atrophisch
und hypopigmentiert. Histologisch (Abb. 2) erkennt man, dass die basaloiden Zellen entlang

einer Achse, die parallel zur Epidermisoberfliche verlduft, wachsen und nicht tiefer als in die
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papilldre Dermis eindringen. Auch ein schlitzartig aussehender Riickzug der Palisadenzellen
des umliegenden Stromas kann beobachtet werden. Die Tumore kénnen héufig auch als multi-
fokal bezeichnet werden, da manchmal nah beieinander mehrere Wachstumsfoci vorhanden
sind. Diese sind wie ein Netz miteinander verbunden, sodass man zumeist sagen kann, dass
die superfiziellen Basalzellkarzinome keine verschiedenen Wachstumsstellen haben (18).

Das superfizielle Basalzellkarzinom kommt vorwiegend am Korperstamm vor und ist im
Kopf-Hals-Bereich im Gegensatz zu den Basalzellkarzinomen anderer histologischer Typen
seltener vertreten (30, 31). Der Anteil liegt bei 3—5 Prozent (23, 24, 29). AuBlerdem tritt es

hédufiger bei jiingeren Patienten mit einem Durchschnittsalter von 57 Jahren auf (31).

Infiltrativ-nicht-sklerodermiforme Basalzellkarzinome

Diese Histologieform ist unscharf begrenzt und zeigt eine erhdhte Rezidivrate (32), weshalb
diese Basalzellkarzinome zu den aggressiven Formen zdhlen. Manchmal wird auch eine Infilt-
ration der Subkutis bei dieser Form beobachtet (18). Histologisch erkennt man liangliche Ziige
basaloider Zellen, die fiinf bis acht Zellreihen breit sind und die kollagenen Fasern infiltrieren
(22). Im Vergleich mit den infiltrativ-sklerodermiformen Basalzellkarzinomen ist das Stroma
muzinreich und locker. AuBlerdem findet man eine Vermehrung der Fibroblasten, aber keine

Fibrose.

Infiltrativ-sklerodermiforme Basalzellkarzinome

Morpheaforme Basalzellkarzinome werden auch als infiltrativ-sklerodermiforme Basalzell-
karzinome bezeichnet und zédhlen ebenfalls zu den aggressiven Formen. Sie stellen sich kli-
nisch als rosa bis elfenbeinfarbene, glinzende, ebene, narbig aussehende, verhirtete Plaques
oder als Vertiefung mit schlecht definierter Abgrenzung zum benachbarten Gewebe dar. Sie
konnen gelegentlich auch mit einer Narbe verwechselt werden. Manchmal zeigen sich auch
Atrophien, Teleangiektasien, Erosionen oder kleine Krusten (18). Histologisch (Abb. 3) las-
sen sich hier langliche Strdnge mit basaloiden Zellen erkennen, die nur ein bis zwei Zellreihen
breit sind und von einem fibrosen, muzinarmen Stroma umgeben sind (22). Die Tumorzell-
strange sind nicht von einer peripheren Tumorzellschicht in Palisadenstellung umgeben (18).
Haufig tiberschreitet das histologisch erkennbare Wachstum die klinisch sichtbare Ausdeh-
nung (6) und kann auch zu einer groflen lokalen Gewebedestruktion fiihren (18).

Das sklerodermiforme Basalzellkarzinom macht 1-5 Prozent der Basalzellkarzinome aus und
kommt am haufigsten im Gesicht vor (22). Hier betrdgt der Anteil 10-37,5 Prozent (23-25,
29).
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Abb. 1: Histologischer Schnitt eines noduléiren Basalzellkarzinoms. (HE-Farbung; 160-fache Vergroferung)

Abb. 2: Histologischer Schnitt eines superfiziellen Basalzellkarzinoms. (HE-Farbung; 80-fache Vergrofie-

rung)

Abb. 3: Histologischer Schnitt eines sklerodermiformen Basalzellkarzinoms. (HE-Féarbung; 400-fache Ver-

groBerung)
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Basosquamose Basalzellkarzinome

Eine weitere aggressive Form ist das basosquamose Basalzellkarzinom, das auch als metaty-
pisch bezeichnet wird und histologisch Anteile erfasst, die eine Differenzierung dhnlich der
eines Plattenepithelkarzinoms haben. An diesen Stellen finden sich Hornzysten und Zellen
mit vielen Mitosen. Oft zeigt sich ein prominentes Stroma (6, 18). Das basosquamose Ba-
salzellkarzinom wichst oft infiltrierend und hat ein hoheres metastatisches Potential als ande-
re Formen (33). In Fillen, in denen es histologisch vom Plattenepithelkarzinom nicht zu un-
terscheiden ist, sollte eine immunhistochemische Untersuchung der Probe durchgefiihrt wer-

den (6).

Keratotische Basalzellkarzinome

Zur Auspragung von Hornzysten mit locker geschichtetem oder hyalinem Hornmaterial im
Zentrum der Tumorinseln kommt es beim keratotischen Basalzellkarzinom. Eine Palisaden-
stellung der Zellen ist vorhanden, weshalb man eher von einem noduldren Wachstumsmuster

spricht (6).

Weitere histologische Typen

Andere seltenere Formen, wie das mikronodulére, das fibroepitheliale und das adnexoide Ba-
salzellkarzinom werden hier nicht ndher erldutert, da sie in dem dieser Studie zugrundeliegen-

den Patientenkollektiv nicht aufgetreten sind.

Basalzellkarzinome mit gemischter histologischer Ausprigung

Aus mehreren Komponenten der bisher vorgestellten histologischen Typen bestehen Ba-
salzellkarzinome mit gemischter Histologieform. Sie sind in den meisten Studien in einer
Gruppe zusammengefasst.

Nodulidre und superfizielle Basalzellkarzinome wachsen hiufiger gemischt mit anderen histo-
logischen Typen als alleine. Die am héaufigsten vorkommenden Kombinationen sind
nodulér, sklerodermiform oder Kombinationen, in denen die infiltrative Form als die domi-
nante oder weniger vertretene Form auftritt (34).

Basalzellkarzinome mit gemischten histologischen  Ausprigungen kommen im
Kopf-Hals-Bereich in 13,8 Prozent der Fille vor (26) und am Korper in 38,5-77 Prozent der
Fille (21, 34).
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1.2.2 UV-Strahlung als Hauptursache der Entstehung von Basalzellkarzinomen

Als Hauptursache fiir die Entwicklung von Basalzellkarzinomen wird die UV-Strahlung ange-
sehen (8, 25, 35, 36).

Der programmierte Zelltod wird bei eukaryotischen Zellen als Apoptose bezeichnet. Sie fin-
det im Korper tdglich statt und dient dazu Zellen mit verdndertem Zellgut zu eliminieren, alte
Sinneszellen zu erneuern oder {iberfliissige Nervenzellen im embryonalen Gehirn zu beseiti-
gen (37). Der Apoptosemechanismus ist eine der Moglichkeiten einer Zelle auf Stimulatoren,
insbesondere auf DNA-Schiden zu reagieren und spielt eine zentrale Rolle bei der Entwick-
lung von Malignomen, bei denen die Apoptose hiufig unterdriickt wird (38). Dadurch konnen
die Zellen sich unkontrolliert teilen (39).

Die UV-Strahlung hat Einfluss auf verschiedene Wege, die zur Entstehung von Hautkrebs
fiihren. Zum einen fiihrt sie zu Schiden in der DNA (40), zum anderen kann sie die Apoptose
beeinflussen und somit die Zellproliferation erhdhen. Dadurch wird das Gleichgewicht von
Zellteilung und programmiertem Zelltod gestort, was letztendlich zur Entwicklung eines Tu-
mors fiihrt (41). Das Immunsystem, welches eine groe Rolle bei der Eliminierung von
Krebszellen spielt, wird durch die UV-Strahlung ebenfalls supprimiert (42).

Durch das hohere Alter der Patienten mit Basalzellkarzinomen wird die schadigende Wirkung
der UV-Strahlung zusétzlich verstirkt, da mit dem Alter die DNA-Reparaturkapazitdt sinkt
(43) und das Immunsystem schwicher wird (44). Aullerdem konnen auch genetische Disposi-
tionen die Entwicklung von Basalzellkarzinomen durch Sonneneinstrahlung begiinstigen.
Basalzellkarzinome treten bevorzugt an Stellen mit hdherer Sonnenexposition auf, wobei die
Verteilung der Haufigkeiten an den Lokalisationen im Kopf-Hals-Bereich nicht direkt von der
Stairke der UV-Belastung abhidngt (25, 45). Die Lokalisationen mit der hochsten
UV-Belastung sind Ohren, Nase, die Kopfhaut und der untere Teil des Nackens. Lokalisatio-
nen mit wenig UV-Belastung sind Auge, Oberlippe, der anteriore Halsbereich und die retro-
aurikuldre Region. Die Lokalisationen mit der starksten UV-Belastung konnen allerdings vari-
ieren, falls ein Medium wie Sand oder Schnee als Reflektor mit eingebracht wird. Dann sind
die Bereiche, die vorher relativ wenig der Sonne ausgesetzt waren, starker von der Sonne be-
strahlt. Da nicht nur die Teile des Gesichts von Basalzellkarzinomen betroffen sind, die am
meisten der UV-Strahlung ausgesetzt sind, und auch in Lindern der geméBigten Zone Ba-

salzellkarzinome haufig auftreten, nimmt man an, dass die Sonne nicht als einzige Ursache fiir
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die Entstehung verantwortlich ist, sondern im Zusammenspiel mit anderen Faktoren ihre Wir-
kung entfaltet (46).

Die Sonnenexposition im Alter von 0—-19 Jahren und im fortgeschrittenen Alter wird als fiir
die Entwicklung von Basalzellkarzinomen entscheidend angesehen. Dieser Zusammenhang ist
verstirkt bei Menschen mit sonnenempfindlicher Haut. Aullerdem gibt es eine positive Asso-
ziation zwischen Basalzellkarzinomen und heller Haut, der Anzahl der Sonnenbrinde und
Sommersprossen in der Kindheit (7, 8).

Obwohl die Sonne als Hauptrisikofaktor angesehen wird, hat die kumulative Sonnenbelastung
laut mancher Studien keinen Einfluss auf das Risiko (7, 47, 48).

In Bezug auf den Einfluss der Sonneneinstrahlung auf die histologischen Typen wird bislang
angenommen, dass die noduldren Basalzellkarzinome durch kumulative Sonneneinstrahlung
entstehen und die superfiziellen Basalzellkarzinome durch intermittierende, da sie hdufiger an
Korperstellen mit geringerer Sonnenexposition auftreten (31, 49).

Des Weiteren gibt es eine Theorie, die besagt, dass die Basalzellkarzinome sich iiber den his-
tologischen Typ noduldr, zu superfiziellen bis hin zu infiltrativen Formen entwickeln. Dabei

wird unter anderem die UV-Strahlung als Faktor gesehen, der zu einer Progression fiihrt (34).
1.2.3 Wissen der Patienten iiber die Atiologie und Privention von Hautkrebs

In einer im Jahr 2000 durchgefiihrten Studie aus Deutschland gab ein Drittel der Befragten an,
dass die Hauptursache der Entstehung von Hautkrebs die UV-Strahlung sei. Am zweit- und
dritthdufigsten wurden Rauchen und ungesunde Erndhrung als Griinde genannt. Die Studie
befragte auerdem die Probanden zu der Haufigkeit, mit der sie den Hautarzt zur Friiherken-
nungsuntersuchung ihrer Hautverdnderungen aufsuchen. Zwei Drittel der Befragten gaben an,
noch nie bei einem Hautarzt zur Fritherkennungsuntersuchung gewesen zu sein. Zwischen den
Minnern und Frauen gab es in der Studie keine signifikant unterschiedlichen Verhaltenswei-
sen (50).

In Studien aus den Jahren 2009 und 2010 fand man heraus, dass signifikant mehr Frauen Son-
nenschutzmittel benutzten als Ménner (51, 52), auch nach der Diagnose von Basalzellkarzi-
nomen (53). Aulerdem war es haufig so, dass die Befragten um die Bedeutung von Sonnen-
schutzmitteln zur Pravention wussten, diese jedoch trotzdem nicht benutzten. Das traf beson-
ders fiir die Lokalisation Ohr zu. Wurden Patienten aber von ihrem Hautarzt iiber die Benut-
zung von Sonnenschutzmitteln aufgeklart, trugen sie diese auch haufiger auf als Patienten, die
nicht vom Hautarzt aufgeklart wurden (51). Als Griinde trotz des Bewusstseins fiir das Haut-

krebsrisiko keine Sonnenschutzmittel zu benutzen oder sich anderweitig zu schiitzen, gaben
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Patienten an, dass sie die Anwendung vergessen haben, dass ihnen das Auftragen zu aufwin-
dig war, dass sie einen dunkleren Hautteint haben wollten und dass ihnen schiitzende Klei-
dung zu heill war (54). AuBlerdem sind fiir Patienten theoretische Langzeitfolgen wie Haut-
krebs nicht greifbar und deshalb auch nicht so entscheidend wie direkte Folgen, wie z.B. Son-
nenbrand oder dass ithnen in der Sonne zu heil} ist. Andere Griinde sind, dass die Menschen

danach streben in der Norm zu sein, zu der heute eine gebrdunte Haut gehort (55).

1.2.4 Therapie

1.2.4.1 Die operative Therapie

Den Gold-Standard bei der Behandlung von Basalzellkarzinomen stellt die operative Therapie
dar (17), da dort die geringsten Rezidivraten zu verzeichnen und die &dsthetischen Ergebnisse
zufriedenstellend sind (24). AuBerdem stellt die operative Therapie das einzige Verfahren dar,
welches eine histologische Kontrolle bietet. Die Rezidivraten bei Patienten mit alleiniger ope-
rativer Therapie liegen bei circa drei Prozent (26, 29, 56, 57), wéihrend bei Patienten, die mit
einer alleinigen Chemotherapie (58), Kryotherapie (58-60), photodynamischen Therapie (61)
und auch Radiotherapie (62-64) behandelt wurden, Rezidivraten von beinahe zehn Prozent
auftreten. Die neueren Cremes, die 5-Floururacil und Imiquimod enthalten, erreichen Hei-
lungsraten von etwa 80 Prozent, allerdings nur bei superfiziellen Basalzellkarzinomen (65,
66). Die alternativen Behandlungen sind mit hohen Kosten verbunden, da sie hdufiger durch-
gefiihrt werden miissen und damit gerechnet werden muss, dass sich im Anschluss haufiger
Rezidive bilden. Dies fiihrt zu einem schlechteren &dsthetischen Ergebnis fiir den Patienten, da
bei den Operationen, die zur Rezidiventfernung durchgefiihrt werden, groBere Teile exzidiert
werden miissen, als ohne ein Rezidiv notwendig gewesen wére (67).

Die Durchfiihrung der operativen Therapie erfolgt meistens mit einer Abwandlung der sta-
ged surgery. Bei der staged surgery versucht man die durch die Exzision entstandene Lision
moglichst klein zu halten. Man exzidiert das Basalzellkarzinom mit dem dafiir vorgesehenen
Sicherheitsabstand und sendet das Prédparat zur histologischen Untersuchung an ein pathologi-
sches oder dermatopathologisches Labor. Der Sicherheitsabstand liegt je nach Lokalisation
und histologischem Typ bei 0,3—1,5cm. Die Lésion wird in der ersten Operation nicht ver-
schlossen, falls eine Nachresektion notwendig ist. Erst wenn das endgiiltige Ergebnis der his-
tologischen Untersuchung vorliegt, wird entschieden, ob nachexzidiert werden muss oder ob
ein Wundverschluss erfolgt. Der Wundverschluss erfolgt also sekundér in einer zusitzlichen

Operation (67). Oft wird das Verfahren abgewandelt und Lasionen werden primadr, also in der
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gleichen Operation verschlossen, wenn die Operateure einen Tumorrest im Gewebe aus-
schlieBen konnen oder die Nachresektion bereits erfolgt ist. Auch Lisionen, bei denen die
Tumorrinder trotz eines Wundverschlusses noch nachvollzogen werden konnen, werden héu-
fig primir verschlossen.

Zur histologischen Kontrolle der Tumorrénder gibt es verschiedene Verfahren, wobei die pra-
zisesten mit einer Kontrolle des ganzen Tumorrandes die dreidimensionalen Verfahren der
mikrographischen Chirurgie darstellen. Diese dreidimensionale Betrachtung des Priparats
kann entweder im Gefrierschnitt oder im Paraffinschnitt erreicht werden. Bei der Gefrier-
schnitttechnik (Schnellschnittverfahren) ist es moglich das Priparat direkt histopathologisch
in Schnitte zerlegen und beurteilen zu lassen, wohingegen dies bei der Paraffinschnitttechnik
nicht moglich ist. Bei dieser muss das Prédparat zundchst 24 Stunden in Paraffin eingelegt
werden. Allerdings lassen sich bei diesem Verfahren die Tumorausldufer genauer erkennen
als beim Gefrierschnittverfahren. Das Gefrierschnittverfahren wird haufig dazu genutzt die
Nachresektion, falls notwendig, sowie den Wundverschluss in einer Operation durchzufiihren.
Ein weiteres Verfahren der mikrographisch kontrollierten Chirurgie stellt die Mohs surgery
dar, welche in Nordamerika weit verbreitet ist. Bei diesem Verfahren werden ebenfalls
Frischgewebsschnitte angefertigt, die anschlieBend als Gefrierschnitt oder Paraffinschnitt wei-
terverarbeitet werden. Unterschiede zu den anderen mikrographischen Verfahren sind, dass
bei der Mohs surgery der exophytische oder nekrotische Anteil vor der Anwendung entfernt
wird, der Schnitt mit dem Skalpell im 45°-Winkel erfolgt und die Wunde vor dem Verschluss
noch einmal angefrischt werden muss, was einen zusdtzlichen Verlust von Gewebe bedeutet.
AulBlerdem iibernimmt der Operateur bei diesem Verfahren die Rolle des Histopathologen,
weshalb fiir die Anwendung des Verfahrens eine Zusatzausbildung notwendig ist.

Da die mikrographische Chirurgie teuer ist, wird bei kleineren, nicht-aggressiven Basalzell-
karzinomen in Bereichen mit ,,unproblematischer Lokalisation® darauf verzichtet und eine
konventionelle histologische Kontrolle vorgenommen, bei der nicht der ganze Tumorrand
kontrolliert wird. Allerdings muss dort der Sicherheitsabstand grofer gewéhlt werden (17).
Ziel der operativen Therapie ist es, den Tumor vollstindig zu exzidieren, das heif3t eine Tu-
morfreiheit aller Rander zu erlangen (17), da man in Studien herausgefunden hat, dass es bei
Verbleiben von Tumorresten zu einer Rezidivrate von durchschnittlich 38 Prozent kommt
(68).

Die Operationen zur Tumorentfernung werden meistens in Lokalanésthesie (26, 69) und dann

ambulant (70) durchgefiihrt.
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1.2.4.2 Leitlinien zum Follow-Up der Patienten in Deutschland

Obwohl die Rezidivraten gering sind, sollten sich Patienten nach der Diagnose und Behand-
lung eines Basalzellkarzinoms in den ersten drei Jahren einer jéhrlichen Kontrolle unterzie-
hen, bei der die Hautoberfliche des gesamten Korpers untersucht wird (17). Griinde dafiir
sind, dass bei circa 30 Prozent der Patienten metachrome Basalzellkarzinome entstehen (23,
24,29, 56, 71) und Rezidive, falls sie entstehen, zu 66 Prozent innerhalb der ersten drei Jahre
auftreten (72).

Bei Patienten, bei denen Rezidive auftraten, inkomplette Exzisionen stattfanden oder die auf-
grund einer Immunsuppression oder genetischen Pradisposition ein erhohtes Risiko haben,
sollten hdufiger als einmal im Jahr Kontrollen durchgefiihrt werden. Bei diesen Patienten soll-
te ein langeres Follow-Up, eventuell auch lebensldnglich, vorgenommen werden.

Des Weiteren ist es wichtig die Patienten dariiber zu informieren, wie sie selbst ihre Haut am
besten untersuchen kdnnen, um neue Tumore moglichst schnell zu entdecken. Auflerdem soll-
ten Patienten mit Basalzellkarzinom-Diagnose, insbesondere mit multiplen Basalzellkarzino-

men und unter Immunsuppression stehende, exzessive Sonnenexposition meiden (17).

1.2.5 Haufige Prikanzerosen und Kanzerosen, die im Zusammenhang mit

Basalzellkarzinomen auftreten

1.2.5.1 Prikanzerosen und gutartige Lichtverinderungen der Haut

1.2.5.1.1 Aktinische Elastose

Das Altern der Haut und die UV-Belastung kdnnen zu einer aktinischen Elastose fiihren (73,
74). Klinisch stellt sie sich als Hautverdnderung dar, die durch eine Akkumulation von elasti-
schem Material im oberen Bindegewebe bedingt ist. Nach ein paar Wochen UV-Exposition
sind die Fasern der Haut, die der UV-Strahlung ausgesetzt waren, deformiert. Das betrifft nur
die Fasern der oberfldchlichen Schicht, wihrend die in der Schicht darunter gerade bleiben.
Die elastischen Fasern kdnnen ihren nicht gewellten Ursprungszustand nicht mehr einnehmen,
da neben ihnen neue elastische Fasern wachsen, die miteinander und mit den deformierten
Fasern anastomosieren. Da die neu gebildeten elastischen Fasern ebenfalls nicht gerade wach-
sen konnen, haben auch sie keine Funktion im Gewebe. Der Schaden kann nicht mehr kom-
pensiert werden. Es wird lediglich ein Kreis der Reproduktion initiiert, der zu einer elasti-
schen Akkumulation im Gewebe fiihrt. Die Deformierung nimmt mit der Zeit der

UV-Belastung zu und hélt auch danach weiter an.
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Diese Vorginge geschehen durch die UV-Belastung superfiziell und schreiten schnell voran.
Das Entstehen einer Elastose bei der Alterung erfolgt durch eine kontinuierliche Degeneration
der elastischen Fasern und deren im Alter nicht mehr so gut funktionierende Reparatur. Diese
Art der Entstehung dauert ldnger als die durch UV-Belastung (75).

Man differenziert zwischen verschiedenen Formen aktinischer Elastose, die sich klinisch un-
terscheiden: Ein Beispiel ist die ,,Zitronenhaut®, die sich nach langer Sonnenexposition bildet.
Die der Sonne ausgesetzte Haut wird faltig, unelastisch und ledrig mit irreguldrer Pigmentati-
on und unterliegendem gelben Gewebe (76). Des Weiteren gibt es eine atrophische Form der
Zitronenhaut, bei der hypertrophische seborrhoische Driisen und Teleangiektasien sichtbar
sind (77). Eine weitere Form sind gestreifte, perlschnurartige Linien, die aus hypertrophischen
seborrhoischen Driisen bestehen und sich meistens am lateralen Nacken und am V-férmigen
Teil der Brust befinden (76). Eine dritte Form der aktinischen Elastose ist die Cutis rhomboi-
dalis nuchae, die eine verdickte, grobfaltige, gelbliche, ledrige Haut im hinteren Bereich des
Nackens darstellt. Der Name riihrt von den charakteristischen rautenférmigen, sich kreuzen-
den Furchen her.

Basalzellkarzinome wachsen haufig auf dem Boden aktinischer Elastosen (28, 69).

1.2.5.1.2 Aktinische Keratose

Die Inzidenz der aktinischen Keratose hingt ebenfalls von der kumulativen UV-Belastung ab
und wird auBerdem mit dem Alter, Geschlecht, Geburtsort, der Abstammung, dem Beruf, dem
soziookonomischem Status und dem Hauttyp in Zusammenhang gebracht (78). Aktinische
Keratosen treten hdufig bei liber 50-jdhrigen, hellhdutigen Individuen mit einem Beruf im
Freien auf (79, 80). AuBBerdem wird vermutet, dass sie durch Radiotherapie und UV-Strahlung
anderer Quellen als der Sonne entstehen konnen (81). Weitere Griinde dafiir, dass auch bei
Individuen, die nicht beruflich der UV-Strahlung ausgesetzt sind, gehduft aktinische Kerato-
sen entstehen, sind, dass die Stirke der schiitzenden Ozonschicht sich verringert und die Men-
schen immer mehr nach Entspannung in Form von Urlaub in der Sonne streben (78).

Aktinische Keratosen werden haufig als multiple Lésionen in sonnenexponierten Bereichen
des Korpers wie dem Gesicht und der HandauBenfldche diagnostiziert. Trockene und hyper-
pigmentierte, sonnengealterte Haut, in der man Entziindungsinfiltrate vorfindet, neigt dazu
multiple Lasionen zu entwickeln (78). Einzelne und multiple Lasionen sind langsam wach-
sende und meist unter 1cm grof3e, trockene, hautfarbene oder erythematdse Papeln bis hin zu

groBBen Plaques mit Teleangiektasien. Haufig werden sie von gelben oder braunen benachbar-
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ten Schuppen verdeckt. AuBler in ihrer hypertrophischen Form zeigen sie keine oder nur we-
nig Infiltration (78).

Aktinische Keratosen sind Vorstufen von Plattenepithelkarzinomen und klinisch, sowie auch
teilweise histologisch nicht von diesen zu unterscheiden (82), weshalb zur Therapie von akti-
nischen Keratosen immer eine Probebiopsie vorgenommen werden sollte (78). In einigen Stu-
dien wird angenommen, dass es sich bei der aktinischen Keratose sogar um eine Form des
Plattenepithelkarzinoms handelt (83).

Obwohl die aktinische Keratose eine Hautschiddigung durch die UV-Strahlung darstellt, wur-
de die vermehrte Entwicklung von Basalzellkarzinomen bei Patienten mit aktinischen Kerato-
sen nur in einzelnen Studien bestétigt (84, 85), in einer anderen wiederum fand man keinen

Zusammenhang (86).
1.2.5.2 Plattenepithelkarzinome der Haut

Zusammen mit den Basalzellkarzinomen der Haut bilden die Plattenepithelkarzinome die
Gruppe der non melanoma skin cancers (NMSCs). Plattenepithelkarzinome der Haut werden
auch als spinozellulire Karzinome oder Spinaliome bezeichnet und gehen von den Kera-
tinozyten der Epidermis aus. Die Hauptursache der Entstehung ist auch hier die Einwirkung
von UV-Strahlung. Andere Ursachen der Entstehung konnen Narben, chronische Dermatosen,
Exposition von Arsen und Insektiziden, Radiotherapie oder eine Infektion mit dem HP-Virus
sein (87). Menschen mit chronischer Immunsuppression haben ein im Vergleich mit der
Normalbevodlkerung deutlich erhdhtes Risiko, an einem Plattenepithelkarzinom der Haut zu
erkranken (88, 89). Plattenepithelkarzinome der Haut entwickeln sich meistens an sonnenex-
ponierten Stellen, bevorzugt bei Menschen mit hellerer Haut (87) und hoherem Lebensalter
(90). Lediglich bei Menschen mit dunkler Haut manifestieren sie sich hiufiger auch an Stel-
len, die nicht so sonnenexponiert sind.

Die Vorstufen von Plattenepithelkarzinomen sind, wie oben bereits erwéhnt, die aktinische
Keratose und das Carcinoma in situ, auch Morbus Bowen genannt. Klinisch zeigt sich ein
Plattenepithelkarzinom durch schlecht-definierte, leicht erhabene Schuppen und Plaques bis
hin zu groBlen hyperkeratotischen Knoten, die auch Ulzerationen aufweisen kénnen. Plat-
tenepithelkarzinome stellen auflerdem die Differentialdiagnose zu Basalzellkarzinomen, ins-
besondere zu metatypischen Basalzellkarzinomen, dar. Bei einem superfiziellen Basalzellkar-
zinom sollte ein Carcinoma in situ als Differentialdiagnose in Betracht gezogen werden (6).

Die Therapie der Wahl ist die vollstdndige Exzision des Tumors (87).
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Plattenepithelkarzinome und Basalzellkarzinome treten hdufig zusammen auf (12, 90-92). Die
Diagnosen konnen zeitgleich oder zeitlich versetzt gestellt werden. Meistens tritt einer der
beiden Typen bevorzugt auf. Das heif3t, es werden entweder gehduft Basalzellkarzinome oder
Plattenepithelkarzinome im Anschluss an die Diagnose eines nicht-melanotischen Hautkreb-
ses gebildet. Man vermutet, dass dies an einer genetischen Pridisposition entweder zur Ent-

stehung von Basalzellkarzinomen oder Plattenepithelkarzinomen liegen konnte (90).
1.2.5.3 Maligne Melanome

Ebenfalls zusammen mit Basalzellkarzinomen konnen maligne Melanome auftreten. Sie ha-
ben eine schlechtere Prognose als Basalzellkarzinome oder Plattenepithelkarzinome. Sie ge-
hen von den Melanozyten der Epidermis aus und sind fiir einen Anteil von 1,7 Prozent aller in
Nordamerika durch Tumoren verursachten Todesfélle verantwortlich.

Die Ursachen der Entstehung von Melanomen sind unklar. Man nimmt eine multifaktorielle
Genesis durch Vererbung in Kombination mit Umweltfaktoren an, wobei 10 Prozent der Me-
lanome familidr vorkommen (87). AuBerdem wird ein Zusammenhang zwischen der Entste-
hung von Melanomen mit der Anzahl der dysplastischen Navi eines Individuums oder der
Anzahl der Niavi insgesamt angenommen (93). FEin Zusammenhang mit der
UV-Strahlungsdosis, insbesondere der Entwicklung von Sonnenbrdnden durch intermittieren-
de Sonnenbelastung (94) und der Benutzung von Sonnenbinken (95) wird ebenfalls vermutet.
Melanome entwickeln sich im Gegensatz zu den anderen Hautkrebsarten an allen Stellen des
Korpers und nicht bevorzugt an Stellen, die der UV-Strahlung dauerhaft ausgesetzt sind (87).
Klinisch stellen sie sich dhnlich wie Névi der Haut dar. Sie haben allerdings Merkmale, die
sie von diesen unterscheiden. Dazu gehoren eine Asymmetrie, eine verwischte Grenze zum
benachbarten Gewebe, eine gemischte Farbe mit teils schwarzen und braunen Flecken, wobei
auch blaue, weille oder rote Teile darin vorkommen konnen. Aullerdem haben Melanome im
Gegensatz zu den Nivi meist einen Durchmesser von {iber 6mm und man erkennt sie daran,
dass sie sich im Gegensatz zu Ndvi permanent verdndern.

Die Behandlung erfolgt durch eine Exzision des Tumors und eine anschlieBende Bestrahlung.
AulBlerdem muss der Korper auf Metastasen untersucht werden und je nach Befund eine wei-
terfiihrende Therapie, wie Exzision von Metastasen und Chemotherapie, folgen (87).

Bei Patienten, die an einem Basalzellkarzinom erkrankt sind, ist das Risiko, nach der Diagno-
se an einem malignen Melanom zu erkranken, erhoht (91, 92). Als Ursache fiir ein erhohtes

Risiko der Entstehung von Melanomen und auch, wie oben bereits erwihnt, Plattenepithelkar-
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zinomen nach der Diagnose eines Basalzellkarzinoms werden genetische Pradisposition und

der Risikofaktor der UV-Strahlung angesehen (11, 96-99).
1.3 Derzeitiger Stand der Forschung

Die Identifizierung von Risikofaktoren zum Optimieren der Behandlung von Basalzellkarzi-
nomen ist fortgeschritten und hat den Stand zum Follow-Up und zur Pravention positiv beein-
flusst. Die Vielfaltigkeit der erhobenen Studien lie allerdings keine vereinfachende Kategori-
sierung zu.

Es gibt noch offene Fragen beziiglich der Ursachen der Entstehung, insbesondere im Hinblick
auf die unterschiedlichen histologischen Typen. Auflerdem befassten sich die meisten Studien

mit dem ganzen Korper und nicht ausschlieBlich mit dem Auftreten im Kopf-Hals-Bereich.
1.3.1 Forschung zur Betrachtung der einzelnen Parameter

Zur Darstellung von deskriptiven Parametern wie u.a. dem Geschlecht, dem Alter, dem histo-
logischen Typ und der Lokalisation der Basalzellkarzinome wurden bereits Studien verdffent-
licht. Diese wurden jedoch nicht miteinander in einen zeitlichen Kontext gesetzt, um eventu-
elle Entwicklungen festzustellen.

Beziiglich des Geschlechts, welches bevorzugt von Basalzellkarzinomen betroffen ist, gab es
unterschiedliche Ergebnisse. In den meisten Studien aus Deutschland waren mehr Ménner
(25, 29, 100, 101), in anderen wiederum mehr Frauen (23, 24) von Basalzellkarzinomen be-
troffen. In Studien aus anderen Lindern waren auch teils mehr Ménner (26, 56, 102, 103) und
teilweise mehr Frauen betroffen (69, 104). Lediglich in einer Studie aus der Schweiz war der
Anteil der Méanner und Frauen gleich (67). Man vermutete ein unterschiedliches soziales Ver-
halten der Geschlechter gegeniiber der Sonne als Ursache (51, 53, 102, 105).

Das Durchschnittsalter, in dem die Erstdiagnose von Basalzellkarzinomen gestellt wurde, lag
in deutschen Studien bei 63—72 Jahren (23, 25, 29, 100, 101). In Studien anderer Lander wa-
ren die Patienten mit 60—61 Jahren jiinger (102-104). Ursachen dafiir, dass Patienten meist in
hoherem Alter Basalzellkarzinome bekamen, konnten kumulative Sonnenexposition, andere
Schiadigungen der Haut aufgrund der Lebensdauer wund die abnehmende
DNA-Reparaturkapazitit sein (106).

Die Lokalisationen von Basalzellkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich wurden in mehreren
deutschen Studien untersucht. Dabei war die Nase in fast allen Studien der am haufigsten von
Basalzellkarzinomen betroffene Bereich (24, 25, 29, 100). Es wurde aufgezeigt, dass die An-

teile der Basalzellkarzinome an den anderen Lokalisationen im Kopf-Hals-Bereich nicht ge-
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nau mit der Rangfolge der am meisten der Sonne ausgesetzten Bereiche libereinstimmt, wes-
halb die Sonne nicht als einziger Risikofaktor fiir die Entstehung von Basalzellkarzinomen
angenommen wird (25).

Die histologischen Typen wurden in mehreren deutschen Studien, die den Kopf-Hals-Bereich
betrafen, untersucht. Noduldre Basalzellkarzinome waren dabei immer die am héufigsten vor-
kommenden (23-25, 29). Sklerodermiforme Basalzellkarzinome kamen in 10-37,5 Prozent
der Fille vor (23-25, 29) und superfizielle in 3—5 Prozent der Fille (23, 24, 29). In Studien
aus anderen Liandern war die Verteilung der superfiziellen und sklerodermiformen Basalzell-
karzinome anders (26, 51, 69, 102). Die histologischen Typen in verschiedenen Studien wur-
den bislang nicht miteinander verglichen, weshalb man {iber deren mdgliche Entwicklung
keine Aussagen treffen kann.

Der Durchmesser von Basalzellkarzinomen lag in den meisten Féllen unter 1cm (26, 69), wo-
bei auch Basalzellkarzinome tiber 2cm héufiger diagnostiziert wurden (23, 24). Ein Vergleich
der TumorgroBen aktueller Studien mit den TumorgroBen fritherer Studien wurde bisher, wie
auch der zeitliche Vergleich anderer Parameter, nicht durchgefiihrt.

Zu Rezidiven von Basalzellkarzinomen gibt es viele Studien, die sich mit unterschiedlichen
Aspekten befassen. Man fand heraus, dass es zu einer erhéhten Zahl von Rezidiven kommt,
wenn man ein Basalzellkarzinom inkomplett exzidiert (68) und setzte fest, dass Tumorreste
nicht mehr belassen werden diirfen (17). AuBBerdem legte man die Gruppen ,,aggressive* und
»hicht-aggressive® Basalzellkarzinome u.a. danach fest, wie hdufig sie rezidivierten. Sklero-
dermiforme und infiltrativ-nicht-sklerodermiforme Basalzellkarzinome rezidivierten demnach
haufiger als nodulédre oder superfizielle (107, 108). In einer Studie wurden Rezidive signifi-
kant haufig im Kopfbereich diagnostiziert (109), was zeigt, dass es besonders wichtig ist in
diesem Bereich die Therapie zu optimieren.

Zur Anzahl der Operationen und Nachresektionen gibt es bisher eine Studie (67). Zum Anteil
der inkompletten Exzisionen von Basalzellkarzinomen wurden mehrere Studien durchgefiihrt.
Er lag in diesen Studien bei bis zu 18 Prozent (24, 29, 69, 110). In keiner Studie wurde bisher
die Anzahl der durchgefiihrten Probebiopsien oder die Anzahl der primiren und sekundéren
Deckungen untersucht. Es gibt demnach keine Erkenntnisse dariiber, wie hédufig zusitzliche
Operationen notwendig sind.

Es wurde in vielen Studien gezeigt, dass sich nach der Entwicklung eines Basalzellkarzinoms
hiufig auch weitere Basalzellkarzinome entwickeln (23, 24, 29, 56, 71). Flohil et al. fanden
heraus, dass das Risiko nach dem ersten Basalzellkarzinom ein weiteres zu bekommen mit der

Zeit des Follow-Ups kumulativ steigt (111). Sie untersuchten auBBerdem die durchschnittliche
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Zeit, mit der sich ein neues Basalzellkarzinom entwickelte und schlossen aus ihren Untersu-
chungen, dass ein Follow-Up von drei Jahren angemessen ist. Rivers et al. vermuteten, dass
die erhohte Kontrolle von Patienten, die bereits ein Basalzellkarzinom hatten, oder eine soge-
nannte Feldkanzerisierung fiir das erhohte Auftreten eines weiteren Basalzellkarzinoms in den
ersten zwolf Monaten nach der Diagnose verantwortlich sein konnte (112). Bei der Theorie
der Feldkanzerisierung geht man davon aus, dass eine Population von Tochterzellen im Ge-
webe verbleibt, aus der sich spdter tumorose Zellen entwickeln (113).

Die Entwicklung von weiteren malignen Tumoren im Zusammenhang mit Basalzellkarzino-
men wurde in einigen Studien untersucht (92, 114). Es wurde herausgefunden, dass besonders
andere Hautkrebsarten, wie Melanome und Plattenepithelkarzinome gehéuft nach der Diagno-
se eines Basalzellkarzinoms auftraten (91, 92, 115-118). Nach anderen Malignomarten wie
Leukidmien und Lymphomen traten Basalzellkarzinome ebenfalls gehéuft auf (119).
Beziiglich des Auftretens weiterer Basalzellkarzinome und weiterer maligner Tumore beim
selben Patienten gibt es zahlreiche Studien. Allerdings werden die Lokalisationen der ver-
schiedenen Hautkrebsbefunde nicht beriicksichtigt. Falls es Ubereinstimmungen bei den Lo-
kalisationen von Hautkrebsbefunden gébe, konnte man das Follow-Up gezielter gestalten.

Im Bereich der zeitlichen Entwicklung anderer Parameter von Basalzellkarzinomen gibt es
ebenfalls weiteren Forschungsbedarf. Es ist nicht geklirt, inwiefern sich Parameter wie die
Verteilung des Geschlechts, des Alters und der histologische Typ iiber die Jahre verdndert
haben. In den bisher durchgefiihrten Studien wurden die deskriptiven Daten zu Basalzellkar-
zinomen lediglich aufgegriffen, aber nicht in Bezug auf eine mdgliche Verbesserung oder

Verschlechterung der Entwicklung in einen Zusammenhang gebracht.
1.3.2 Forschung zu Korrelationen zwischen den Parametern

Viele Studien beschéftigen sich mit der Korrelation verschiedener Parameter von Basalzell-
karzinomen. Das Geschlecht wurde bereits hdufig mit Parametern von Basalzellkarzinomen,
wie dem Alter bei der Erstdiagnose (23, 28, 30, 31, 35, 69, 104, 105, 112, 120, 121), dem his-
tologischen Typ (23, 31, 34, 35, 112, 120-123) und der Lokalisation (23, 25, 26, 35, 105, 122,
124-126) korreliert. Auch die Verteilung der Geschlechter auf die Pridkanzerosen (86) und
weiteren maligne Tumore (90, 91, 117, 118, 127, 128) nach der Diagnose eines Basalzellkar-
zinoms wurde bereits evaluiert. Bei der Verteilung der Geschlechter auf das Alter bei der
Erstdiagnose von Basalzellkarzinomen gab es in den meisten Studien keine signifikanten Un-
terschiede. Lediglich in den Studien von Zargaran et al. (35) und Chang et al. waren Frauen

mit Basalzellkarzinomen signifikant jiinger als Manner. Es wurde vermutet, dass dies daran
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lag, dass die Frauen frither zum Arzt gingen und die Tumore frither bemerkten, da sie mehr
auf ihr Aussehen und ihre Gesundheit achteten (120). Die Studien befassten sich jedoch fast
ausschlieBlich mit Basalzellkarzinomen am ganzen Korper.

In Bezug auf die Verteilung der Geschlechter auf die histologischen Typen der Basalzellkar-
zinome lassen sich keine klaren Muster beim Vergleich der Studien erkennen. Auflerdem be-
zogen sie sich ebenfalls fast alle auf den ganzen Korper. In den Studien, die sich mit dem
Kopf-Hals-Bereich befassten, gab es in nur einem Fall keinen Unterschied der Verteilung der
histologischen Typen auf die Geschlechter (31). In einer anderen Studie wurden bei Frauen
weniger nodulidre Basalzellkarzinome diagnostiziert als bei Ménnern (23).

Zur Verteilung der Geschlechter auf die Lokalisationen im Kopf-Hals-Bereich liegen mehrere
Studien vor. Auch hier lassen sich keine klaren Muster erkennen. Die Lokalisation Ohr war
die einzige Lokalisation, die in fast allen Studien bei Méinnern hiufiger vorkam als bei Frauen
(23, 26, 35, 105, 122, 125).

Das Alter der Patienten bei Erstdiagnose wurde in den meisten Studien mit dem histologi-
schen Typ (30, 31, 120, 129) und der Lokalisation (25, 31, 105, 121, 125) von Basalzellkarzi-
nomen korreliert. In Studien, die sich mit Basalzellkarzinomen am ganzen Korper befassten,
fand man heraus, dass Patienten mit superfiziellen Basalzellkarzinomen signifikant jlinger
waren und Patienten mit noduldren Basalzellkarzinomen élter als die anderen (31, 121, 123,
130). Das bestitigte fiir Mc Cormack et al. (31), dass superfizielle Basalzellkarzinome durch
eine intermittierende Sonnenbelastung entstehen. In einer Studie von Scrivener et al. (30) , die
sich auf den Kopf-Hals-Bereich bezog, waren die Patienten mit superfiziellen Basalzellkarzi-
nomen zwar zwei Jahre jlinger, jedoch war der Unterschied nicht signifikant.

Bei der Verteilung des Alters bei Erstdiagnose auf die Lokalisationen der Basalzellkarzinome
im Kopf-Hals-Bereich fand man keine signifikanten Unterschiede (25, 125). Im
Kopf-Hals-Bereich traten die Basalzellkarzinome jedoch spiter auf als an anderen Stellen des
Korpers (31, 121).

Der Durchmesser von Basalzellkarzinomen wurde bislang in Studien mit Parametern wie der
Lokalisation (23, 26) und dem histologischen Typ (34, 67, 131) korreliert. Des Weiteren gibt
es Studien, die sich mit der Anzahl der Operationen (67) und dem Anteil der inkompletten
Exzisionen (69, 132) von Basalzellkarzinomen und der Korrelation mit dem Durchmesser
befassten.

Bei der Verteilung des Durchmessers der Basalzellkarzinome auf den histologischen Typ gab

es in den Studien keine signifikanten Unterschiede, bei der Verteilung auf die Lokalisationen



1 Einleitung 18

wurde in einer Studie herausgefunden, dass Basalzellkarzinome auf der Nase und auf der
Wange signifikant kleiner waren als beim Rest der Lokalisationen (26).

Die Anzahl der Operationen und der inkompletten Exzisionen stieg in den Studien mit stei-
gendem Durchmesser an.

Die meisten aller Studien befassten sich mit der Korrelation der Lokalisationen und der histo-
logischen Typen von Basalzellkarzinomen am ganzen Korper. In Untersuchungen hierzu
wurde herausgefunden, dass superfizielle Basalzellkarzinome héaufiger am Korper als im
Kopf-Hals-Bereich und bei jiingeren Patienten auftreten und fiihrte dies auf eine Entwicklung
dieses histologischen Typs durch intermittierende Sonneneinstrahlung zuriick (30, 31, 49).
Der Vergleich der Verteilung der histologischen Ausprigungen auf die Lokalisationen im
Kopf-Hals-Bereich brachte bislang keine eindeutigen Ergebnisse (25, 26, 30, 68, 102, 120,
124, 133). Es gab keine histologische Form, die eindeutig eine Lokalisation fiir thr Wachstum
préferierte.

Die Lokalisationen von Basalzellkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich wurden in mehreren Stu-
dien mit dem Anteil der inkompletten Exzisionen korreliert (69, 102, 110, 132, 134). Am hiu-
figsten kamen dort die Nase, das Ohr und das Gewebe zirkuldr des Auges als Lokalisationen
mit dem hochsten Anteil an inkompletten Exzisionen vor, was dadurch erkliart wurde, dass
diese Lokalisationen &sthetisch und funktionell wichtig sind und man dort nicht viel Gewebe
auf einmal entfernen mochte (132).

Weitere Bereiche, zu denen bereits mehrere Studien gemacht wurden, sind die Korrelation der
histologischen Typen von Basalzellkarzinomen mit der Anzahl der Mohs stages (57, 135), die
bis zur Tumorfreiheit der Lasion notwendig waren, oder dem Anteil der inkompletten Exzisi-
onen (21, 34, 67, 69, 132). Noduldre Basalzellkarzinome konnten mit weniger Schritten bei
der Mohs surgery entfernt werden als die der restlichen histologischen Typen und der Anteil
der inkompletten Exzisionen war im Vergleich am geringsten. Bei den anderen histologischen
Auspragungen waren die Ergebnisse nicht einheitlich. Bei superfiziellen Basalzellkarzinomen
waren teilweise mehr Mohs stages zur Entfernung notwendig und der Anteil der inkompletten
Exzisionen war signifikant hoch, jedoch nicht in allen Studien. Ebenso verhielt es sich mit
den aggressiven Basalzellkarzinomen. Diese Ergebnisse zeigen, dass es vom Operateur ab-
hingen konnte, wann noch einmal nachresiziert wird und wann nicht. Es ist fiir Kliniken
wichtig festzustellen, bei welchen histologischen Typen mehr nachresiziert wird als iiblich.
Die Effektivitit der Behandlungen kann dadurch verbessert werden.

Die Befunde am Boden von Basalzellkarzinomen, insbesondere die aktinische Elastose, wur-

den in Studien mit den histologischen Typen (34) der Basalzellkarzinome oder der Anzahl der
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inkompletten Exzisionen (69, 132) korreliert. Kaur et al. (34) fanden heraus, dass aktinische
Elastosen signifikant hdufig bei nodulidren und vor allen Dingen bei sklerodermiformen Ba-
salzellkarzinomen diagnostiziert wurden. Daraus schlossen sie, dass die Umgebung Einfluss
auf die histologische Auspriagung von Basalzellkarzinomen hat. Bestétigt wurde dies in einer
Studie von Swetter et al. (136), die herausfanden, dass im Anschluss an Probebiopsien
nodulédrer Basalzellkarzinome in der Ndhe der Narbe hiufiger sklerodermiforme Tumorzellen
diagnostiziert wurden. Husein-Elahmed et al. (69, 132) untersuchten, ob unterliegende aktini-
sche Elastose bei Basalzellkarzinomen einen Einfluss auf den Anteil der inkompletten Exzisi-
onen hat. Basalzellkarzinome mit darunterliegender aktinischer Elastose hoheren Grades hat-
ten einen signifikant hoheren Anteil an inkompletten Exzisionen als Basalzellkarzinome ohne
darunterliegende aktinische Elastose. Husein-Elahmed et al. sahen die Ursache darin, dass
aktinische Elastose hoheren Grades sich im Gesicht gelblich und teilweise atrophisch darstell-
te und eine Abgrenzung des Tumors gegen gesundes Gewebe erschwerte.

Es gibt keine weiteren Studien, welche die unter den Basalzellkarzinomen liegenden Haut-
schddigungen mit einbezogen, sodass man keine Vergleiche zu den beiden oben genannten
Studien hat. Vor allen Dingen wire es wichtig herauszufinden, ob es histologische Typen
gibt, die bevorzugt auf dem Boden aktinischer Elastosen wachsen. Wire dies bei bestimmten
histologischen Formen der Fall, kénnte man auf eine gemeinsame Atiologie schlieBen. Falls
aggressive Basalzellkarzinome gezielter auf dem Boden einer aktinischen Elastose wiichsen,
wire es moglich, durch Verringern des Entstehens von aktinischen Elastosen gleichzeitig das
Auftreten von aggressiven Basalzellkarzinomen zu verringern. Eine Minderung der
UV-Belastung konnte die Absenkung eines Risikofaktors bedeuten.

Die Korrelation des Befundes von multiplen Basalzellkarzinomen mit Geschlecht, Alter und
histologischem Typ nimmt einen grofen Stellenwert in der Forschung ein (56, 84, 90, 103,
111, 121, 137-146). Beim Vergleich des Geschlechts von Patienten mit einem singuléren Ba-
salzellkarzinom und Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich und
am ganzen Korper kam man in den meisten Studien zu dem Ergebnis, dass der Anteil der
Minner, die an multiplen Basalzellkarzinomen erkrankt waren, grofer war als der der Frauen
(23, 56, 84, 90, 111, 137, 138, 141, 144). Es gibt aber auch Studien, in denen der Anteil der
Minner und der Frauen gleich grof3 war (121, 142, 143).

In Bezug auf das Alter bei der ersten Diagnose waren die Ergebnisse in den Studien unter-
schiedlich. In manchen Studien gab es keine signifikanten Unterschiede (56, 121, 142, 143),
in anderen waren die Patienten mit einem singulidren Basalzellkarzinom jiinger als die mit

multiplen (84, 111, 137) und in wiederum anderen Studien waren die Patienten mit multiplen
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Basalzellkarzinomen bei der ersten Diagnose im Durchschnitt jlinger als die mit der Diagnose
eines singuliren Basalzellkarzinoms (139-141).

Flohil et al. kamen zu dem Ergebnis, dass es beziiglich der Lokalisationen im
Kopf-Hals-Bereich zwischen Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom und Patienten
mit multiplen Basalzellkarzinomen keine signifikanten Unterschiede gibt (111).

Unter den Studien, die sich mit der Verteilung der histologischen Typen auf die Patienten mit
einem singuldren oder mit multiplen Basalzellkarzinomen beschéftigten, gibt es nur solche,
die sich mit Basalzellkarzinomen am ganzen Korper befassten. Flohil et al. (111) fanden kei-
nen Unterschied bei der Verteilung der histologischen Ausprigungen, wohingegen Kiiski et
al. (139), Verkouteren et al. (141) und Lovatt et al. (146) zu dem Ergebnis kamen, dass Pati-
enten mit einem superfiziellen Basalzellkarzinom ein hoheres Risiko dafiir haben ein zweites
Basalzellkarzinom zu entwickeln als Patienten mit anderen histologischen Typen. Da superfi-
zielle Basalzellkarzinome hdufiger am Korperstamm vorkamen, ist unklar, ob das hiufigere
Entstehen von multiplen Basalzellkarzinomen durch die Lokalisation oder die histologische
Form bedingt war (146). Es sind daher weitere Studien notwendig, die die histologischen Ty-
pen ausschlielich am Kopf-Hals-Bereich vergleichen. Falls kein Unterschied zwischen ihnen
festgestellt wiirde, konnte man eher davon ausgehen, dass die Lokalisation Korperstamm und
nicht der superfizielle Typ die Entwicklung von multiplen Basalzellkarzinomen bei einem
Patienten beglinstigt.

Die Verteilung von Schiddigungen der den Basalzellkarzinomen unterliegenden Haut und das
Auftreten von weiteren Prakanzerosen und aktinischen Hautschddigungen auf Patienten mit
einem singuldren und mit multiplen Basalzellkarzinomen wurde in Studien untersucht. Jedoch
wurden hier Patienten mit Basalzellkarzinomen am ganzen Korper eingeschlossen. Hallaji et
al. (143) kamen zu dem Ergebnis, dass der Anteil der Patienten mit ,,ungewohnlicher Haut*
am Boden des Tumors bei multiplen Basalzellkarzinomen signifikant erh6ht war. Karagas et
al. (138) fanden in ihrer Studie heraus, dass Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen hiu-
figer weitere aktinische Hautschdden haben als Patienten mit einem Basalzellkarzinom.
Richmond-Sinclair et al. (84) zeigten in ihrer Studie, dass bei Patienten mit multiplen Ba-
salzellkarzinomen zwar mehr aktinische Keratosen, aber nicht mehr aktinische Elastosen vor-
lagen. Da das Vorhandensein von aktinischen Keratosen eine chronische UV-Belastung vo-
raussetzt (78), schlossen Richmond-Sinclair et al. hieraus, dass diese Leute auch hdufiger der
Sonne ausgesetzt waren.

Karagas et al. (138) kamen in ihrer Studie auerdem zu dem Ergebnis, dass bei Patienten mit

multiplen Basalzellkarzinomen manche Malignomarten haufiger diagnostiziert wurden als bei
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Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom. Karzinome des Respirationstraktes kamen
in ihrer Studie nur gehdufter bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen vor.

Insgesamt sind die Studien, die Eigenschaften von Patienten mit einem singuldren und Patien-
ten mit multiplen Basalzellkarzinomen vergleichen, nicht einheitlich strukturiert. Manche
befassten sich mit den Patienten, die zeitgleich multiple Basalzellkarzinome hatten, andere
wiederum nur mit den weiteren Basalzellkarzinomen, die nach der ersten Diagnose auftraten.
AulBlerdem sollten noch weitere Studien zu diesem Vergleich durchgefiihrt werden, da die
Studien bis auf das Geschlecht keine einheitlichen Risikofaktoren fiir das Auftreten von mul-
tiplen Basalzellkarzinomen entdeckten. Eine weitere Liicke stellt auch hier der
Kopf-Hals-Bereich dar. Es gibt kaum Studien, die sich bei ihren Vergleichen nur mit diesem
Bereich befassten.

AbschlieBend lésst sich sagen, dass die Studien, die sich mit den Korrelationen verschiedener
Parameter von Basalzellkarzinomen befassten, wenige Parameter betrachteten und somit kei-
ne Aussagen zu libergreifenden Zusammenhingen erlauben. Es ist unklar, ob eine signifikante
Korrelation auf die untersuchten Parameter zuriickzufiihren ist oder ob nicht andere Parameter
hierfiir maf3geblich sind, die in der betreffenden Studie nicht beriicksichtigt wurden. Ein Bei-
spiel hierflir ist, wie bereits oben erwéhnt, das hiufige Vorkommen von superfiziellen Ba-
salzellkarzinomen bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen. Da in den dazu vorge-
nommenen Studien nur der histologische Typ mit dem Vorhandensein von einem oder multip-
len Basalzellkarzinomen korreliert wurde, lédsst sich nicht feststellen, ob die Signifikanz beim
histologischen Typ durch den Typ selbst oder die Lokalisation, an welcher dieser bevorzugt
auftrat, zustande kam.

Des Weiteren gibt es nur wenige Studien aus Deutschland, die sich mit Korrelationen von
Parametern von Basalzellkarzinomen beschéftigen. Interessant wire, ob die Ergebnisse sich
von denen anderer Lander unterscheiden, die ein anderes Klima aufweisen. Weiterhin ist die
Forschung zu Korrelationen von Eigenschaften wie der histologischen Ausprigung und den
Lokalisationen wichtig, um Voraussagen iiber besonders durch aggressive Basalzellkarzinome
gefdhrdete Bereiche machen zu kdnnen. Hierauf miissten die Patienten bei der Pridvention
besonders achten. Ein besonderes Augenmerk ist aulerdem auf die Korrelation von Prikanze-
rosen und Schadigungen der unterliegenden Haut mit Parametern wie dem histologischen Typ
der Basalzellkarzinome zu richten. Auf aktinische Hautschddigungen hat jeder Mensch einen
gewissen Einfluss, da deren Risiko durch gezielten UV-Schutz verringert werden kann.
AuBerdem wurden bislang keine einheitlichen Faktoren gefunden, die zu einem Auftreten von

Basalzellkarzinomen generell oder zu multiplen Basalzellkarzinomen fiihren.
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Weiterer Forschungsbedarf besteht auch bei der Korrelation weiterer Faktoren mit Basalzell-
karzinom- und Patienteneigenschaften. Hierunter fallen: Die Anzahl der Operationen, die An-
zahl der Nachresektionen, die verwendete Narkoseart und die Art des Aufenthalts. Interessant
sind diese Korrelationen, da man den Patienten auf deren Basis zu Beginn der Behandlung
sagen konnte, wie viele Operationen, Nachresektionen etc. sie erwarten. AuBlerdem konnte
man herausfinden, bei welcher Art von Basalzellkarzinomen die Operationsmethoden noch zu
verbessern sind.

Die Eigenschaften der Basalzellkarzinome sind bislang noch nicht hinreichend mit dem Auf-
treten von weiteren malignen Tumoren korreliert worden. Die Identifizierung weiterer Risiko-

faktoren konnte hier zu besseren Prognosen fiihren.
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1.4 Ziel der Arbeit

Das Ziel der Arbeit ist es die Daten der Patienten, die 2010-2014 an der Hein-
rich-Heine-Universitidt Disseldorf aufgrund eines singuldren oder multipler Basalzellkarzi-
nome im Kopf-Hals-Bereich behandelt wurden, zu erfassen und deskriptiv auszuwerten. Im
Vergleich mit anderen deutschen Studien soll es gelingen eine Entwicklung von beispielswei-
se histologischem Typ und Grofe der Basalzellkarzinome aufzuzeigen. Zusitzlich sollen
durch die Korrelationen zwischen verschiedenen Parametern und deren statistischer Auswer-
tung GesetzmiBigkeiten gefunden werden, die zu einer besser abgrenzbaren Prognose fiir den
Patienten fithren. Durch Erfassen dieser GesetzméBigkeiten und die damit zu erwerbende Er-
hohung der Genauigkeit von Prognosen, sollen Schliisse zur Verbesserung der Pravention,
Behandlung und Nachsorge von Basalzellkarzinomen gezogen werden. Aullerdem sollen sie
den Patienten Anhaltspunkte geben, was sie therapeutisch erwartet.

Zu den erfassten Parametern zéhlen solche, die mit den Patienten und den Eigenschaften des
Basalzellkarzinoms zusammenhéngen, aber auch die Therapie betreffende Parameter, wie die
Anzahl der Operationen. Auflerdem werden zuvor oder im Anschluss an die Behandlung auf-
getretene weitere maligne Tumore miterfasst.

Von Bedeutung sind insbesondere die Korrelationen der Befunde am Boden des Basalzellkar-
zinoms und der weiteren Prakanzerosen und aktinischen Hautschddigungen mit anderen Pa-
rametern. Diese Korrelationen kdnnen aufzeigen, ob es Basalzellkarzinomeigenschaften gibt,
die gesondert durch eine héhere Sonnenschédigung bedingt sind.

Zusitzlich wurden Korrelationen zwischen den einzelnen Parametern und dem Vorhandensein
von singuldren oder multiplen Basalzellkarzinomen untersucht.

Das Besondere an dieser Studie ist, dass anders als in bisherigen Studien, alle Parameter in
einer Studie erfasst werden. Es kann somit ein genauerer Uberblick dariiber gewonnen wer-
den, welche Parameter sich gegenseitig beeinflussen. Auflerdem ist diese Studie die erste, die
auch Parameter wie die Anzahl der Operationen, die Anzahl der Probebiopsien und die An-
zahl der primiren oder sekundéren plastischen Deckungen mit einbezieht, um eine genauere
Aussage tiber den Behandlungsverlauf bei verschiedenen histologischen Typen und Lokalisa-
tionen der Basalzellkarzinome zu machen. Hieraus sollen mdgliche Behandlungsverbesserun-

gen abgeleitet werden.
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2 Patientengut und Methode

2.1 Patientengut

Retrospektiv untersucht wurden Patienten, bei denen in den Jahren 2010 bis einschlieflich
2014 mindestens ein Basalzellkarzinom im Kopf-Hals-Bereich diagnostiziert wurde und die
aufgrund dieses Basalzellkarzinoms an der Klinik fiir Mund-, Kiefer- und Plastische Gesicht-
schirurgie oder der Hautklinik der Heinrich-Heine-Universitét in Diisseldorf operiert wurden.
Von den betreffenden Patienten wurden Daten aus dem Krankenhausinformationssystem
»Medico Release 19.00* (Siemens, seit 2015 Cerner, Idstein, Deutschland) entnommen. Die
Patientennamen wurden anschlieBend anonymisiert, indem sie durch Nummern ersetzt wur-
den. Diese retrospektive Studie wurde von der Ethikkommission der Medizinischen Fakultét
der Heinrich-Heine-Universitit Diisseldorf genehmigt und wird unter der Studiennummer
5208 gefiihrt.

Die Daten wurden zeilenweise in Form von Datensétzen erfasst, wobei fiir jeden gefundenen

Tumor ein Datensatz angelegt wurde. Die entnommenen Rohdaten (Parameter) waren:

e das Geschlecht

e das Geburtsdatum

e das Datum der Diagnose

e das Alter (bei Erstdiagnose)

e die Tumorgrofle

e der histologische Typ

e die Tumorlokalisation

e die Befunde am Boden des Basalzellkarzinoms
e die Rezidive (Zeitpunkt, histologischer Typ, Grof3e)
e die Anzahl der Operationen

e die Anzahl der Nachresektionen

e die Art der Narkose

e die Anzahl der entnommenen Probebiopsien

e die Verschlusstechnik (primér oder sekundér)
e die Anzahl der ambulanten Behandlungen

e die Anzahl der Tage des stationdren Aufenthalts
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e die simultan oder zeitversetzt bei den Patienten aufgetretenen weiteren malignen Tu-
more (jeglicher Art)
e die exzidierten Prikanzerosen und unter anderem durch Sonnenschéidigung entstande-

ne Lisionen wie Elastose und aktinische Keratose

Die Anzahl der Operationen setzt sich aus der Probebiopsie, der ersten Operation, den Nach-
resektionen und falls vorgenommen dem sekunddren Wundverschluss zusammen. Die Anzahl
der Nachresektionen ergibt sich demnach aus der Anzahl der Operationen abziiglich der Pro-
bebiopsien, der ersten Operationen und der sekunddren Wundverschliisse.

Im Zusammenhang mit den stationdren und ambulanten Aufenthalten sowie mit den Narkose-
arten, wurden die sekundédren Deckungen nicht mitgezéhlt, damit die Ergebnisse nicht ver-
falscht werden.

Patienten, die die Behandlung abbrachen oder bei einem anderen Arzt weiterbehandelt wur-
den, wurden von der Studie ausgeschlossen.

Die Daten zu den malignen Tumoren wurden aus der Anamnese oder falls an der Hein-
rich-Heine-Universitét operiert wurde, aus den Operationsberichten entnommen. Die Daten zu
den durch Sonnenschidigung entstandenen Lésionen und Prikanzerosen wurden den Histolo-
gieberichten entnommen. Durch Sonnenschidigung entstandene Lésionen, die klinisch sicht-
bar waren, aber nicht exzidiert wurden, wurden nicht registriert.

In die Studie eingeschlossen werden konnten 222 Patienten mit insgesamt 344 Tumorbefun-
den. Bei diesen Patienten wurden nicht alle Daten vollstindig erhoben, weshalb nicht alle
statistischen Auswertungen mit der gleichen Anzahl von Féllen gemacht wurden. Sieben Pati-
enten mit kritischem Fehlen von Daten wurden aus der Studie ausgeschlossen. AuBerdem
wurden Patienten ausgeschlossen, bei denen das Gorlin-Goltz-Syndrom oder Xeroderma

Pigmentosum diagnostiziert wurde.
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2.2 Methoden

2.2.1 Statistische Methoden

Die erhobenen Daten wurden in Tabellenform angeordnet und aus dem Excel-Format in das
Format der ,,SPSS, Version 21 (IBM, Armonk, USA) eingelesen und statistisch analysiert.
Zunéchst wurden die Parameter einzeln deskriptiv und gegebenenfalls zusitzlich mit Hilfe
eines Binomialtests ausgewertet.

Zusétzlich zur isolierten Auswertung der einzelnen Parameter wurden die Daten miteinander
korreliert, um GesetzméBigkeiten herauszuarbeiten. In Abhdngigkeit von einem Parameter
(Hauptparameter) wurde jeweils die Auspragung eines zweiten Parameters (Nebenparameter)
untersucht.

In den Fillen, in denen der Hauptparameter nicht-numerisch und in mehr als zwei Untergrup-
pen unterteilt war und der Nebenparameter numerisch war, erfolgte die Auswertung mit Hilfe
einer Varianzanalyse (4Analysis of Variance, abgekiirzt ANOVA). Hierbei wird gepriift, ob die
Nullhypothese, dass die Mittelwerte des numerischen Nebenparameters in den unterschiedli-
chen Gruppen des Hauptparameters iibereinstimmen, abzulehnen ist. Vor jeder Varianzanaly-
se wurde ein Levene-Test durchgefiihrt, bei dem untersucht wird, ob die Varianzen des Ne-
benparameters in den unterschiedlichen Gruppen gleich sind, d.h., ob Varianzhomogenitit
vorliegt.

Bei Varianzhomogenitit wurde die ANOVA im Anschluss an den Levene-Test durchgefiihrt.
Bei signifikanter Inhomogenitit der Varianzen wurde als Alternative zur ANOVA ein
Brown-Forsythe-Test oder ein Welch-ANOVA-Test durchgefiihrt. Diese beiden Verfahren
arbeiten jeweils mit einer gegeniiber der ANOVA modifizierten Teststatistik. Hierdurch sind
sie robuster als die ANOVA, wenn die Voraussetzungen fiir die ANOVA, z. B. die Varianz-
homogenitit, nicht erfiillt sind. Sind die Voraussetzungen fiir die ANOVA erfiillt, fiihrt die
ANOVA allerdings im Regelfall zu zuverldssigeren Ergebnissen. Die Hypothese der Gleich-
heit der Mittelwerte der einzelnen Gruppen des Hauptparameters musste bei signifikanter
ANOVA bzw. signifikantem Brown-Forsythe- oder Welch-ANOVA-Test abgelehnt werden.
Bei Parametern mit zwei Untergruppen wurde zum Vergleich der Mittelwerte der t-Test oder
bei inhomogenen Varianzen der Welch-Test zugrunde gelegt. Zur Feststellung der Varianz-
gleichheit wurde ebenfalls vorher ein Levene-Test durchgefiihrt. Die Zusammenhédnge sind in

Abbildung 4 zusammenfassend dargestellt. Die Hypothese der Gleichheit der Mittelwerte in
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den Untergruppen ist bei Signifikanz des t-Tests bzw. Welch-Tests abzulehnen. Bei signifi-
kanter ANOVA bzw. signifikantem Brown-Forsythe-oder Welch-ANOV A-Test, wurde zum

Vergleich einzelner Gruppen mit dem jeweiligen Rest ergénzend ein t-Test bzw. Welch-Test

durchgefiihrt.
numerisch - nicht numerisch
2 Gruppen >2 Gruppen
Varianzhomogenitat Varianzinhomogenitat Varianzhomogenitat Varianzinhomogenitat
Welch-Test;
t-Test Welch-Test ANOVA ’

Brown-Forsythe-Test

Abb. 4: Statistische Auswertung der Kombination numerischer mit nicht-numerischen Parametern.

Bei der Kombination von nicht-numerischen oder in Zahlen umkodierten Parametern wurde
zur Uberpriifung der Unabhiingigkeit beider Parameter ein Chi-Quadrat-Test durchgefiihrt.
Die im Falle der Unabhéngigkeit zu erwartenden Haufigkeiten der Parameterkombinationen
werden hierbei mit den tatsdchlichen Haufigkeiten verglichen. Falls Haupt- und Nebenpara-
meter jeweils nur zwei Auspridgungen hatten, wurde der Fisher-Test zugrunde gelegt (siche
Abb. 5). Zusitzlich wurden fiir jeden Hauptparameter die einzelnen Gruppen mit dem jewei-
ligen Rest durch den Chi-Quadrat-Test bzw. Fisher-Test verglichen. Der Fisher-Test hat den
Vorteil, dass er exakt und nicht an Voraussetzungen gebunden ist. Beim Chi-Quadrat-Test
diirfen demgegeniiber insbesondere die zu erwartenden Haufigkeiten der einzelnen Parame-
terkombinationen in hochstens 20 Prozent der Félle kleiner als fiinf sein.

Waren der Chi-Quadrat-Test oder der Fisher-Test signifikant, so war die Nullhypothese, dass

die Verteilungen der beiden untersuchten Parameter unabhingig sind, abzulehnen.
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nicht numerisch - nicht
numerisch

Ein Parameter >2

2x2 Gruppen Gruppen

Chi-Quadrat-

Fisher-Test Test

Abb. 5: Statistische Auswertung der Kombination nicht-numerischer mit nicht-numerischen Parametern.

Bei der Kombination von zwei numerischen Parametern wurde der Korrelationskoeffizient
nach Pearson zur Uberpriifung einer Korrelation herangezogen (siche Abb. 6). Liegt der Ko-
effizient nahe bei Null, liegt keine Korrelation zwischen den beiden Parametern vor. Bei sig-
nifikanter Abweichung von Null ist die Hypothese, dass kein Zusammenhang zwischen den

beiden Parametern besteht, abzulehnen.

numerisch - numerisch

Korrelationskoeffizient nach Pearson

Abb. 6: Statistische Auswertung der Kombination numerischer Parameter.
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Bei allen Tests galt eine Irrtumswahrscheinlichkeit von p<0,05 als signifikant. Ein Trend lag

dann vor, wenn 0,05<=p<0,1.
2.2.2 Angewandte histologische Klassifikation und statistischer Umgang

Die Einteilung der histologischen Typen der Basalzellkarzinome entspricht der Einteilung der
WHO von 2006 (20). Bei der statistischen Auswertung wurden die sechs am héufigsten vor-
kommenden histologischen Typen beriicksichtigt: Nodulér, superfiziell, sklerodermiform und
die gemischten Formen nodulér-sklerodermiform, nodulér-superfiziell und noduldr-ulzeriert.
Die Lokalisationen der Basalzellkarzinome wurden in folgende Areale unterteilt: Nase, Auge,
Ohr, Wange, Schléfe, Stirn, Hals und Lippe. Die {ibrigen histologischen Typen bzw. Lokalisa-
tionen wurden bei den statistischen Auswertungen nicht beriicksichtigt, da die Anzahl der
Félle zu gering war, um ein statistisch aussagekréftiges Ergebnis zu erhalten. Abweichend
hiervon wurden bei den Berechnungen, in denen eine einzelne Gruppe mit dem Rest vergli-
chen wurde, die vorher nicht berticksichtigten Lokalisationen und histologischen Typen in die
Gruppe ,,Rest™ mit einbezogen. Bei den Befunden am Boden des Basalzellkarzinoms wurden
zur Berechnung die Elastose und die aktinische Keratose verwendet. Die elastoide Degenera-
tion des Koriums und die aktinischen Elastosen wurden zur Gruppe Elastose zusammenge-
fligt, da es umstritten ist, ob Elastose durch Hautalterung von der Elastose durch
UV-Belastung zu unterscheiden ist (73, 75).

Um die Arbeit nicht mit technischen Details zu tiberfrachten, wurde auch dann, wenn eines
der Ersatzverfahren zur ANOVA zur Anwendung kam, von einer ANOV A gesprochen. Wenn
klar ist, welches Verfahren zur Anwendung kommen muss, wird das Verfahren nicht immer

erwahnt.
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3  Ergebnisse

3.1 Einzelne Parameter

Das Patientenkollektiv umfasste 222 Patienten mit insgesamt 344 an der Hein-
rich-Heine-Universitdt diagnostizierten Basalzellkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich. Bei 159
(71,6%) der 222 Patienten wurde ein singuldres Basalzellkarzinom und bei 63 Patienten
(28,4%) wurden multiple Basalzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich diagnostiziert. Es wur-
den insgesamt acht Rezidive (2,33%) diagnostiziert.

Geschlecht

128 Patienten (57,66%) waren ménnlich und 94 Patienten (42,34%) weiblich. GemiR einem
hierzu durchgefiihrten Binomialtest waren signifikant mehr Méanner als Frauen an einem Ba-

salzellkarzinom erkrankt (p=0,027; Abb. 7).

Geschlechtsverteilung

Mannlich | 57,66%
Weiblich | 42,34%

0% 10% 20% 30% 40% 90% 60% 70%

B Prozent

Abb. 7: Geschlechtsverteilung (in %).
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Alter

Das Durchschnittsalter der Patienten (n=222) bei der ersten Diagnose lag bei 72,59 Jahren
(SD=10,9 Jahre). Der Median betrug 74 Jahre, der jlingste Patient des Kollektivs war 42 Jahre
alt und der dlteste 102 Jahre. Die Altersverteilung hatte einen Peak bei der Gruppe der
71-80-jahrigen Patienten (Abb. 8).

Verteilung der Patienten auf das Alter bei Erstdiagnose

40% 37.84%
35%
30%
24.32%
0 7

25% 22.52%
20%
15% 13,06%
10%

59%

’ 2.25%
0% [ ]
40-60 61-70 71-80 81-90 >90

m Alter bei ED (in Jahren)

Abb. 8: Verteilung der Patienten auf das Alter bei Erstdiagnose (in%).
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Lokalisation

Die Basalzellkarzinome verteilten sich im Kopf-Hals-Bereich am hiufigsten auf die folgen-
den acht Lokalisationen: Nase (n=86), Schlife (n=50), Auge (n=50), Ohr (n=49),
Stirn (n=44), Wange (n=33), Lippe (n=9), Zervikal (n=9). Die weiteren Lokalisationen, an
denen Basalzellkarzinome diagnostiziert wurden, werden in Abbildung 9 mit beriicksichtigt.
Die Basalzellkarzinome kamen im Kopf-Hals-Bereich am haufigsten auf der Nase vor. Dieses

Ergebnis war signifikant (Binomialtest; p<0,001).

Abb. 9: Verteilung der Basalzellkarzinome auf die Lokalisationen im Kopf-Hals-Bereich (in %).
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Histologischer Typ

Im Kollektiv gab es sechs histologische Typen, die am hiufigsten vorkamen. Diese sind in der
nachfolgenden Tabelle (Tabelle 1) und dem Kreisdiagramm (Abb. 10) mit ihrer Haufigkeit (n)
und ihrem Anteil (in %) an der Gesamtzahl der Befunde aufgefiihrt. Signifikant am hiufigsten
kam der Typ ,,noduldr* vor (Binomialtest; p<0,001).

Tabelle 1: Verteilung der Basalzellkarzinome auf die haufigsten histologischen Typen.

Haufigkeit Prozent

Gesamt 328 100

Nodular 152 46,34
Sklerodermiform 24 7,32

Superfiziell 50 15,24
Nodular, sklerodermiform 13 3,96
Nodular, superfiziell 28 8,54
Nodular, ulzeriert 26 7,93
Andere Formen 35 10,67

3,96

@ Nodular @ Sklerodermiform
O Superfiziell O Nodular, sklerodermiform
O Nodular, superfiziell ONodular, ulzeriert

Abb. 10: Verteilung der Basalzellkarzinome auf die hiufigsten histologischen Typen (in %).
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Schiadigungen der den Basalzellkarzinomen unterliegenden Haut

Bei 340 Basalzellkarzinomen konnte das Vorhandensein oder Nicht-Vorhandensein von si-
multan vorliegenden Schéadigungen der unterliegenden Haut nachvollzogen werden. Bei 187
(55%) der Basalzellkarzinome lag eine Schidigung vor und bei 153 (45%) nicht. Der Unter-
schied war nicht signifikant (Binomialtest; p=0,073). Die Schadigungen verteilten sich zu
93,6% auf die beiden Entitdten Elastose und aktinische Keratose. Die Verteilung ist in Tabel-

le 2 und der dazugehdrigen Abbildung 8 dargestellt.

Tabelle 2: Verteilung der Basalzellkarzinome auf unterliegende histologische Befunde.

Haufigkeit Prozent
Gesamt 340 100
Kein Befund 153 45
Elastose 166 48,82
Aktinische Keratose 9 2,65
Sonstige Befunde 12 3,93

B Kein Befund

B Aktinische Keratose

Abb. 11: Verteilung der Basalzellkarzinome auf die unterliegenden histologischen Befunde (in %).

B Elastose

O Sonstige Bodenbefunde




3 Ergebnisse 35

Durchmesser

Die Durchschnittsgrofle der Basalzellkarzinome (n=235) lag bei 0,85cm (SD=0,89cm) und
der Median bei 0,6cm. Das kleinste der diagnostizierten Basalzellkarzinome hatte einen
Durchmesser von 0,1cm und das gréfite von 6,9cm. Die Verteilung der Durchmesser der Ba-
salzellkarzinome auf die Gruppen von 0,1-0,5cm, 0,6—1,0cm, 1,1-2,0cm und gréBer 2cm ist
in Abbildung 12 dargestellt. Die Gruppen von 0,1-0,5¢cm und von 0,6—1,0cm waren signifi-
kant hiufig vertreten (Binomialtest; p<0,001).

Verteilung der Basalzellkarzinome auf den Durchmesser

50%
0
45% 44.26%
40%
35,74%
35%
30%
25%
20%
15% 13,62%
10%
6,38%
N .
0%
0,1-0,5 cm 0,6-1,0 cm 1,1-2,0 cm >2cm
m Prozent
Abb. 12: Verteilung der Basalzellkarzinome auf den Durchmesser (in cm und %).
Operationsparameter

Der Mittelwert der Anzahl der Operationen (n=329) liegt bei 2,36 (SD=1,12). Das Minimum
war eine Operation und das Maximum sieben Operationen. Es wurden signifikant hiufig zwei
Operationen durchgefiihrt (Binomialtest; p<0,001).

Bei 334 der Basalzellkarzinome lag eine Angabe dariiber vor, ob eine Probebiopsie entnom-

men wurde. Bei 152 (45,51%) der Basalzellkarzinome wurde eine Probebiopsie durchgefiihrt
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und bei 182 (54,49%) wurde keine Probebiopsie durchgefiihrt. Der Unterschied war nicht
signifikant (Binomialtest; p=0,112).

In 336 Fillen waren Angaben zur Anzahl der Nachresektionen vorhanden. Der Mittelwert
betrug 0,55 (SD=0,77). Das Minimum waren null Nachresektionen und das Maximum fiinf
Nachresektionen. Bei 191 (56,85%) der Basalzellkarzinome wurde keine Nachresektion vor-
genommen und bei 118 (35,12%) wurde eine Nachresektion vorgenommen. Zwei Nachresek-
tionen wurden in 17 (5,06%) Féllen und drei Nachresektionen in acht (2,38%) Féllen durchge-
fiihrt. Vier oder fiinf Nachresektionen wurden jeweils in einem Fall erreicht.

Zur Art des operativen Verschlusses waren in 306 Féllen Angaben vorhanden. In 170
(55,56%) Fillen wurde ein primirer Verschluss vorgenommen und in 123 (40,2%) Féllen ein
sekundérer. In 13 (4,25%) Fillen lie man die Lasion frei granulieren.

Die Narkosearten verteilten sich wie folgt auf die 323 Fille, fiir die Angaben vorlagen (Tabel-
le 3):

Tabelle 3: Verteilung der Narkosearten auf die Operationen Gesamt.

LA LA - ITN Gesamt
Analgosedierung
Gesamt 459 26 152 637
Anteil Gesamt in % 72,06 4,08 23,86
1.0P 2628 8 53 323
Nachresektionen 197 18 99 314

a. Hiervon entfallen 138 auf Probebiopsien.

In den 291 Fillen, fiir die vollstindige Angaben vorlagen, verteilten sich die Operationen und

Nachresektionen wie folgt auf die ambulanten und stationdren Behandlungen (Tabelle 4):

Tabelle 4: Verteilung der 1. Operationen und Nachresektionen auf die ambulanten und stationiiren Auf-

enthalte.
Ambulant Stationar Gesamt
Gesamt 247 318 565
Anteil Gesamt in % 43,72 56,28
1.0P 1822 109 291
Nachresektionen 65 209 274

a. Hiervon entfallen 116 auf Probebiopsien.
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Die Anzahl der Tage des stationidren Aufenthalts verteilte sich wie folgt auf die ersten Opera-

tionen und Nachresektionen (Tabelle 5):

Tabelle 5: Verteilung der Tage des Aufenthalts auf die 1. Operationen und Nachresektionen.

Anzahl der Durchschnittliche
Operationen Anzahl der Tage
bezogen auf
Tage Gesamt Gesamt Stationar Gesamt Stationar
Gesamt 1287 565 318 2,28 4,05
1.0P 449 291 109 1,54 4,12
Nachresektionen 838 274 209 3,06 4,01

Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen

Bei 63 (28,38%) der Patienten wurden zeitgleich oder versetzt multiple Basalzellkarzinome
diagnostiziert. Die Gesamtanzahl aller hierunter fallenden Befunde betrug 185. Uber die Half-
te der Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen hatten zwei Basalzellkarzinome. 23,81%
hatten drei Basalzellkarzinome. In 50,82% der Fille wurden die multiplen Basalzellkarzinome
bei den betroffenen Patienten zeitgleich mit mindestens einem anderen Basalzellkarzinom
diagnostiziert. Die Basalzellkarzinome, die nicht zeitgleich diagnostiziert wurden, wurden im
Durchschnitt im Abstand von 2,62 Jahren entdeckt.

Die Verteilung der Anzahl der multiplen Basalzellkarzinome und der zeitliche Abstand zwi-

schen den Diagnosen sind in Tabelle 6 dargestellt:

Tabelle 6: Verteilung der Anzahl der multiplen Basalzellkarzinome auf die Patienten und die zeitlichen
Abstinde zwischen den Diagnosen.

Anzahl Befunde | Anzahl Patienten Abstand zur Anzahl Abstande Anzahl Abstande Abstand zur letzten
vorherigen zeitgleicher mit Befunden nach Diagnose ohne
Diagnose Befunde Erstdiagnose zeitgleiche Befunde
(@ in Tagen) (@ in Tagen)
Gesamt 63 470 62 60 957
2 35 700 13 22 1114
3 15 506 16 14 1085
4 7 524 11 10 1101
5 3 308 7 5 740
6 0 0 Q
7 1 359 1 5 431
8 0 0 0
9 0 0 0
10 2 46 14 4 207
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Auftreten weiterer maligner Tumore (aufler Basalzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich)

Bei 51 der Patienten wurden 78 weitere maligne Tumore diagnostiziert. 43 der weiteren ma-
lignen Tumore lagen im Kopf-Hals-Bereich. Bei 45 (57,69%) der weiteren malignen Tumore
handelte es sich um Platteneptihelkarzinome, die bei 28 Patienten (12,61%) diagnostiziert
wurden. Melanome wurden in sechs (7,69%) Féllen bei sechs Patienten (2,7%) diagnostiziert.
Basalzellkarzinome auflerhalb des Kopf-Hals-Bereichs wurden in elf (14,1%) Féllen diagnos-
tiziert.

In Tabelle 7 ist die Verteilung der Basalzellkarzinome und neben ihnen die am héufigsten
auftretenden ,,Neben“-Tumore (Plattenepithelkarzinome und Melanome) auf die Lokalisatio-
nen dargestellt. Auffillig ist, dass die meisten Plattenepithelkarzinome und Melanome am Ohr

diagnostiziert wurden.

Tabelle 7: Verteilung der am héufigsten vorkommenden weiteren malignen Tumore auf die Lokalisatio-

nen.
PEC PEC MM MM BCC BCC Gesamt | Gesamt
Haufigkeit | Prozent | Haufigkeit | Prozent | Haufigkeit | Prozent | Haufigkeit | Prozent
Nase 3 6,7 3 49
Parietal 1 2,2 1 1,6
Stirn 3 6,7 3 4,9
Ohr 9 20 2 33,3 11 18
Temporal 2 4.4 2 3,3
Wange 6 13,3 6 9.8
Kapillitium 2 4,4 2 33
Auge 3 6,7 3 4.9
Lippe 4 8.9 4 8,6
Zervikal 1 2,2 1 1,6
Submandibular 1 2,2 1 1,6
Sternum 1 2,2 1 16,7 2 33
Nasennebenhdhle 1 2,2 1 1,6
Oral 1 2,2 1 1,6
Glandula submandibularis 1 2,2 1 1,6
Glandula Parotis 1 2,2 1 1,6
Decollete 1 2,2 1 16,7 2 18,2 4 6,6
Hand 3 6,7 3 4,9
Arm 1 16,7 1 9,1 2 3,3
Bein 2 18,2 2 3.3
Thorax 1 9,1 1 1,6
Abdomen 1 16,7 1 1,6
Ricken 4 36,4 4 6,6
Flanke 1 9,1 1 1,6
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Bei 72 der 78 weiteren malignen Tumore war eine Angabe iiber das Jahr der Diagnose vor-
handen. 29 (40,28%) der weiteren malignen Tumore wurden zeitgleich mit der Diagnose Ba-
salzellkarzinom erkannt, 21 (29,17%) davor und 22 (30,56%) danach. Bei den Plattenepithel-
karzinomen lag in 41 Fillen eine entsprechende Angabe vor. Danach wurden 15 Plat-
tenepithelkarzinome (36,59%) zeitgleich mit dem Basalzellkarzinom diagnostiziert und 18
(43,90%) danach. Bezogen auf die Patienten wurde bei zwolf Patienten (5,41%) das Plat-
tenepithelkarzinom zeitgleich mit der ersten Diagnose eines Basalzellkarzinoms entdeckt und
bei zehn Patienten (4,5%) danach. Vier der malignen Melanome wurden vor der Diagnose
Basalzellkarzinom erkannt, ein Melanom zeitgleich und ein Melanom danach. Bei 0,45% der
Patienten wurde demnach zeitgleich mit der ersten Diagnose Basalzellkarzinom ein Melanom
festgestellt und bei 0,45% danach. Von den Basalzellkarzinomen, die nicht im
Kopf-Hals-Bereich diagnostiziert wurden, wurden sieben (63,64%) zeitgleich mit dem Ba-
salzellkarzinom im Kopf-Hals-Bereich diagnostiziert.

Bei der fallweisen Betrachtung der Lokalisationen der Basalzellkarzinome und der Lokalisa-
tionen der bei einem Patienten gefundenen weiteren malignen Tumore lieBen sich Ubereinst-
immungen feststellen. In elf Féllen wurden an einer Lokalisation ein Basalzellkarzinom und
ein weiterer maligner Tumor festgestellt. Das machte einen Anteil von 3,2% an der Zahl der
Gesamtfille (n=344) und einen Anteil von 14,1% an der Zahl der gesamten weiteren malig-
nen Tumore aus. Die Lokalisation mit den hiufigsten Ubereinstimmungen stellte das Ohr dar
(n=5). In 10,2% der Fille, in denen ein Basalzellkarzinom am Ohr diagnostiziert wurde, wur-
de dort auch ein weiterer maligner Tumor vor oder nach der Basalzellkarzinomsdiagnose er-

kannt.

Weitere Prikanzerosen und sonstige Hautschiden

Es wurden 171 Prikanzerosen und sonstige Hautschidden bei 86 Patienten diagnostiziert. 153
davon lagen im Kopf-Hals-Bereich. Am hiufigsten wurden die Entitdten aktinische Keratose

(47,37%) und aktinische Elastose (35,08%) diagnostiziert.
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3.2 Korrelationen

Die Parameter, mit denen der Hauptparameter korreliert wurde, werden jeweils in drei Tabel-
len dargestellt. Zur ersten Tabelle gehoren Basalzellkarzinom-spezifische Parameter wie das
Geschlecht, das Alter bei Erstdiagnose, die Lokalisation, der histologische Typ, die Schédi-
gung der unterliegenden Haut und der Durchmesser.

In der zweiten Tabelle befinden sich die Korrelationen mit den Operationsparametern wie der
Anzahl der Operationen, Anzahl der Nachresektionen, Anzahl der Probebiopsien, Anzahl der
ambulanten und stationdren Aufenthalte, der Narkoseart und der Anzahl der Tage des statio-
ndren Aufenthalts (, falls ein solcher vorlag).

In der dritten Tabelle sind die Korrelationen mit den Parametern weiterer maligner Tumore
und weiterer Prikanzerosen zusammengetragen. Die aktinische Elastose wurde hierbei aus
Griinden der Ubersichtlichkeit der Gruppe der weiteren Prikanzerosen zugeordnet. Bei allen
Hauptparametern wurden nur die als sinnvoll erachteten Korrelationen durchgefiihrt. Es sind
deshalb nicht bei allen Hauptparametern drei Tabellen und alle Parameter vorhanden.

Die signifikanten Korrelationen sind dick unterlegt und Signifikanzen, die aufgrund einer
unzureichenden Anzahl der Fille fraglich sind (, erwartete Haufigkeiten in mehr als 20% der

Merkmalskombinationen beim Chi-Quadrat-Test <5), sind mit einem ,,** gekennzeichnet.
3.2.1 Korrelationen mit dem Geschlecht

Die Tabelle mit den Basalzellkarzinom-spezifischen Parametern (Tabelle 8) zeigt, dass kein
signifikanter Unterschied zwischen den Durchschnittsaltern der beiden Geschlechter bei der
ersten Diagnose bestand. Ménner waren im Durchschnitt bei der ersten Diagnose 2,3 Jahre
jinger als Frauen.

Bei der Verteilung der Geschlechter auf die Lokalisationen der Basalzellkarzinome ergaben
sich gemél dem durchgefiihrten Chi-Quadrat-Test signifikante Unterschiede. Der zusétzlich
mit Hilfe des Fisher-Tests durchgefiihrte Vergleich der Verteilung der einzelnen Lokalisatio-
nen auf die Geschlechter mit der Verteilung des jeweiligen Rests zeigte bei der Lokalisation
Ohr ein signifikantes Ergebnis: Der Mianneranteil war bei den Basalzellkarzinomen am Ohr
signifikant hoher als bei der Gesamtheit der librigen Lokalisationen. Ein Trend war bei der
Verteilung der Geschlechter auf die Lokalisationen Nase und Auge erkennbar. Der Frauenan-

teil war beim Auge und an der Nase hoher als beim jeweiligen Rest der Lokalisationen.
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Bei der Verteilung der Geschlechter auf die histologischen Typen lieen sich ebenfalls signi-
fikante Inhomogenitéten feststellen. Der Mianneranteil war bei den nodulér, ulzerierten Ba-
salzellkarzinomen signifikant hoher als bei der Gesamtheit der iibrigen histologischen Typen.
Bei der Verteilung der Befunde in der unterliegenden Haut der Basalzellkarzinome und bei
deren durchschnittlichem Durchmesser musste man von einer Homogenitdt zwischen den

Geschlechtern ausgehen.

Tabelle 8: Verteilung der Geschlechter auf die Basalzellkarzinom-spezifischen Parameter.

Mannlich Weiblich Signifikanzniveau

@ Alter bei Erstdiagnose in Jahren (n=222) 71,29 73,59 0,263
Héufigste Lokalisationen (n=330) 205 125 * 0,007
Nase (n=344) 46 40 0,072
Schlafe (n=344) 31 19 1,000
Auge (n=344) 25 25 0,060
Ohr (n=344) 39 10 0,007
Stirn (n=344) 31 13 0,248
Wange (n=344) 25 8 0,130

Lippe 3 6

Zervikal 5 4
Haufigste Histologien (n=293) 187 106 0,019
Nodular (n=328) 98 54 0,819
Superfiziell (n=328) 30 20 0,632
Sklerodermiform (n=328) 15 9 1,000
Nodular, superfiziell (n=328) 14 14 0,149
Nodular, skleredermiform (n=328) 6 0,239
Noduldr, ulzeriert (n=328) 24 2 0,001
Unterliegende Hautschaden Gesamt (n=340) 122 65 0,311
Elastose (n=319) 108 58 0,355

Aktinische Keratose 6 3
Durchmesser in cm (n=235) 0,87 (n=147) 0,83 (n=88) 0,753

In Tabelle 9 ist die Verteilung der Geschlechter auf die operationsspezifischen Parameter dar-
gestellt. Die Anzahl der Operationen, die Anzahl der Nachresektionen und die Verteilung der
Probebiopsien wiesen bei der Verteilung auf die Geschlechter keine signifikanten Unterschie-
de auf.

Inhomogenititen bei der Verteilung der Geschlechter waren bei der primédren Deckung vergli-
chen mit dem Rest der Deckungen zu sehen. Bei den primaren Deckungen war der Médnneran-

teil signifikant hoher als bei den beiden iibrigen Deckungen insgesamt. Bei den sekundiren
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Deckungen war dem gegeniiber der Frauenanteil hoher als bei den beiden iibrigen Deckungen.
Der Fisher-Test zeigte hier kein signifikantes Ergebnis.

Die Anzahl der ambulanten und stationdren Aufenthalte, der Durchschnitt der Tage der statio-
ndren Aufenthalte und die Narkoseart der Operationen unterschieden sich bei den Geschlech-

tern ebenfalls nicht signifikant.

Tabelle 9: Verteilung der Geschlechter auf die Operationsparameter.

Mannlich Weiblich Signifikanzniveau

@ Anzahl der Operationen (n=329) 2,30 (n=201) | 2,46 (n=128) 0,213

@ Anzahl der Nachresektionen (n=338) 0,54 (n=208) | 0,56 (n=128) 0,824
Probebiopsie Ja (n=152) 94 58

Probebiopsie Nein (n=182) M2 70 1,000

Art der Deckung Gesamt (n=306) 184 122 0,119

Priméare Deckung (n=306) 111 59 0,046

Sekundare Deckung (n=308) 66 57 0,074

Freie Granulation (n=306) 7 6 0,774
Aufenthaltambulant (n=247) 143 104

Aufenthalt stationar (n=318) 175 143 0,550

J Tage stationarer Aufenthalt (n=317) 415 (n=175) | 3,94 (n=142) 0,374
OPs in LA/LA-Analgosedierung (n=485) 291 194

OPs ITN (n=152) 94 58 0,705

Die Aufteilung der Geschlechter auf die weiteren diagnostizierten malignen Tumore und
Prakanzerosen beziehungsweise Hautldsionen wie einer Elastose ist in Tabelle 10 dargestellt.
Im Kollektiv wurde signifikant haufiger bei Ménnern ein weiterer maligner Tumor diagnosti-
ziert als bei Frauen. Bei der Verteilung der Entitdten musste man von einer Gleichverteilung
auf die Geschlechter ausgehen.

Bei der Verteilung der Geschlechter auf das Vorhandensein und Nicht-Vorhandensein von
weiteren Prakanzerosen bestand ein Trend. Bei den Ménnern war der Anteil, bei dem weitere
Priakanzerosen herausoperiert wurden, grofer als bei den Frauen.

Die Verteilung der Entititen der weiteren Prikanzerosen wies signifikante Inhomogenitéten
auf. Fin Trend war hier bei der Verteilung der aktinischen Keratose zu erkennen. Bei Mén-
nern wurde bei den weiteren Prikanzerosen in 52,17% der Fille eine aktinische Keratose his-
tologisch diagnostiziert und bei Frauen in 37,5% der Falle. Dieser Unterschied war nicht sig-
nifikant. Dafiir wurden bei Frauen andere Lisionen, wie ein Lentigo simplex (fiinf Fille) und

Lentigo maligna (ein Fall) diagnostiziert, die bei Mannern nicht vorkamen.
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Tabelle 10: Verteilung der Geschlechter auf die weiteren malignen Tumore und die weiteren Prikanze-

rosen.
Mannlich Weiblich Signifikanzniveau

Weiterer maligner Tumor nicht vorhanden {n=171) 89 82
Weiterer maligher Tumor vorhanden {(n=51) 39 12 0,002
Entitaten weiterer maligner Tumore Gesamt (n=78) 62 16 * 0,498
Plattenepithelkarzinome (n=45) 38 7 0,260

Melanome 5 1

Basalzellkarzinome 8 3
@ zeitlicher Abstand zur Erstdiagnose in Jahren (n=72) | -0,83 (n=58) | -1,43 (n=14) 0,785

Weitere Préakanzerosen nicht vorhanden (n=136) 72 64
Weitere Prakanzerosen vorhanden (n=86) 56 30 0,084
Entitdten weiterer Prakanzerosen Gesamt (n=171) 115 56 *0,022
Aktinische Elastose (n=171) 41 19 0,866
Aktinische Keratose (n=171) 60 21 0,076

3.2.2 Korrelationen mit dem Alter bei Erstdiagnose

Die Durchschnittsalter bei Erstdiagnose in Abhéngigkeit von den Basalzellkarzi-
nom-spezifischen Parametern sind Tabelle 11 zu entnehmen. Das Durchschnittsalter bei Erst-
diagnose wies gemil einer durchgefithrten ANOVA signifikante Unterschiede zwischen den
Lokalisationen auf. Verglich man die haufigsten Lokalisationen mit Hilfe eines t-Tests ein-
zeln mit dem jeweiligen Rest, so ergaben sich bezogen auf das Durchschnittsalter mehrere
signifikante Unterschiede:

e Patienten, bei denen ein Basalzellkarzinom an der Nase diagnostiziert wurde, waren
bei der Erstdiagnose im Durchschnitt 5,12 Jahre jlinger als Patienten, bei denen ein
Basalzellkarzinom an anderen Lokalisationen im Kopf-Hals-Bereich diagnostiziert
wurde.

e Patienten, bei denen ein Basalzellkarzinom an der Lippe diagnostiziert wurde, waren
im Schnitt 8,99 Jahre ilter als der Restbestand.

e Patienten mit zervikalem Basalzellkarzinom waren im Schnitt 7,39 Jahre ilter als der
Restbestand.

Bezogen auf den histologischen Typ und auf die Befunde in der unterliegenden Haut zeigte
das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose keine signifikanten Unterschiede.
Die Hypothese, dass der Durchmesser der Basalzellkarzinome nicht mit dem Alter bei Erstdi-

agnose korreliert, musste aufgrund der in der letzten Zeile von Tabelle 11 aufgezeigten Signi-
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fikanz abgelehnt werden. Der Korrelationskoeffizient nach Pearson von 0,230 war allerdings
relativ klein, sodass nur eine schwache Korrelation besteht. Eine Beschreibung mit Hilfe einer
gingigen Funktion, wie einer linearen, quadratischen, kubischen oder logarithmischen Funk-

tion, war nicht sinnvoll.

Tabelle 11:

Durchschnitt des Alters bei Erstdiagnose in Bezug auf die Basalzellkarzinom-spezifischen

Parameter.
2 Alter bei 2 Alter bei Altersdifferenz Signifikanzniveau
Erstdiagnose Erstdiagnose des
Rests
Héufigste Lokalisationen (n=330) 0,000
Nase (n=344) 70,29 75,41 -5,12 0,001
Schlafe (n=344) 75,60 73,88 1,72 0,291
Auge (n=344) 73,34 74,27 -0,93 0,568
Ohr (n=344) 74,88 74,01 0,87 0,597
Stirn (n=344) 75,68 73,88 1,80 0,247
Wange (n=344) 74,42 74,10 0,32 0,869
Lippe (n=344) 82,89 73,90 8,99 0,012
Zervikal (n=344) 81,33 73,94 7,39 0,001
Haufigste Histologien (n=293) 0,833
Nodulér (n=328) 73,32 74,68 -1,36 0,254
Superfiziell (n=328) 74,44 73,97 0,47 0,779
Sklerodermiform (n=328) 73,79 74,07 -0,28 0,905
Nodular, superfiziell (n=328) 76,25 73,84 2,41 0,258
Nodular, sklerodermiform (n=328) 75,23 74,00 1,23 0,686
Nodular, ulzeriert (n=328) 74,54 74,00 0,54 0,808
Unterliegende Hautschaden Gesamt (n=340) 74,70 (n=187) 73,43 (n=153) 1,27 0,275
Elastose (n=319) 74,28 (n=166) 73,43 (n=153) 0,85 0,483
Aktinische Keratose (n=162) 78,11 (n=9) 73,43 (n=153) 4,68 0,222
Durchmesser in cm (n=235) 0,001

In Tabelle 12 ist das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose in Abhédngigkeit von den Operati-
onsparametern dargestellt. Das Alter bei Erstdiagnose war unabhédngig von der Anzahl der
Operationen und der Anzahl der Nachresektionen. Patienten, bei denen Probebiopsien durch-
geflihrt wurden, waren im Schnitt 2,94 Jahre jiinger als Patienten, bei denen keine Probebiop-
sien durchgefiihrt wurden. Das Ergebnis war signifikant. Das Durchschnittsalter bei Erstdiag-
nose unterschied sich bezogen auf die Art der Deckung nicht signifikant. Man musste von
einer Gleichverteilung ausgehen. Die Patienten, bei denen die Lision der freien Granulation
iiberlassen wurde, waren im Schnitt 5,33 Jahre &lter als der Rest, bei dem das Durchschnittsal-
ter bei 73,82 Jahren lag. Das Ergebnis war aufgrund der geringen Fallzahl der freien Granula-
tion von 13 nicht signifikant. Die Patienten, bei denen ambulante Operationen durchgefiihrt
wurden, waren bei der Erstdiagnose durchschnittlich 2,84 Jahre jlinger als die Patienten, die

einen stationdren Aufenthalt hatten. Das Ergebnis war signifikant. Bezogen auf die Tage des
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stationdren Aufenthalts und die Narkoseart wies das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose keine

signifikanten Unterschiede auf.

Tabelle 12: Durchschnitt des Alters bei Erstdiagnose in Bezug auf die Operationsparameter.
@ Alter bei Altersdifferenz | Signifikanzniveau
Erstdiagnose
Anzahl der Operationen (n=329) 0,253
Anzahlder Nachresektionen (n=336) 0,779
Probebiopsie Ja (n=152) 72,57
Probebiopsie Nein (n=182) 75,91 -2,94 0,011
Art der Deckung Gesamt (n=306) 0,146
Primare Deckung (n=306) 73,37 0,217
Sekundare Deckung (n=306) 74,43 0,601
Freie Granulation (n=306) 7915 0,076
Aufenthalt ambulant (n=247) 72,38
Aufenthalt stationidr (n=318) 75,22 -2,84 0,001
2-4 Tage stationarer Aufenthalt (n=223) 74,67
5-13 Tage stationarer Aufenthalt (n=94) 76,64 -1,97 0,093
OPs in LA/LA-Analgosedierung (n=485) 73,99
OPs ITN (n=152) 72,59 1,04 0,205

In Tabelle 13 ist das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose in Abhédngigkeit vom Vorhandensein
von weiteren malignen Tumoren und weiteren Prikanzerosen dargestellt. Patienten, bei denen
ein weiterer maligner Tumor diagnostiziert wurde, waren im Durchschnitt 5,78 Jahre &lter als
Patienten, bei denen auBer einem singuldren oder multiplen Basalzellkarzinomen keine Diag-
nose eines weiteren malignen Tumors gestellt wurde. Das Ergebnis war geméfl dem durchge-
fiihrten t-Test signifikant. Patienten, bei denen weitere Prakanzerosen durch operative Ent-
nahme festgestellt wurden, unterschieden sich bezogen auf das Durchschnittsalter von den
Patienten, bei denen keine weiteren Prikanzerosen diagnostiziert wurden. Die durchschnittli-

che Altersdifferenz von 1,70 Jahren war nicht signifikant.

Tabelle 13: Durchschnitt des Alters bei Erstdiagnose in Bezug auf die weiteren malignen Tumore und
die weiteren Priikanzerosen.

@ Alter Patienten 2 Alter Patienten Altersdifferenz | Signifikanzniveau
mit weiteren Rest
Lasionen
Vorhandensein weiterer maligner Tumore (n=222) 77,04 71,26 578 0,001
Vorhandensein weiterer Prakanzerosen (n=222) 73,63 7193 1,70 0,241
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3.2.3 Korrelationen mit dem Durchmesser

Die durchschnittlichen Grofen der Basalzellkarzinome in Abhingigkeit von den Basalzellkar-
zinom-spezifischen Parametern sind in Tabelle 14 dargestellt. Danach unterschieden sich die
Durchschnitte der Durchmesser bei Exzision bei den acht hdufigsten Lokalisationen insge-
samt nicht signifikant.

Verglich man die Durchschnittsgrof3e der Basalzellkarzinome, die auf der Nase diagnostiziert
wurden, mit der DurchschnittsgroBBe der restlichen Basalzellkarzinome, so ergab sich eine
signifikante Differenz. Die Basalzellkarzinome auf der Nase waren im Schnitt 0,3cm kleiner
als die der anderen Lokalisationen. Ein Trend lieB sich bei der Lokalisation Ohr erkennen.
Dort waren die Basalzellkarzinome mit im Schnitt 1,18cm um 0,38cm grofBler als die Ba-
salzellkarzinome der restlichen Lokalisationen.

Des Weiteren waren die Durchschnittsgroflen bei den sechs héufigsten histologischen Typen
insgesamt signifikant unterschiedlich. Die noduldren Basalzellkarzinome im Kollektiv waren
signifikant kleiner als die restlichen Basalzellkarzinome. Die Differenz betrug hier 0,39cm.
Die nodulér, ulzerierten Basalzellkarzinome waren im Durchschnitt 0,67cm grofler als die
Basalzellkarzinome der restlichen histologischen Typen. Das Signifikanzniveau lag bei 5,9%,
also knapp oberhalb der gesetzten Grenze von 5%.

Die DurchschnittsgroBen unterschieden sich abhingig vom Vorhandensein oder
Nicht-Vorhandensein von Befunden am Boden des Basalzellkarzinoms nicht signifikant. Die

Differenz lag bei 0,02cm.
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Tabelle 14: Durchschnittsgrofie der Basalzellkarzinome in Bezug auf die Basalzellkarzinom-spezifischen

Parameter.
@ Durchmesser @ Durchmesser Differenz Signifikanzniveau
(in cm) des Rests (in cm) (in cm)
Haufigste Lokalisationen (n=226) 0,062
Nase (n=235) 0,63 0,93 -0,30 0,001
Schlafe (n=235) 0,76 0,87 -0,11 0,502
Auge (n=235) 0,74 0,87 -0,13 0,418
Ohr (n=235) 1,18 0,80 0,38 0,096
Stirn (n=235) 0,77 0,87 -0,10 0,572
Wange (n=235) 0,90 0,85 0,05 0,790
Lippe (n=235) 1,30 0,84 0,46 0,179
Zervikal - - -
Héaufigste Histologien (n=206) 0,025
Nodulér (n=230) 0,65 1,04 -0,39 0,001
Superfiziell (n=230) 0,84 0,85 -0,01 0,959
Sklerodermiform (n=230) 1,23 0,82 0,41 0,252
Nodular, superfiziell (n=230) 0,85 0,85 0,00 0,999
Noduléar, sklerodermiform (n=230) 0,69 0,86 -0,17 0,555
Nodular, ulzeriert (n=230) 1,45 0,78 0,67 0,059
Unterliegende Hautschaden Gesamt (n=234) 0,86 (n=129) 0,84 (n=105) 0,02 0,823
Elastose (n=220) 0,84 (n=115) 0,81 (n=105) 0,03 0,849
Aktinische Keratose (n=109) 1,45 (n=4) 0,84 (n=105) 0,61 0,642

Die Durchschnittsgrofe der Basalzellkarzinome in Abhédngigkeit von den Operationsparame-
tern ist in Tabelle 15 und den nachfolgenden Abbildungen 13, 14 und 15 dargestellt.

Die DurchschnittsgroBe blieb ab einer Anzahl von drei Operationen nahezu konstant und stieg
mit der Anzahl der Operationen bis zu der Anzahl von drei Operationen an (Abb. 13).

Die Durchschnittsgrof3e war bei einer Nachresektion deutlich hoher als in den Fillen, in denen
keine Nachresektion erfolgte. In der Gruppe mit zwei oder mehr Nachresektionen fiel die
Durchschnittsgrofle wieder um circa die Hélfte des vorherigen Anstiegs ab (Abb. 14).
Bezogen auf die Art der Deckung (einschlieBlich der freien Granulation) unterschieden sich
die Durchschnittsgroflen der Basalzellkarzinome signifikant voneinander. Die Basalzellkarzi-
nome, deren Lisionen primdr gedeckt wurden, waren signifikant kleiner als die Basalzellkar-
zinome, deren Ldsionen erst sekundir gedeckt werden konnten. Die Differenz betrug 0,33cm
(Abb. 15 und Tabelle 15).

GemiB einem hierzu durchgefiihrten t-Test ergab sich zwischen den ambulanten und stationa-
ren Behandlungen ein signifikanter Unterschied der DurchschnittsgroBen der Basalzellkarzi-
nome. Basalzellkarzinome, die ambulant behandelt wurden, waren im Schnitt 0,24 cm kleiner
als solche, bei denen die Patienten stationdr aufgenommen wurden. Der Durchmesser der Ba-
salzellkarzinome wirkte sich hierbei nicht signifikant auf die Dauer des stationdren Aufent-

halts aus.
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Die Basalzellkarzinome sind bei Patienten, bei denen sie unter Lokalanasthesie oder Lokalan-
dsthesie mit Analgosedierung entfernt wurden, im Durchschnitt signifikant kleiner als bei

Patienten, bei denen sie unter Vollnarkose herausoperiert wurden.

Tabelle 15: Durchschnittsgrofie der Basalzellkarzinome in Bezug auf die Operationsparameter.

& Durchmesser Differenz Signifikanzniveau
(incm) {(incm)
Anzahl der Operationen (n=227) 0,002
Anzahl der Nachresektionen (h=230) 0,002
Probebiopsie Ja (n=93) 0,94
Probebiopsie Nein (n=136) 0,77 017 0,119
Art der Deckung Gesamt (h=210) 0,007
Primare Deckung (n=127) 0,78
Sekundire Deckung (n=76) 1,11 -0,33 0,022
Aufenthalt ambulant (n=170) 0,70
Aufenthalt stationir (n=188) 0,94 -0,24 0,001
2-4 Tage stationarer Aufenthalt (n=129) 0,88
5-13 Tage stationarer Aufenthalt (n=58) 1,07 -0,19 0,165
OPs LA/LA-Analgosedierung (n=309) 0,79
Ops ITN (h=104) 1,41 -0,62 0,000
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Abb. 13: Durchschnittsgrofie (in cm) der Basalzellkarzinome in Bezug auf die Anzahl der Operationen.
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Abb. 14: Durchschnittsgrofie (in cm) der Basalzellkarzinome in Bezug auf die Anzahl der Nachresektio-
nen.
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Abb. 15: Durchschnittsgrofie (in cm) der Basalzellkarzinome in Bezug auf die Art der Deckung.

3.2.4 Korrelationen mit den acht am hiufigsten vorkommenden Lokalisationen

In Tabelle 16 ist die Verteilung der hiufigsten Lokalisationen, in denen die Basalzellkarzino-
me diagnostiziert wurden, auf die Basalzellkarzinom-spezifischen Parameter dargestellt. Die
Verteilung der acht hdufigsten Lokalisationen auf die sechs héufigsten histologischen Typen
und das Vorhandensein und Nicht-Vorhandensein von Schéiden in der unterliegenden Haut,
zeigte keine signifikanten Differenzen. Betrachtete man die Lokalisationen einzeln und ver-
glich sie mit dem jeweiligen Rest der Lokalisationen, zeigte sich fiir die zervikalen Basalzell-
karzinome eine signifikant andere Verteilung auf die histologischen Typen als fiir die Ge-
samtheit der restlichen Lokalisationen. Dieses Ergebnis ist allerdings mit Vorsicht zu betrach-
ten, da die Anzahl der zervikalen Basalzellkarzinome von sieben gering ist. Verdichtete man
die Betrachtung weiter, indem man jeweils neben einer festen Lokalisation einen histologi-
schen Typen fixierte und mit den restlichen Typen verglich, ergaben sich die in Tabelle 16 in
Klammern gesetzten Signifikanzen. Es zeigte sich hierbei, dass auf der Stirn und zervikal sig-

nifikant haufiger superfizielle Basalzellkarzinome auftraten als in den {ibrigen Lokalisationen.
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Tabelle 16: Verteilung der acht hiufigsten Lokalisationen der Basalzellkarzinome auf die Basalzellkar-
zinom-spezifischen Parameter.

Haufigste Nase Schlafe Auge Ohr Stirn Wange Lippe Zervikal
Lokalisationen

Haufigste Histologien (n=293) 281 67 44 40 44 43 31 5 7
(0,510) | (0,519) | (0,826) | (0,464) | (0,847) | (0,214) (0,888) (0,626) (0,024)
Nodular (n=328) 145 36 21 24 22 23 14 4 1
(0,898) | (0,755) | (0,640) | (1,000) | (0,420) (0,853) (1,000) (0,073)
Superfiziell (n=328) 49 7 10 3 6 12 7 0 4
(0,075) | (0,276) | (0,080) | (0,826) | (0,024) (0,299) (0,613) (0,021)
Sklerodermiform (n=328) 22 6 4 5 3 1 3 0 0
(1,000) | (0,764) | (0,369) [ (1,000) | (0,223) (0,717) (1,000) (1,000)
Nodular, superfiziell (n=328) 27 7 5 4 5 2 2 0 2
(1,000) | (0,580) | (1,000) | (0,573) | (0,398) (1,000) (1,000) (0,143)
Nodular, sklerodermiform (n=328) 13 5 1 1 2 2 2 0 0
0,317) | (0,701) | (0,701) | (1,000) | (0,689) (0,368) (1,000) (1,000)
Nodular, ulzeriert (n=328) 25 6 3 3 6 3 3 1 0
(1,000) | (0,780) | (0,780) | (0,237) | (1,000) (0,729) (0,487) (1,000)
Unterliegende Hautschaden Gesamt 326 47 28 24 28 24 20 5 4
(n=340) (0,954) | (0,703) | (1,000) | (0,286) | (0,759) | (1,000) (0,582) (1,000) (0,736)

Bei der Verteilung der acht hdufigsten Lokalisationen der Basalzellkarzinome auf die Opera-
tionsparameter (Tabelle 17) lieBen sich ebenfalls signifikante Inhomogenitéten feststellen. An
der Nase war die durchschnittliche Anzahl der Operationen mit 2,68 signifikant héher als
beim Rest der Lokalisationen und bei der Wange mit 2,03 Operationen signifikant geringer.
Die durchschnittliche Anzahl der Nachresektionen war bei Basalzellkarzinomen am Auge
hoher als beim Rest und bei zervikalen Basalzellkarzinomen geringer. Dort fanden héufig
keine Nachresektionen statt. Die Signifikanz bei den zervikalen Basalzellkarzinomen ist mit
Vorsicht zu betrachten, da deren Anzahl gering ist.

Bei der Art der Deckung waren ebenfalls signifikante Inhomogenititen zwischen den Lokali-
sationen zu erkennen. Bei Vergleich der einzelnen Lokalisationen mit dem jeweiligen Rest
der Lokalisationen, konnte man feststellen, dass an der Nase mit 63,64% signifikant mehr und
an der Stirn mit 26,32% signifikant weniger sekundire Deckungen vorgenommen wurden als
beim jeweiligen Rest der Lokalisationen. Insgesamt betrug der Anteil der sekundéren De-
ckungen 41,98%.

Die Verteilung der Lokalisationen auf die ambulanten und stationéren Aufenthalte und die
Narkosearten differierte ebenfalls signifikant. Bei Basalzellkarzinomen am Auge waren mit
67,03% signifikant hdufiger stationdre Aufenthalte notwendig als beim Restbestand mit
54,22%. Bei Basalzellkarzinomen am Ohr waren mit 68,05% ebenfalls signifikant hdufiger
stationdre Aufenthalte notwendig als beim hier mafigeblichen Restbestand, wo der Anteil bei
54,56% lag. Bei Basalzellkarzinomen an der Wange wurden signifikant haufiger Operationen

ambulant durchgefiihrt. Wenn ein stationdrer Aufenthalt stattfand, war dieser im Durchschnitt
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circa einen Tag lidnger als der Aufenthalt bei Patienten mit Basalzellkarzinomen an anderen
Lokalisationen. Dieses Ergebnis war signifikant.

Bei der Verteilung der Lokalisationen auf die Narkosearten, erkennt man bei den Lokalisatio-
nen Ohr und Stirn signifikante Unterschiede zum jeweiligen Restbestand. Bei Patienten mit
Basalzellkarzinomen am Ohr wurden hiufiger Operationen unter Vollnarkose durchgefiihrt
als beim Rest, bei Patienten mit Basalzellkarzinomen an der Stirn hdufiger Operationen unter

Lokalandsthesie (mit oder ohne Analgosedierung).

Tabelle 17: Verteilung der acht hiiufigsten Lokalisationen der Basalzellkarzinome auf die Operationspa-

rameter.

Haufigste Nase Schlafe Auge Ohr Stirn Wange Lippe | Zervikal

Lokalisationen
@ Anzahl der Operationen (n=329) 2,37 2,68 218 2,65 2,33 2,16 2,03 2,00 1,78
(0,007) (0,003) (0,204) | (0,059) | (0,839) (0,203) | (0,044) | (0.350) | (0.,110)
@ Anzahl der Nachresektionen (n=336) 0,55 0,58 0,38 0,83 0,52 0,61 0,48 0,33 0,11
(0,029) (0,705) (0,088) | (0,006) | (0,772) (0,560) | (0,612) | (0.390) | (0,003)
Probebiopsie Ja (n=152) 146 43 21 21 23 17 12 3 3
Probebiopsie Nein (n=182) 175 38 29 27 26 27 19 6 6
(0,563) (0,125) (0,646) | (0,876) | (0,279) (0,336) | (0,455) | (0.518) | (0,518)
Primare Deckung (n=170) 164 28 26 26 27 28 18 5 6
Sekundare Deckung (n=123) 118 49 16 19 13 10 6 2 3
(0,001) (0,000) (0,616) | (1,000) | (0,229) (0,051) | (0,088) | (0.,703) | (0,739)
Aufenthaltambulant (n=247) 241 75 38 30 23 37 29 5 4
Aufenthalt stationar (n=318) 304 75 44 61 49 39 18 9 9
(0,008) (0,084) (0,631) | (0,028) | (0,031) (0,385) | (0,013) | (0.597) | (0,407)
@ Tage stationarer Aufenthalt (n=317) 4,04 412 3,50 3,67 4,29 4,05 5,39 4,56 3,89
(0,060) 0,777) (0,060) | (0,114) | (0,421) (0,978) | (0,046) | 0.480) | (0,807)
OPs LA/LA-Analgosedierung (n=485) 468 129 70 82 55 71 42 8 11
OPsITN (n=152) 145 37 16 27 32 12 14 6 1
(0,011) (0,672) (0,276) | (0,806) | (0,004) (0,038) | (0,870) | (0O,111) | (0,311)

In Tabelle 18 ist die Verteilung der acht hdufigsten Lokalisationen der Basalzellkarzinome auf
die Diagnose von weiteren malignen Tumoren und Prikanzerosen dargestellt. Es bestand ein
Trend zur Inhomogenitét zwischen der Verteilung der Lokalisationen bei Vorhandensein und
Nicht-Vorhandensein sowohl von weiteren malignen Tumoren als auch von Prakanzerosen.
Die Unterschiede waren innerhalb der Gruppe ,,hdufigste Lokalisationen* nicht signifikant,
jedoch zeigten sich beim Vergleich einzelner Lokalisationen mit dem Restbestand Signifikan-
zen.

Bei Patienten, bei denen mindestens ein Basalzellkarzinom an der Nase diagnostiziert wurde,
wurde in 20,93% der Félle noch mindestens ein weiterer maligner Tumor diagnostiziert. Bei
der Gesamtheit der Lokalisationen waren es 31,4%. Bei Patienten mit mindestens einem zer-

vikalen Basalzellkarzinom wurde in 66,67% der Félle noch ein weiterer maligner Tumor di-
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agnostiziert. Beschrinkte man sich bei den weiteren malignen Tumoren auf die Plat-
tenepithelkarzinome, zeigten sich die gleichen signifikanten Ergebnisse.

Bei Patienten mit der Diagnose eines Basalzellkarzinoms auf der Stirn wurden mit einem An-
teil von 56,82% haufiger weitere Prikanzerosen entfernt als bei Patienten mit einem Ba-
salzellkarzinom an den restlichen Lokalisationen, bei denen der Anteil 41,67% betrug. Dieser
Unterschied war nicht signifikant. Bei Patienten mit mindestens einem Basalzellkarzinom auf

der Lippe, wurde in keinem dokumentierten Fall eine weitere Prikanzerose entfernt.

Tabelle 18: Verteilung der acht hiiufigsten Lokalisationen der Basalzellkarzinome auf das Vorhanden-
sein von weiteren malignen Tumoren und weiteren Prikanzerosen.

Haufigste MNase Schlafe Auge Chr Stirn Wange Lippe Zervikal

Lokalisationen
Weiterer maligner Tumor nicht vorhanden (n=236) 227 68 35 32 32 27 22 8 3
Weiterer maligner Tumor vorhanden (n=108) 103 18 15 18 17 17 11 1 6
(0,066) (0,018) (0,871) (0.510) | (0,620) | (0,298) (0,844) (0,283) (0,030)
Plattenepithelkarzinome (n=75) 75 10 9 1 14 13 " 1 6
(0,008) (0,013) (0.560) | (0,701) | (0,701) | (0,162) (0,274) (0,691) | (0,008)
Weitere Prakanzerosen nicht vorhanden (n=194) 186 48 25 33 27 19 19 9 G
Weitere Prakanzerosen vorhanden (n=150) 143 38 25 17 21 25 14 0 3
(0,067) (0,801) (0,356) (0,165) | (0,877) | (0,073) (1,000) {0,006) (0,737)

3.2.5 Korrelationen mit den sechs am hiufigsten vorkommenden histologischen Typen

Bei der Verteilung der sechs hiufigsten histologischen Typen lieen sich bei Vorhanden- oder
Nicht-Vorhandensein von unter den Basalzellkarzinomen diagnostizierten Hautschdadigungen
keine signifikanten Unterschiede erkennen (Tabelle 19). Bei den sklerodermiformen Ba-
salzellkarzinomen lagen mit einem Anteil von 75% héufiger unterliegende Hautschdadigungen
vor als bei den restlichen histologischen Typen, wo der Anteil 53,62% betrug. Das Ergebnis
war mit einem Signifikanzniveau von 5,4% nicht signifikant. In 17 von 18 Fillen handelte es
sich bei den unterliegenden Befunden im Zusammenhang mit den sklerodermiformen Ba-
salzellkarzinomen um Elastosen. Verglich man nur die Basalzellkarzinome mit dem unterlie-
genden Befund Elastose mit den Basalzellkarzinomen ohne unterliegenden Befund, war der
Anteil mit Elastose bei den sklerodermiformen Basalzellkarzinomen signifikant hoher als
beim Rest des Bestandes. Das Signifikanzniveau lag hier bei 3,2%. Bei superfiziellen Ba-
salzellkarzinomen bestand lediglich ein Trend. Bei diesem histologischen Typ war der Anteil
der Basalzellkarzinome ohne unterliegenden Befund, insbesondere ohne aktinische Elastosen,

geringer als beim Rest.



3 Ergebnisse 54

Tabelle 19: Verteilung der sechs hiufigsten histologischen Typen der Basalzellkarzinome auf die Ba-
salzellkarzinom-spezifischen Parameter.

Haufigste Nodular Superfiziell | Sklerodermiform Nodular, Nodular, Nodular,

Histologien superfiziell | sklerodermiform ulzeriert

BCC ohne unterliegende 129 63 28 6 13 7 12
Hautschadigung (n=147)

BCC mit unterliegender 164 89 22 18 15 6 14

Hautschadigung (n=181) (0,188) (0,267) (0,091) (0,054) (1,000) (0,576) (1,000)

Elastose (n=160) 144 78 18 17 13 6 12

(0,140) (0,305) (0,077) (0,032) (0,840) (0,779) | (0,835)

Aktinische Keratose 9 3 4 1 1 0 0

Die Verteilung der sechs hiufigsten histologischen Typen auf die Operationsparameter ist in
Tabelle 20 dargestellt. Die Abbildungen 16 und 17 zeigen die durchschnittliche Anzahl der
Operationen und Nachresektionen fiir jede der sechs histologischen Typen.

Bei den noduldren Basalzellkarzinomen wurden verglichen mit den restlichen histologischen
Typen signifikant weniger Operationen, Nachresektionen und sekundére Deckungen durchge-
fiihrt. Bei superfiziellen Basalzellkarzinomen wurden ebenfalls weniger Operationen und sig-
nifikant weniger Nachresektionen durchgefiihrt als bei Basalzellkarzinomen mit anderem his-
tologischen Typ.

Bei den sklerodermiformen Basalzellkarzinomen war es umgekehrt, wie bei den nodulédren.
Das kann man fiir die Operationen und Nachresektionen in den Abbildungen am jeweiligen
Peak nach oben erkennen. Auch hier wurde eine Irrtumswahrscheinlichkeit von unter 5% er-
reicht.

Mit 69,57% war der Anteil der vorgenommenen Probebiopsien bei den sklerodermiformen
Basalzellkarzinomen signifikant hoch. Der Anteil der vorgenommenen Probebiopsien betrug
bei allen histologischen Typen insgesamt 45,19%.

Die Verteilung der sechs hiufigsten histologischen Typen auf die ambulanten und stationdren
Aufenthalte wies keine signifikanten Unterschiede auf.

Die durchschnittliche Dauer des stationdren Aufenthalts war bei den sechs hiufigsten histolo-
gischen Typen jedoch signifikant verschieden. Patienten mit noduldr, ulzerierten Basalzell-
karzinomen hatten im Durchschnitt einen signifikant lingeren Aufenthalt als der Rest.

Bei Betrachtung der Narkosearten, erkennt man, dass die Patienten mit superfiziellen Ba-
salzellkarzinomen mit einem Anteil von &87,18% und die Patienten mit
noduldr, sklerodermiformen Basalzellkarzinomen mit einem Anteil von 95,24% signifikant
hiufiger unter Lokalandsthesie oder Lokalanésthesie mit Analgosedierung operiert wurden als

der jeweilige Rest. Patienten mit nodulér, ulzerierten Basalzellkarzinomen wurden signifikant
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hiufiger unter Vollnarkose operiert. Der Anteil lag hier bei 42% im Gegensatz zum Rest, wo

er bei 2

2,38% lag.

Tabelle 20: Verteilung der sechs hiufigsten histologischen Typen der Basalzellkarzinome auf die Opera-

tionsparameter.

Haufigste | Nodular | Superfiziell | Sklerodermiform Nodular, Nodular, Nodular,

Histologien superfiziell sklerodermiform | ulzeriert
@ Anzahl der Operationen (n=314) 2,31 212 210 3,43 2,48 2,55 2,48
(0,000) | (0,001) (0,098) (0,000) (0,478) (0,524) (0,500)
@ Anzahl der Nachresektionen (n=321) 0,52 0,43 0,36 1,17 0,63 0,42 0,77
(0,000) | (0,008) (0,016) (0,000) 0,517) (0,546) (0,009)

Probebiopsie Ja (n=141) 127 66 17 16 10 7 "
Probebiopsie Nein (n=171) 159 82 33 7 17 6 14

(0,103) | (0,910) (0,123) (0,015) (0,545) (0,573) (1,000)
Primare Deckung (n=164) 148 88 24 7 13 3 13
Sekundare Deckung (n=1186) 100 39 18 13 13 6 1

(0,016) | (0,001) (0,866) (0,034) (0,405) (0,169) (0,670)

Aufenthaltambulant (n=245) 214 104 35 26 24 11 14
Aufenthalt stationar (n=314) 252 126 40 32 28 9 17

(0,979) | (0,604) (0,618) (0,890) (0,770) (0,361) (1,000)

@ Tage stationarer Aufenthalt (n=313) 4,08 4,09 3,70 3.4 3,96 51 5,88
(0,003) | (0,854) (0,254) (0,088) (0,803) (0,135) (0,000)

OPs LA/LA-Analgosedierung (n=480) 406 193 68 56 40 20 29
OPs ITN (n=151) 124 68 10 10 14 1 21

(0,000) | (0,299) (0,015) (0,003) (0,739) (0,036) (0,003)

Abb. 16:
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In Bezug auf die Verteilung der héufigsten histologischen Typen bei Vorhandensein und

Nicht-Vorhandensein von weiteren malignen Tumoren und weiteren Prikanzerosen musste

man jeweils insgesamt von einer Homogenitdt ausgehen (Tabelle 21). Betrachtete man die

histologischen Typen einzeln und verglich sie mit dem jeweiligen Rest, so konnte man bei

den weiteren malignen Tumoren ebenfalls keine signifikanten Ungleichverteilungen erken-

nen.

Die Verteilung der weiteren Pridkanzerosen auf die superfiziellen Basalzellkarzinome war

signifikant verschieden von der Verteilung auf die Basalzellkarzinome der restlichen histolo-

gischen Typen. Bei Patienten mit superfiziellen Basalzellkarzinomen wurden signifikant héau-

figer weitere Prakanzerosen entfernt als bei den restlichen histologischen Typen. Die relative

Haufigkeit betrug 62% und bei den Basalzellkarzinomen aller Typen insgesamt 43,29%.

Tabelle 21: Verteilung der sechs hiufigsten histologischen Typen der Basalzellkarzinome auf das Vor-
handensein von weiteren malignen Tumoren und weiteren Prikanzerosen.

Haufigste Modular Superfiziell Sklerodermiform Modular, Nodular, Modular,

Histologien superfiziell sklerodermiform ulzeriert
Weiterer maligner Tumor nicht vorhanden (n=221) 196 101 36 13 20 10 16
Weiterer maligner Tumor vorhanden (n=107) a7 51 14 1" 8 3 10
0,617) (0,813) (0,514) (0,178) (0,833) (0,558) (0,518)
Plattenepithelkarzinome (n=71) 66 34 1 & 5 2 6
(0,730) (0,785) (1,000) (0,183) (0.808) (0,737) (0,796)
Weitere Prakanzerosen nicht vorhanden (n=188) 165 90 19 15 16 7 16
Weitere Prakanzerosenvorhanden (n=142) 128 62 3N 9 12 6 10
(0,159) (0,435) (0,008) (0,670} (1.000) (1,000) (0,683)
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3.2.6 Korrelationen mit dem Befund am Boden des Basalzellkarzinoms

In Tabelle 22 ist die Verteilung des Vorhandenseins und Nicht-Vorhandenseins von unter
dem Basalzellkarzinom gelegenen histologischen Befunden auf die Operationsparameter dar-
gestellt. Die Basalzellkarzinome mit Elastose und aktinischer Keratose wurden zusitzlich
gesondert mit den Basalzellkarzinomen ohne unterliegende Hautschadigung verglichen.

Das Vorhandensein von unterliegenden Hautschidden wirkte sich nicht signifikant auf die
durchschnittliche Anzahl der Operationen und Nachresektionen, das Vornehmen von Probe-
biopsien und die Art der Deckung aus. Auf die Entscheidung, ob die Behandlung ambulant
oder stationdr stattfand und die Anzahl der Tage des stationdren Aufenthalts, hatte das Vor-
handensein von unterliegenden Hautschéden ebenfalls keinen signifikanten Einfluss.

Bei Basalzellkarzinomen mit unterliegender Hautschidigung, vor allem bei Elastose wurden
signifikant haufiger Operationen unter Vollnarkose durchgefiihrt als bei Basalzellkarzinomen
ohne diesen Befund. Der Anteil betrug bei den Basalzellkarzinomen mit unterliegender Haut-
schiadigung 30,14% und bei den Basalzellkarzinomen ohne 16,44%. Bei Patienten mit aktini-

scher Elastose lag der Anteil bei 30,55%.

Tabelle 22: Verteilung der unterliegenden Befunde der Basalzellkarzinome auf die Operationsparame-

ter.
Unterliegende Unterliegende Signifikanzniveau Elastose Aktinische Keratose
Hautschadigung Hautschadigung
Nein Ja

@ Anzahl der Operationen (n=326) 2,41 2,31 0,467 2,33 2,43
(0,526) (0,963)
@ Anzahl der Nachresektionen (n=333) 0,51 0,58 0,451 0,51 0,44
(0,351) (0,791)
Probebiopsie Ja (n=149) 7 78 67 5
Probebiopsie Nein (n=182) 76 106 0,317 98 3

(0,209)
Primare Deckung (n=170) 69 101 90 4
Sekundare Deckung (n=121) 61 60 0,120 55 2

(0,143)
Aufenthalt ambulant (n=247) 117 130 118 6
Aufenthalt stationar (n=318) 148 170 0,865 155 6

(0,862)
@ Tage stationdrer Aufenthalt (n=317) 3,84 4,25 0,086 4,28 3,67
(0,076) (0,809)
OPs LA/LA-Analgosedierung (n=485) 244 241 216 1
OPs ITN (n=152) 48 104 0,000 95 4

(0,000)
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Das Vorhandensein oder Nicht-Vorhandensein von weiteren malignen Tumoren wurde nicht
signifikant davon beeinflusst, ob die Patienten Basalzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich mit
oder ohne unterliegende Hautschadigung hatten (Tabelle 23). In den Féllen, in denen bei den
Patienten eine weitere Prikanzerose oder aktinische Elastose herausoperiert wurde, war signi-
fikant héaufiger eine unterliegende Hautschadigung histologisch erkennbar als sonst. Der An-
teil lag bei 65,54%, bei Fehlen einer weiteren Pridkanzerose oder aktinischen Elastose lag er

bei 46,88% der Fille.

Tabelle 23: Verteilung der unterliegenden histologischen Befunde auf die weiteren malignen Tumore
und die weiteren Prikanzerosen.

Unterliegende Unterliegende Signifikanzniveau

Hautschadigung | Hautschadigung

Nein Ja

Weiterer maligner Tumor nicht vorhanden (n=233) 110 123
Weiterer maligner Tumor vorhanden (n=107) 43 64 0,242
Plattenepithelkarzinome (n=71) 30 41 0,498

Weitere Prikanzerosen nicht vorhanden (h=192) 102 90
Weitere Priakanzerosen vorhanden (n=148) 51 97 0,001

3.2.7 Korrelation mit dem Vorhandensein von multiplen Basalzellkarzinomen

Die Verteilung der Patienten und Félle mit einem singuldren Basalzellkarzinom und der Pati-
enten und Fiélle mit multiplen Basalzellkarzinomen auf die Basalzellkarzinom-spezifischen
Parameter ist in Tabelle 24 dargestellt. Bei der Verteilung der Geschlechter auf die Patienten
mit einem singuldren oder mit multiplen Basalzellkarzinomen, muss man gemafl dem Fisher-
Test von einer homogenen Aufteilung ausgehen, obwohl der Ménneranteil bei den Patienten
mit multiplen Basalzellkarzinomen mit 65% signifikant (p=0,023) von einer Gleichverteilung
der Geschlechter abwich, wihrend der Anteil von 55% bei den Patienten mit einem singuléren
Basalzellkarzinom eher auf eine Gleichverteilung hindeutete.

Beim Alter bei Erstdiagnose war ein Trend zu erkennen. Patienten mit multiplen Basalzell-
karzinomen waren im Durchschnitt bei der Diagnose des ersten Basalzellkarzinoms 2,99 Jah-
re élter als Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom.

Die Verteilung der Befunde auf die hiufigsten Lokalisationen wies signifikante Unterschiede
zwischen den Patienten mit einem singuldren und mit multiplen Basalzellkarzinomen auf.
Betrachtete man die hdufigsten Lokalisationen einzeln und verglich sie mit dem jeweiligen
Rest aller Lokalisationen, so ergab sich ein signifikanter Unterschied zwischen der Verteilung

der Basalzellkarzinome auf der Nase und den restlichen Lokalisationen. Auf der Nase wurde
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mit einem Anteil von 59,3% signifikant hdufiger ein singuldres Basalzellkarzinom pro Patient
diagnostiziert als in den restlichen Lokalisationen. Dort betrug der Anteil der Einzelbefunde
41,86%. Bei den zervikalen Basalzellkarzinomen war das Verhiltnis umgekehrt. Dort wurden
signifikant haufiger multiple Basalzellkarzinome diagnostiziert als in den restlichen Lokalisa-
tionen.

Bei der Verteilung der Befunde auf die hdufigsten histologischen Typen und die unterliegen-
den histologischen Befunde, lielen sich, insgesamt und einzeln, keine signifikanten Inhomo-
genitidten zwischen den Patienten mit einem singuldren und mit multiplen Basalzellkarzino-
men, aber im Falle der unterliegenden Befunde ein Trend erkennen. Ein Trend war auch bei
der Verteilung der Basalzellkarzinome mit Elastose verglichen mit den Basalzellkarzinomen
ohne unterliegende Hautschidigung zu erkennen. Bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzi-
nomen lag der Anteil der Basalzellkarzinome mit Elastose bei 53%. Bei Patienten mit einem
singuldren Basalzellkarzinom lag der Anteil bei 43,95%. Betrachtete man die Gruppe der Pa-
tienten mit multiplen Basalzellkarzinomen, so lieBen sich Unterschiede in der Verteilung des
Vorhandenseins von unterliegenden Befunden auf die Basalzellkarzinome der einzelnen Pati-
enten erkennen. Bei 22,95% (n = 14) der Patienten lag einheitlich bei allen diagnostizierten
Basalzellkarzinomen keine unterliegende Hautschadigung vor, bei 34,43% (n = 21) lagen ein-
heitlich bei jedem der diagnostizierten Basalzellkarzinome unterliegende Hautschdden vor
und bei 42,62% (n = 26) waren teilweise Hautschidden vorhanden. Somit sind bei 57,38% der
Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen einheitlich unterliegende Hautschidigungen
vorhanden oder nicht vorhanden.

Die Basalzellkarzinome von Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom waren im
Durchschnitt 0,17cm groBer als die Basalzellkarzinome bei Patienten mit multiplen Basalzell-

karzinomen. Der Unterschied war nicht signifikant.
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Tabelle 24: Verteilung der Patienten mit einem singuliiren Basalzellkarzinom und der Patienten mit
multiplen Basalzellkarzinomen auf die Basalzellkarzinom-spezifischen Parameter.
Patienten mit Patienten mit Signifikanzniveau

singularem BCC multiplen BCCs

Mannlich (n=128) 87 41
Weiblich (n=94) 72 22 0,177
@ Alter bei Erstdiagnose in Jahren (n=222) 71,74 74,73 0,065
Haufigste Lokalisationen (n=330) 153 177 *0,039
Nase (n=344) 51 35 0,006
Schlafe (n=344) 19 31 0,223
Auge (n=344) 23 27 1,000
Ohr (n=344) 21 28 0,645
Stirn (n=344) 20 24 1,000
Wange (n=344) 12 21 0,273
Lippe (n=344) 6 3 0,312
Zervikal (n=344) 1 8 0,041
Haufigste Histologien (n=293) 134 159 0,438
Nodular (n=328) 73 79 0,581
Superfiziell (n=328) 18 32 0,125
Sklerodermiform (n=328) 9 15 0,402
Nodular, superfiziell (n=328) 16 12 0,242
Nodular, sklerodermiform (n=328) 5 8 0,778
Nodular, ulzeriert (n=328) 13 13 0,838
Unterliegende Hautschaden Gesamt (n=340) 78 109 0,080
Elastose (n=319) 69 97 0,074
Aktinische Keratose (n=162) 2 7 0,167
Durchmesser in cm (n=235) 0,94 0,77 0,142

Die durchschnittliche Anzahl der Operationen pro Fall und die durchschnittliche Anzahl der

Nachresektionen pro Fall unterschieden sich bei Patienten mit einem singuldren Basalzellkar-

zinom nicht signifikant von der Anzahl bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen (Ta-

belle 25). Die Differenz der Durchschnitte betrug bei der Anzahl der Operationen 0,04 und

bei der Anzahl der Nachresektionen 0,1.

Tabelle 25: Verteilung der Patienten mit einem singuliiren Basalzellkarzinom und der Patienten mit
mehreren Basalzellkarzinomen auf die Operationsparameter.

Patienten mit
singularem BCC

Patienten mit
multiplen BCCs

Signifikanzniveau

@ Anzahl der Operationen (n=329)
@ Anzahl der Nachresektionen (n=336)

2,34
0,5

2,38
0,6

0,747
0,255
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Die Aufteilung der weiteren malignen Tumore und weiteren Prikanzerosen oder aktinischen
Elastosen auf die Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom und die Patienten mit
multiplen Basalzellkarzinomen ist in Tabelle 26 dargestellt. Bei den Patienten mit multiplen
Basalzellkarzinomen wurden signifikant haufiger weitere maligne Tumore diagnostiziert als
bei den Patienten mit einem singuldren diagnostizierten Basalzellkarzinom. Bei den Patienten
mit multiplen Basalzellkarzinomen lag der Anteil der Patienten, bei denen noch mindestens
ein weiterer maligner Tumor diagnostiziert wurde bei 38,1%, bei den Patienten mit einem
Basalzellkarzinom bei 16,98%.

Die Entititen der weiteren malignen Tumore unterschieden sich bei den Patienten mit einem
singuldren Basalzellkarzinom nicht signifikant von den Entitdten der Patienten mit multiplen
Basalzellkarzinomen. In beiden Gruppen traten am haufigsten Plattenepithelkarzinome, Me-
lanome und Basalzellkarzinome auf. Ein markanter Unterschied lie§ sich bei der Verteilung
der Melanome auf die Gruppen erkennen. Fiinf der sechs diagnostizierten Melanome traten
bei Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom auf.

Bei der Verteilung der Diagnose von weiteren Prikanzerosen konnte man ebenfalls einen
Trend erkennen. Bei den Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen waren mit einem An-
teil von 47,62% haufiger weitere Prakanzerosen oder aktinische Elastose vorhanden als bei
Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom, wo der Anteil 35,22% betrug. Bei der Ver-
teilung der Entititen der weiteren Prikanzerosen und aktinischen Elastosen auf die Patienten
mit einem singuldren und mit multiplen Basalzellkarzinomen zeigten sich keine signifikanten

Unterschiede.

Tabelle 26: Verteilung der Patienten mit einem singuliren Basalzellkarzinom und der Patienten mit
mehreren Basalzellkarzinomen auf die weiteren malignen Tumore und Prikanzerosen.

Patienten mit Patienten mit Signifikanzniveau
singularem mehreren
BCC BCCs

Weiterer maligner Tumor nicht vorhanden (n=171) 132 39
Weiterer maligner Tumor vorhanden (n=51) 27 24 0,001
Entitaten weiterer maligner Tumore Gesamt (n=78) 43 35 0,366

Plattenepithelkarzinome 21 24

Melanome 5 1

Basalzellkarzinome 6 5
& zeitlicher Abstand zur Erstdiagnose in Jahren (n=72) -1,87 (n=39) 0,15 (n=33) 0,247

Weitere Prakanzerosen nicht vorhanden (n=136) 103 33
Weitere Prakanzerosen vorhanden (n=86) 56 30 0,095
Entitaten weiterer Prakanzerosen Gesamt (n=171) 107 64 0,174
Aktinische Elastose (n=171) 38 22 1,000
Aktinische Keratose (n=171) 47 34 0,270
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4 Diskussion

4.1 Einzelne Parameter

Geschlecht

Die Basalzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich verteilten sich je nach Studie unterschiedlich
auf die Geschlechter. In manchen deutschen Studien war der Méanneranteil mit 53—63,9% ho-
her als der Anteil der Frauen (25, 29, 100, 101). Diese Verteilung ist vergleichbar mit der des
Patientenkollektivs in der vorliegenden Studie. Allerdings fand sich in keiner der Studien ein
Hinweis darauf, ob der Unterschied des Anteils der Geschlechter signifikant war.

In anderen Studien aus Deutschland war die Verteilung der Geschlechter umgekehrt. Bei Pie-
sold et al., die Patienten betrachteten, die von 1976 bis 2003 behandelt wurden, waren 55%
der Patienten in der Studie Frauen, in einer anderen Studie, bei der Patienten aus den Jahren
1992 bis 1997 betrachtet wurden, waren 52,42% der 124 Patienten Frauen (23, 24).

Es gab demnach keinen eindeutigen Trend in Bezug auf die Geschlechterverteilung in der
Literatur. Tendenziell kann jedoch eher davon ausgegangen werden, dass Basalzellkarzinome
hiufiger bei Méannern als bei Frauen vorkommen, da dies in mehr Studien der Fall war als
umgekehrt, insbesondere auch bei der Studie mit den meisten Patienten (25), bei der die
Wahrscheinlichkeit einer zufélligen Abweichung geringer ist als bei den kleineren Studien. Es
wurde vermutet, dass diese Verteilung darauf zuriickzufiihren ist, dass sich Ménner hiufiger
in der Sonne aufhalten als Frauen, sowohl in ihrem Beruf als auch in ihrer Freizeit (102, 105).
AuBerdem benutzen Miénner signifikant weniger héufig Sonnencreme als Frauen (51, 53).
Eine weitere Begriindung dafiir, dass Ménner mehr der UV-Belastung ausgesetzt sind als
Frauen war, dass sie kein Make-Up benutzen (86). Moderne Make-Ups enthalten hdufig einen

Sonnenschutzfaktor.
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Alter bei Erstdiagnose

Das Durchschnittsalter der Patienten bei der ersten Diagnose von 72,59 Jahren war in anderen
Studien, die in deutschen Stiddten durchgefiihrt wurden, dhnlich. Bei Rustemeyer et al. lag das
Durchschnittsalter der Patienten bei 71,7 Jahren, bei Friedrich et al. bei 69,9 Jahren und bei
Mueller et al. bei 67,2 Jahren (23, 100, 101). In den Studien von Niederhagen et al. und
Heckmann et al. war das Durchschnittsalter mit 63 Jahren und 63,2 Jahren geringer (25, 29).
Die Differenz des Durchschnittsalters in den beiden letztgenannten Studien im Vergleich zu
dieser Studie von circa 10 Jahren kann dadurch begriindet werden, dass diese beiden Studien

alter sind und die Lebenserwartung in der Zeit nicht so hoch war wie heute.

Lokalisationen der Basalzellkarzinome

Die Verteilung der Lokalisationen der Basalzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich war in an-
deren Studien dhnlich wie die Verteilung der Lokalisationen in dieser Studie. Die Nase war
die am héaufigsten betroffene Lokalisation (24, 25, 29, 100). In der Studie von Heckmann et
al. war der Anteil mit 44,8% am hochsten. Bei Friedrich et al. hatte die Lokalisation Nase
einen Anteil von 24%, die Augenlider waren jedoch mit 28% die am héufigsten von Ba-
salzellkarzinomen betroffene Lokalisation (23). Die Verteilung der Basalzellkarzinome in
dieser Studie auf die anderen Bereiche im Kopf-Hals-Bereich lésst sich nicht in allen Teilen
mit der in anderen Studien vergleichen, da die Einteilungen sich unterscheiden. Allerdings
stimmten die hdufigsten Lokalisationen dieser Studie mit denen anderer Studien iiberein (23-
25, 100).

Die am meisten von der UV-Strahlung betroffenen Anteile des Gesichts waren nicht die, bei
denen am hiufigsten Basalzellkarzinome entstanden. Die Nase und das Ohr kamen zwar héu-
fig vor, es entwickelten sich jedoch fast genauso hiufig an der Wange und den Augen Ba-
salzellkarzinome. An der Nase und der Helix des Ohres ist die UV-Belastung doppelt so hoch
wie auf der Wange und bis zu zehnmal so hoch wie an den Augen (46). Das legt nahe, dass
die Entstehung der Basalzellkarzinome nicht nur von der UV-Belastung abhéngt (25), was in
dieser Studie auch noch einmal bestitigt wurde. Aullerdem wire es moglich, dass die inter-
mittierende UV-Belastung, beispielsweise im Urlaub, fiir die Entwicklung von Basalzellkar-
zinomen entscheidend ist, da dort durch die eingebrachten Reflektoren wie Sand und Schnee
Bereiche wie die Wangen und die Augen stirker von der UV-Strahlung betroffen sind als

sonst (46).
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Histologische Typen der Basalzellkarzinome

Die Einteilung der histologischen Typen war je nach Studie unterschiedlich. Meistens waren
die Basalzellkarzinome gemischten Typs in einer Gruppe zusammengefasst, was in dieser
Studie nicht der Fall war. Die am haufigsten diagnostizierte Form war in allen deutschen Stu-
dien die nodulédre. Der Anteil betrug 49,4-83% (23-25, 29). In der Studie von Heckmann et al.
aus Miinchen lag er mit 49,4% am néchsten bei dem Anteil von 46,3% in dieser Studie (25).
Der Anteil der superfiziellen Basalzellkarzinome von 15,2% in dieser Studie war hoch. In
anderen Studien betrug der Anteil 3—5% (23, 24, 29). Superfizielle Basalzellkarzinome wur-
den in anderen Studien hiufiger am Korperstamm und den Extremitdten diagnostiziert als im
Kopf-Hals-Bereich. Der Grund dafiir sei, dass die superfizielle Form sich durch intermittie-
rende UV-Strahlung entwickle (31). Eine andere Theorie besagt, dass aus superfiziellen Ba-
salzellkarzinomen nodulédre, dann gemischte und dann aggressive Formen entstiinden (34).
Demnach miissten die Patienten dieser Studie die Basalzellkarzinome friither entdeckt haben
als in den anderen deutschen Studien oder sich mehr gegen die UV-Belastung geschiitzt ha-
ben, was zu einer intermittierenden Belastung fiihrte. Das konnte daran liegen, dass das Be-
wusstsein flir die Schiden durch die UV-Belastung gewachsen ist und die Bevolkerung sich
mehr dagegen schiitzt und auf Hautverdnderungen achtet. Des Weiteren wurde 2008 die
Hautkrebs-Friiherkennungsuntersuchung eingefiihrt. Die oben erwidhnten Studien aus
Deutschland, in denen der Anteil der superfiziellen Basalzellkarzinome gering war, enthielten
ausschlieBlich Patienten, die vor dem Jahr 2008 an einem Basalzellkarzinom erkrankten. Au-
Berdem ist, wie bereits erwihnt, auch in den Make-Up-Cremes und Ahnlichem neuerlich ein
Sonnenschutzfaktor vorhanden, was bei vielen Menschen zu einem tédglichen Schutz fiihrt.
Der Anteil der sklerodermiformen Basalzellkarzinome war in dieser Studie mit 7,3% geringer
als der Anteil in anderen deutschen Studien. Bei Friedrich et al. und Niederhagen et al. lag der
Anteil bei 10%, bei Piesold et al. bei 15,2%, wobei die infiltrativ-nicht-sklerodermiformen
Basalzellkarzinome mit inbegriffen waren (23, 24, 29). Bei Heckmann et al. war der Anteil
der sklerodermiformen Basalzellkarzinome mit 37,5% fiinf Mal so hoch wie in der vorliegen-
den Studie (25). In dieser Studie wurden Patientendaten untersucht, die zwischen 1979 und
1994 erfasst wurden.

In neueren Studien war die Verteilung der histologischen Typen auf den Kopf-Hals-Bereich
der vorliegenden Studie dhnlicher(26, 51, 69, 102).

Der Anteil der superfiziellen Basalzellkarzinome war in den neueren Studien im Vergleich zu
den dlteren Studien gestiegen (siche Abb. 18). Gemill den oben ausgefiihrten Theorien besta-
tigt dies die Vermutung, dass die Patienten aufgrund besserer Aufklarung iiber Hautkrebs
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schneller zum Arzt gingen oder sich besser gegen die UV-Belastung schiitzten als friither. Eine
Wechselwirkung zwischen den beiden genannten Aspekten ist ebenfalls moglich. Der Anteil
der sklerodermiformen Basalzellkarzinome sank im Vergleich zu fritheren Studien (siehe
Abb. 18). Zieht man die Theorie einer progressiven Wandlung von Basalzellkarzinomen in
Betracht, spricht auch dies fiir eine bessere Aufklarung der Menschen iiber Hautkrebs als frii-
her, da die sklerodermiformen Basalzellkarzinome am langsten brauchen, um zu entstehen

(34).

Histologieentwicklung
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Superfiziell alte Studien Superfiziell neue Studien  Sklerodermiform alte Studien  Sklerodermiform neue
Studien
H vorliegende Studie Demirseren et al. 2014 Ragi et al. 2010
M Janjua et al. 2012 M Husein Elahmed et al. 2012 M Friedrich et al. 2005
Piesold et al. 2005 m Niederhagen et al. 2000 Heckmann et al. 2002
Abb. 18: Entwicklung der histologischen Typen der Basalzellkarzinome (in%).

Basalzellkarzinome gemischten Typs waren in dieser Studie, wie in der Studie von Kaur et. al
verteilt, bei der der Anteil der noduldr, superfiziellen Basalzellkarzinome am grofiten
war (34). Der Anteil der gemischten Formen war in der vorliegenden Studie héher als in einer

Studie von Demirseren et. al, wo er bei 13,8% lag (26).
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Unterliegende histologische Befunde der Basalzellkarzinome

Der Anteil der Basalzellkarzinome mit unterliegender Elastose war in dieser Studie mit
48,82% geringer als in anderen Studien, wo er bei 62,1%, 84,6% oder 93% lag (28, 69, 147)
(, siche Abb. 19). Ein Grund dafiir konnte sein, dass die drei Studien in niedrigeren Breiten
von circa 33° und 37° stattfanden. Diisseldorf hat einen Breitengrad von 51. Ein weiterer
Grund konnte auch hier die gute Aufklarung der Bevolkerung in Diisseldorf iiber UV-Schutz
sein. Es gibt bislang keine Studien, die sich mit anderen unterliegenden histologischen Befun-

den als der aktinischen Elastose befassten.

Basalzellkarzinome mit unterliegender Elastose

100% 93%
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mVorliegende Studie mHusein-Elahmed et al. 2012 mCho S. et al. 1999 = Zaynoun et al. 1985

Abb. 19: Vergleich des Vorhandenseins von unter den Basalzellkarzinomen liegender Elastose (in

%).
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Durchmesser der Basalzellkarzinome

Die Basalzellkarzinome in anderen Studien aus Deutschland waren grofer als die Basalzell-
karzinome in dieser Studie. Dies spricht dafiir, dass die Basalzellkarzinome heute friiher er-
kannt werden (23, 24). In neueren Studien aus verschiedenen Lédndern war die Grof3envertei-
lung der Basalzellkarzinome der vorliegenden Studie dhnlicher (26, 69). Insgesamt ist eine
Senkung der Durchschnittsgrofle der Basalzellkarzinome bei Erstdiagnose im Gegensatz zu
fritheren Studien zu verzeichnen, was dafiir spricht, dass Basalzellkarzinome heute nach kiir-

zerer Zeit diagnostiziert werden.

Entwicklung des Durchmessers
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Abb. 20: Durchschnittsgrofle (in cm) der Basalzellkarzinome im Vergleich mit anderen Studien

(in%).
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Rezidive

Der Anteil der Rezidive von 2,33% war niedriger als in anderen Studien, wo er bei 2,7-4%
lag (26, 29, 56, 57). Die Rezidivhdufigkeit von 11,3% in der Studie von Friedrich et al. konnte
ein Ausreiler sein (23). Beim Kollektiv der vorliegenden Studie ist zu erwarten, dass die An-
zahl der Rezidive geringfiigig weiter anwachsen wird, da die meisten der Rezidive nach ei-
nem halben Jahr bis hin zu sechs Jahren nach der Erstdiagnose auftreten. Das Maximum des
Auftretens ist nach zwei Jahren erreicht (148). In dieser Studie betrdgt die Follow-Up-Zeit

nicht bei allen Patienten zwei Jahre.

Operationsparameter

Die Operationsparameter, die in dieser Studie erhoben wurden, kénnen nur teilweise in die
Literatur eingeordnet werden. Die Anzahl der Operationen war in dieser Studie mit durch-
schnittlich 2,36 hoher als die Anzahl der Operationen in einer Studie von Husler et al., bei der
der Durchschnitt 1,8 betrug. Des Weiteren lag in der Studie von Husler et al. der Anteil der
Patienten, bei denen keine Nachresektion notwendig war, bei 40,9%, der Anteil, bei dem eine
Nachresektion stattfand, bei 43,9% und der Anteil, bei dem zwei Nachresektionen durchge-
fiihrt wurden, bei 13,2% (67). Der Anteil, bei dem keine Nachresektion vorgenommen wurde,
war in dieser Studie mit 56,8% um 15,9 Prozentpunkte hoher als in der Studie von Husler et
al., der Anteil mit einer Nachresektion mit 35,1% um 8,8 Prozentpunkte niedriger. Der Anteil
der Fille, in denen zwei Nachresektionen vorgenommen wurden, ist in der vorliegenden Stu-
die mit 5,1% um 8,1 Prozentpunkte niedriger. In der Studie von Husler et al. wurden Patien-
ten erfasst, die von 1997 bis 2001 mit einer schrittweisen Technik operiert wurden. Die Ver-
besserungen in den Anzahlen der notwendigen Nachresektionen konnten dadurch zustande
kommen, dass die Forschung sich weiterentwickelt hat und heute besser eingeschitzt werden
kann, wie infiltrativ die Basalzellkarzinome verschiedener histologischer Auspriagung wach-
sen und auch an welchen Lokalisationen die Basalzellkarzinome aggressiver wachsen und
somit mehr Gewebe exzidiert werden muss.

In anderen Studien war jeweils die Rate der inkompletten Exzisionen angegeben. Sie lag je
nach Studie bei 3,5-18% (24, 29, 69, 110). Der Wert war in der vorliegenden Studie wesent-
lich hoher, wenn man den Anteil der Fille, in denen eine Nachresektion vorgenommen wurde,
mit der Rate der inkompletten Exzisionen in den Studien gleichsetzt. In der Studie von Janjua
et al. lag die Rate der inkompletten Exzisionen bei 54,9% und war somit hoéher als in dieser

Studie (102). Die niedrige Rate in den oben erwdhnten Studien kann dadurch erklirt werden,
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dass in manchen Fillen die mikroskopisch kontrollierte Chirurgie im Schnellschnittverfahren
angewandt wurde. Hierdurch wird der Anteil der inkompletten Exzisionen niedriger, da die
Nachresektionen gewissermallen schon zusammen mit der ersten Operation durchgefiihrt
werden (102).

76,14% aller Operationen in der vorliegenden Studie wurden in Lokalanisthesie oder Lokal-
andsthesie mit Analgosedierung durchgefiihrt. Der Anteil in anderen Studien lag mit 88,9%
und 92,1% hdoher, obwohl dort der Anteil der Probebiopsien nicht mit einbezogen wurde (26,
69). In einer Studie von Dreier et al. fand in 11,8% der Félle ein stationdrer Aufenthalt statt.
In der vorliegenden Studie war der Anteil der stationdren Aufenthalte circa fiinf Mal so hoch.
Das konnte daran liegen, dass in der Studie von Dreier et al. Basalzellkarzinome am ganzen
Korper mit einbezogen wurden. Die Exzision von Basalzellkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich
bedarf oftmals einer lingeren Uberwachung.

Die Tage des stationidren Aufenthalts mit einem Durchschnitt von 4,05 waren niedriger als in
der Studie von Dreier et al., die eine durchschnittliche Anzahl der Tage von 7 angab (70).

Zu der Haufigkeit der Entnahme von Probebiopsien und der Héufigkeit des Durchfiihrens von
primdren und sekundéiren Verschliissen bei der Behandlung von Basalzellkarzinomen gibt es

bislang keine veroffentlichten Studien.
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Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen

Das Vorkommen von multiplen Basalzellkarzinomen wurde in mehreren Studien untersucht
(92). Die Haufigkeiten des Auftretens von multiplen Basalzellkarzinomen im
Kopf-Hals-Bereich lagen im Bereich von 15,17-57% (23, 24, 29, 56, 71). Die vorliegende
Studie lag mit einem Anteil der Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen von 28,38% im
mittleren Bereich. Der hohe Anteil von 57% in der Studie von van Rijsingen et al. kdnnte
daher riihren, dass dort nur Patienten mit noduldren und superfiziellen Basalzellkarzinomen
mit in die Studie eingeschlossen wurden und dass die Inzidenz von Malignomen der Haut mit
den Jahren gestiegen ist (71). Die Studie ist ndmlich die aktuellste, die es zu dieser Thematik
gibt. Des Weiteren hatten die Patienten in der Studie eine Follow-Up-Zeit von zwei Jahren,
was in manchen anderen Studien und insbesondere auch in der vorliegenden Studie nicht bei
allen Patienten der Fall war. Dadurch kénnte der Anteil in der vorliegenden Studie und den
anderen Studien vermindert sein. Dafiir spricht auch, dass das Risiko ein weiteres Basalzell-
karzinom zu entwickeln mit der Follow-Up-Zeit kumulativ steigt (111). Der Anteil der Patien-
ten in der vorliegenden Studie, die zeitgleich multiple Basalzellkarzinome hatten, stimmte mit
dem Anteil von 11-16,7% in anderen Studien iiberein (25, 67). Die meisten der Patienten mit
multiplen Basalzellkarzinomen in der vorliegenden Studie hatten zwei Basalzellkarzinome.
Dies stimmte ebenfalls mit anderen Studien iiberein (29, 67).

Der Abstand, in dem sich die weiteren Basalzellkarzinome entwickelten, wurde in einer Stu-
die, bei der allerdings Basalzellkarzinome am ganzen Korper berticksichtigt wurden, unter-
sucht. Der Median des Abstands lag dort bei elf Monaten, wenn auch die zeitgleich diagnosti-
zierten Basalzellkarzinome beriicksichtigt werden und bei 26 Monaten, wenn man die Ba-
salzellkarzinome, die bis zu einem halben Jahr nach der vorherigen Diagnose entdeckt wur-
den, weglie3 (111). Die durchschnittlichen Abstinde zur vorherigen Diagnose waren in dieser
Studie mit 1,29 Jahren und 2,62 Jahren etwas hoher. Dieses Ergebnis legt nahe, ein
Follow-Up der Patienten von drei Jahren zu empfehlen und dieses um weitere drei Jahre zu
verlangern, sobald ein weiteres Basalzellkarzinom auftritt. Diese Empfehlung stimmt mit den
Richtlinien Deutschlands zum Follow-Up der Patienten mit Basalzellkarzinomen und der
Empfehlung der Studie von Flohil et al. iiberein (111, 149). Sollte nach drei Jahren der Kon-
trolle kein weiteres Basalzellkarzinom aufgetreten sein, ist die Prognose gut, dass auch da-
nach kein weiteres Basalzellkarzinom auftritt. Dass die Abstinde der Diagnosen weiterer Ba-

salzellkarzinome ab einer Anzahl von finf Basalzellkarzinomen bei einem Patienten wesent-
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lich geringer wurden, spricht dafiir, dass bei diesen Patienten eher eine genetische Priadisposi-
tion vorlag oder eine Feldkanzerisierung stattfand. In einer anderen Studie nimmt der Abstand

zwischen den Diagnosen bei den Patienten ebenfalls mit der Zahl der Basalzellkarzinome ab

(137).

Weitere maligne Tumore

Die Haufigkeit des Auftretens von weiteren malignen Tumoren im Zusammenhang mit Ba-
salzellkarzinomen wurde ebenfalls in mehreren Studien untersucht (92, 114). Die Studien
schlossen allerdings Basalzellkarzinome am ganzen Korper mit ein. Das Risiko an einem Plat-
tenepithelkarzinom oder einem Melanom nach der Diagnose mindestens eines Basalzellkarzi-
noms zu erkranken, war in mehreren Studien erhoht (91, 92, 115-118). Der Anteil der Patien-
ten mit weiteren Plattenepithelkarzinomen der Haut nach der ersten Diagnose eines Basalzell-
karzinoms in der vorliegenden Studie von 4,5% und das Auftreten von Melanomen bei einem
Patienten (0,45%) lagen im Durchschnitt einer Metaanalyse mehrerer Studien, die dies unter-
suchten. Die Anteile in der Metaanalyse lagen bei 4,26% fiir die Patienten mit Plattenepithel-
karzinomen und bei 0,54% fiir die Patienten mit Melanomen (92).

Es gab bislang keine Studien, die sich mit der Lokalisation der weiteren malignen Tumore
und deren Ubereinstimmung mit den Lokalisationen der beim selben Patienten gefundenen
Basalzellkarzinome beschiftigten. Dass gemif dieser Studie Ubereinstimmungen der Lokali-
sationen hauptsdchlich am Ohr vorkamen, konnte daran liegen, dass maligne Tumore bevor-
zugt an Stellen wachsen, an denen sich embryonale Fusionslinien befinden (150-152). Sechs
,Hugelchen* sind an der Entwicklung der Struktur eines Ohres beteiligt. Die Fusionslinien
haben am Ohr also eine hohe Dichte (153). Ein weiterer moglicher Grund ist, dass viele Men-
schen beim UV-Schutz das Ohr nicht beriicksichtigen (51), was auch nach einem malignen

Tumor am Ohr weiterhin der Fall sein kann.
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4.2 Korrelationen

4.2.1 Die Prognose verbessernde oder verschlechternde Faktoren

In den Tabellen 27 und 28 sind die die Prognose verschlechternden und die Prognose verbes-
sernden Faktoren, die man aus den Ergebnissen ableiten kann, dargestellt. In der ersten Zeile
der Tabellen sind die Faktoren aufgefiihrt, die zu einem verbessernden oder verschlechternden
Ereignis fithren. In der linken Spalte sind die Ereignisse dargestellt, die als die Prognose be-
einflussend definiert wurden. Das ,,+“-Zeichen in den Feldern bedeutet, dass bei diesen Kom-
binationen im Vergleich mit dem jeweiligen Restbestand signifikante Abweichungen vorla-
gen. Das heilit, dass das Ereignis in der jeweiligen Zeile in Kombination mit dem Faktor in
der Spalte mit einer deutlich hoheren oder niedrigeren Wahrscheinlichkeit auftritt als in Kom-
bination mit den iibrigen Auspragungen dieses Faktors bzw. dass der Mittelwert des Spalten-
parameters stark mit dem Ereignis in der Zeile variiert oder bei Eintritt dieses Ereignisses
deutlich hoher oder niedriger ist als sonst. Die ,,+“-Zeichen, die in Klammern gesetzt sind,
stehen fiir die Korrelationen, bei denen fiir die Abweichungen vom Rest ein Trend vorlag, das
heit eine Signifikanz von 0,05<p<0,1 bei dem durchgefiihrten statistischen Test erreicht
wurde. AuBBerdem gibt es Felder, die andere Farben haben als die Gesamttabelle. Die Felder,
die in der gleichen Farbe markiert sind, zeigen eine signifikante Korrelation oder einen Trend
zwischen den in der oberen Zeile stehenden Parametern an. Das heif3t, dass hier nicht eindeu-
tig gesagt werden kann, ob beide Parameter im Zusammenspiel oder nur einer der Parameter
einen Einfluss auf die jeweilige Prognose haben.

Aus den Tabellen kann man einen Gesamtiiberblick dariiber gewinnen, welche Faktoren zu
einer verbessernden und welche zu einer verschlechternden Prognose gefiihrt haben.
Anzumerken ist, dass Trends oder Signifikanzen, die nicht ma3geblich waren, in die Tabellen

27 und 28 und in die Diskussion nicht aufgenommen wurden.
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Die Faktoren werden nun einzeln betrachtet und mit dem aktuellen Stand der Forschung ver-
glichen. Es werden Schliisse zur Verbesserung der Vorsorge von Basalzellkarzinomen, der

Behandlung und der Nachsorge gezogen.

Das Geschlecht als Prognosefaktor

Weibliche Patienten haben eine bessere Prognose als ménnliche, da sie generell weniger an-
fallig fiir das Auftreten von Basalzellkarzinomen, von weiteren Basalzellkarzinomen und von
weiteren malignen Tumoren waren.

Die Verteilung der Geschlechter in dieser Studie wurde bereits im Teil ,,Einzelne Parameter*
der Diskussion behandelt. Die Studien, die das Auftreten von weiteren malignen Tumoren
und Basalzellkarzinomen untersuchten, betrachteten alle das Auftreten von Basalzellkarzino-
men am ganzen Korper. Des Weiteren wurden dort standardized incidence ratios fiir das Auf-
treten von weiteren Tumoren insgesamt und fiir die einzelnen Tumorentititen berechnet. Das
Berechnen von standardized incidence ratios war in dieser Studie nicht sinnvoll, da die An-
zahl der weiteren malignen Tumore zu gering war. AuBlerdem wurden in den Studien oftmals
nur die weiteren malignen Tumore nach der Diagnose des Basalzellkarzinoms betrachtet. Aus
diesen Griinden war die vorliegende Studie nur bedingt mit den bislang verdffentlichten Stu-
dien vergleichbar. Die zu dem Thema erhobenen Studien fiihrten zu kontrdren Ergebnissen.
Cantwell et al. kamen in ihrer Studie zu dem Ergebnis, dass fiir Frauen das Risiko, an einem
weiteren malignen Tumor, insbesondere an einem Plattenepithelkarzinom oder einem Mela-
nom zu erkranken, signifikant niedriger war als fiir Médnner (127). Lindelof et al. gelangten in
ithrer Studie zu dem gleichen Resultat. In der Studie wurden auch die weiteren malignen Tu-
more vor der Basalzellkarzinomsdiagnose betrachtet (117). Auch andere Studien, wie die ak-
tuellste, bestitigten das geringere Auftreten von weiteren malignen Tumoren, speziell von
Plattenepithelkarzinomen und Melanomen bei Frauen (118, 154). Levi et al. kamen zu dem
Ergebnis, dass das Risiko an einem weiteren malignen Tumor zu erkranken bei Frauen und
Minnern gleich hoch ist. Frauen hatten ein hoheres Risiko an Plattenepithelkarzinomen zu
erkranken und Ménner an Melanomen (91). Bei Bower et al. wiederum war das Risiko an
Melanomen zu erkranken bei Frauen hoher als bei Mannern (128). Zusammenfassend iiber-
wiegen die Ergebnisse, die das Resultat der vorliegenden Studie bestétigen. Da in dieser Stu-
die bei den weiteren malignen Tumoren die Hautkrebsarten den groBten Anteil ausmachten,
kann ein mdoglicher Grund fiir das deutlich verminderte Vorkommen dieser Malignomarten

bei Frauen sein, dass Frauen sich, wie bereits erdrtert, besser gegen die UV-Belastung schiitz-



4 Diskussion 76

ten. Der Trend des verminderten Vorkommens von weiteren durch die UV-Belastung ausge-
16sten Hautschdden wie aktinischer Elastose und aktinischer Keratose bei Frauen in dieser
Studie bestitigt diese Hypothese. AuBBerdem konnten genetische Pradispositionen fiir den Un-
terschied zwischen den Geschlechtern verantwortlich sein.

Multiple Basalzellkarzinome traten bei Frauen in dieser Studie ebenfalls seltener auf als bei
Mainnern, was in anderen Studien bestdtigt wurde (23, 56, 84, 90, 111, 137-141, 144). In die-
sen Studien lag ebenfalls ein Trend vor. Die Studien, die nur Basalzellkarzinome im
Kopf-Hals-Bereich betrachteten, sind die von Friedrich et al. und Kyrgidis et al. (23, 56), in
den iibrigen Studien wurden Basalzellkarzinome am ganzen Kdorper untersucht. Es gab zwar
auch Studien, in denen kein signifikanter oder relevanter deskriptiver Unterschied zwischen
den Geschlechtern und der Verteilung auf die Diagnose einzelner und multipler Basalzellkar-
zinome festgestellt wurde (103, 121, 142, 143), insgesamt iiberwog aber die Anzahl der Stu-
dien, die mit der vorliegenden iibereinstimmten. Die Griinde fiir das verminderte Auftreten
von multiplen Basalzellkarzinomen bei Frauen konnten die gleichen sein, wie die, die beim
Auftreten von Basalzellkarzinomen generell und bei weiteren malignen Tumoren eine Rolle
spielen konnten. Aullerdem konnte auch das Verhalten nach der Diagnose des ersten Ba-
salzellkarzinoms eine Rolle spielen.

In dieser Studie korrelierte das weibliche Geschlecht mit der Lokalisation Nase fast signifi-
kant, weshalb nicht ausgeschlossen werden kann, dass das verminderte Auftreten von weite-
ren malignen Tumoren und weiteren Basalzellkarzinomen eher durch die Lokalisation Nase
verursacht sein konnte. Die entsprechenden Felder sind in der Tabelle 27 mittelgriin markiert.
Zusammenfassend ist das weibliche Geschlecht fiir die Prognose ein verbessernder Faktor und

das ménnliche Geschlecht fiir die Prognose ein verschlechternder Faktor.

Das Alter als Prognosefaktor

Jiingere Patienten haben eine bessere Prognose als idltere, da bei ihnen signifikant weniger
weitere maligne Tumore auftraten und mehr ambulante Operationen stattfanden. Auflerdem
war bei jlingeren Patienten ein Trend zum selteneren Auftreten von weiteren Basalzellkarzi-
nomen zu erkennen.

Es gibt keine Veroffentlichungen, in denen das Alter bei Erstdiagnose mit der Anzahl der wei-
teren malignen Tumore und der Anzahl der Behandlungen, die ambulant stattgefunden haben,
korreliert wurde.

Die geringere Anzahl an Befunden von weiteren malignen Tumoren bei jlingeren Patienten

konnte daraus resultieren, dass das Tumorrisiko mit dem Alter steigt. Wiirde dieser Studie ein
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langeres Follow-Up zugrunde liegen, gibe es zwischen den Patienten, die bei der Erstdiagno-
se jiinger waren, und den Patienten, die bei der Erstdiagnose dlter waren, beziiglich der weite-
ren malignen Tumore moglicherweise keinen signifikanten Unterschied mehr. Aullerdem ha-
ben die Patienten, die bei der Erstdiagnose dlter waren, durch die ldngere Lebenszeit automa-
tisch ein hoheres Risiko schon vor der Diagnose des Basalzellkarzinoms an einem weiteren
malignen Tumor erkrankt zu sein.

Dass jiingere Patienten signifikant hdufiger ambulant behandelt wurden, ist dadurch zu erkla-
ren, dass sie weniger Krankheiten hatten, die nach der Operation zu Komplikationen fiihren
konnen, als dltere Patienten. Die Prognose von dlteren Patienten ist auch dahingehend ver-
schlechtert, dass sie einen fast signifikant ldngeren stationdren Aufenthalt hatten als jiingere
Patienten. Auch hierfiir ist ein Grund die sich mit steigendem Alter hiufende Multimorbiditat
der Patienten.

Der Trend, dass Patienten mit einem singuldren Basalzellkarzinom bei der ersten Diagnose im
Durchschnitt jiinger waren als Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen, wurde in man-
chen Studien, die sich mit Basalzellkarzinomen am ganzen Korper befassten, bestétigt (84,
111, 145). In anderen Studien war das Durchschnittsalter der Patienten mit einem singuldren
und multiplen Basalzellkarzinomen wiederum gleich oder die Patienten mit multiplen Ba-
salzellkarzinomen waren jiinger als die mit einem Basalzellkarzinom (56, 121, 139, 141-143).
Patienten mit Basalzellkarzinomen an der Nase waren in dieser Studie bei der Erstdiagnose
signifikant jlinger als der Rest, Patienten mit Basalzellkarzinomen am Hals waren signifikant
alter als der Rest. Aufgrund dieser Korrelationen zwischen Lokalisation und Alter 1dsst sich
nicht sicher trennen, welchen Anteil an den signifikanten Ergebnissen das Alter und die Loka-
lisation hatten, ob beide entscheidend waren oder nur einer der Faktoren. Die sich iiberschnei-
denden Signifikanzen sind in Tabelle 27 durch olivgriine Felder markiert und in Tabelle 28

durch dunkelrosa gefarbte Felder.
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Der Durchmesser als Prognosefaktor

Bei kleineren Basalzellkarzinomen ist die Prognose besser als bei grofleren Basalzellkarzino-
men, weil die Patienten mit kleineren Basalzellkarzinomen signifikant weniger Operationen
zur Entfernung und Deckung bendtigten als Patienten mit groferen Basalzellkarzinomen. Au-
Berdem konnte bei Patienten mit kleineren Basalzellkarzinomen signifikant hdufiger ambulant
und unter Lokalanédsthesie operiert werden.

Die geringere Anzahl der Operationen resultierte in der vorliegenden Studie daraus, dass bei
Basalzellkarzinomen mit geringerem Durchmesser signifikant hiufiger eine primére Deckung
vorgenommen wurde oder die Lésionen frei granulierten. Die Anzahl der Nachresektionen
wurde durch die GroBe nicht proportional beeinflusst. In anderen Studien stieg mit der GroB3e

die Anzahl der Nachresektionen an (67, 69, 132).

Die Lokalisation als Prognosefaktor

Die Lokalisationen, die in dieser Studie zu einer besseren Prognose fithren sind die Wange,
die Stirn, der Hals und die Nase. Die Lokalisationen wurden bislang in keiner Studie mit den
Operationsparametern korreliert. Es gibt nur Studien, bei denen die Lokalisationen der Ba-
salzellkarzinome mit den inkompletten Exzisionen (, mit den Nachresektionen in dieser Stu-
die vergleichbar,) korreliert wurden (69, 102, 110, 132, 134).

Die im Vergleich zu den restlichen Lokalisationen niedrige Anzahl der Operationen an der
Wange in der vorliegenden Studie ist dadurch begriindet, dass dort hiufiger ein primérer Ver-
schluss vorgenommen wurde.

Die Anzahl der Nachresektionen am Hals war signifikant geringer als beim Rest der Lokalisa-
tionen. Dass am Hals wenig inkomplette Exzisionen stattfinden, wurde auch in anderen Stu-
dien bestdtigt (110, 134). Der Anteil der Operationen unter Lokalanisthesie war bei Patienten
mit Basalzellkarzinomen auf der Stirn hoher als beim Rest der Lokalisationen. Da die Lokali-
sationen Hals und Stirn mit den superfiziellen Basalzellkarzinomen signifikant korrelierten,
ist die Ursache der signifikant geringeren Nachresektionen und der signifikant haufigeren
Operationen unter Lokalandsthesie nicht eindeutig. Die sich iiberschneidenden Korrelationen
sind in Tabelle 27 durch die hellgriinen Felder dargestellt.

Bei Patienten mit mindestens einem Basalzellkarzinom an der Nase wurde signifikant weniger
haufig ein weiteres Basalzellkarzinom diagnostiziert als bei Patienten mit Basalzellkarzino-
men an den restlichen Lokalisationen. In einer anderen Studie wurde ein Trend zum hiufige-

ren Auftreten von Basalzellkarzinomen an der Nase bei Patienten mit nur einem Basalzellkar-
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zinom beobachtet (111). Ein Grund dafiir konnte sein, dass bei Patienten, bei denen ein Ba-
salzellkarzinom an der Nase auftrat, die UV-Belastung an anderen Stellen des
Kopf-Hals-Bereichs noch nicht zu Hautschdden gefiihrt hat, da die Nase am stdrksten der
Sonne ausgesetzt war. Wenn man davon ausgeht, dass diese Patienten sich nach der Behand-
lung besser schiitzten, wire es durchaus plausibel, dass dann keine weiteren Schiden entstan-
den und es deshalb bei diesen Patienten bei nur einem Basalzellkarzinom blieb. Dass die Ent-
wicklung von multiplen Basalzellkarzinomen mit der Sonnenexposition zusammenhingt,
wurde in einer Studie bestétigt (142).

Bei Patienten mit mindestens einem Basalzellkarzinom an der Nase wurden auBerdem signifi-
kant weniger weitere maligne Tumore, insbesondere Plattenepithelkarzinome der Haut, diag-
nostiziert.

Aggravierende Faktoren hinsichtlich der Prognose sind die Lokalisationen Auge, Ohr, Hals
und Nase. Das Auge, das Ohr und die Nase beeinflussen die Prognose in Bezug auf die Ope-
rationsparameter, die Lokalisation Hals das Auftreten von weiteren Basalzellkarzinomen und
weiteren malignen Tumoren.

An der Lokalisation Auge fanden im Vergleich zu den anderen Lokalisationen signifikant
mehr Nachresektionen statt, was in anderen Studien nicht bestétigt wurde (69, 102, 110, 134).
Die hohe Nachresektionsrate der Basalzellkarzinome am Auge in dieser Studie konnte
dadurch zustande kommen, dass die Operateure vorsichtiger waren. Man kann am Auge leich-
ter anatomische Strukturen schidigen, als an anderen Stellen des Gesichts.

Bei Basalzellkarzinomen am Auge und am Ohr war auflerdem die Anzahl der stationdren
Aufenthalte im Vergleich mit dem Rest groer, was dadurch zu erkldren ist, dass das Auge
beziiglich Komplikationen besser tiberwacht werden musste. Die hohe Anzahl der stationdren
Aufenthalte bei Basalzellkarzinomen am Ohr in dieser Studie kann dadurch bedingt sein, dass
am Ohr ein Trend zu groferen Basalzellkarzinomen bestand. Hierzu passt, dass am Ohr der
Anteil der Operationen in Vollnarkose signifikant hoher war als bei den restlichen Lokalisati-
onen. Auch dies kénnte zu dem erhohten Anteil von stationdren Aufenthalten beigetragen
haben (, siehe dunkelrot markierte Felder in Tabelle 28).

An der Nase fanden signifikant mehr Operationen statt als an den {ibrigen Lokalisationen. Das
ist darauf zuriickzufiihren, dass hier aus dsthetischen Griinden signifikant haufiger sekundére
Deckungen durchgefiihrt wurden, die eine zusétzliche Operation bedeuteten.

Die Lokalisation Hals kam haufiger bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen vor, was
in einer anderen Studie, die die Lokalisationen von Patienten mit einem singuldren und mit

multiplen Basalzellkarzinomen verglich, nicht beobachtet wurde (111). Da der Hals eine nicht
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so sonnenexponierte Lokalisation ist (46), wére es plausibel, dass es, wenn es am Hals bereits
zu so hohen UV-Schidigungen kam, dass ein Basalzellkarzinom entstand, es auch an anderen
sonnenexponierteren Lokalisationen des Kopf-Hals-Bereichs schon zu mindestens ebenso
hohen UV-Schidigungen gekommen war wie dort. Das konnte ein Grund dafiir sein, dass
bevor oder nachdem am Hals Basalzellkarzinome diagnostiziert wurden, noch weitere Ba-
salzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich auftraten.

Da die Lokalisation Nase in dieser Studie signifikant hdufig bei Basalzellkarzinomen von
jiingeren Patienten und die Lokalisation Hals signifikant hdufig bei Basalzellkarzinomen von
lteren Patienten auftrat, ist es moglich, dass die signifikante Korrelation dieser beiden Loka-
lisationen mit dem Nicht-Auftreten bzw. Auftreten von weiteren Basalzellkarzinomen und
weiteren malignen Tumoren auf das Alter zuriickzufiihren ist. Mit dem Alter sinkt die Repara-
turkapazitit der Haut (43). AuBBerdem haben jiingere Patienten eine kiirzere Lebenszeit, was
das Risiko, bis zum Zeitpunkt der Datenerfassung fiir diese Studie, an Hautkrebs erkrankt zu
sein, zusitzlich senkt. Die Vermutung, dass das Alter flir das Auftreten von multiplen Ba-
salzellkarzinomen und weiteren malignen Tumoren eine Rolle spielt, konnte durch ein ldnge-
res Follow-Up der Patienten der vorliegenden Studie abschlieend bestétigt werden.
Insgesamt haben in Bezug auf die Operationsparameter die Lokalisationen, die eine unkom-
plizierte Anatomie haben, im Kopf-Hals-Bereich eine bessere Prognose und die, die eine
komplizierte Anatomie haben, eine schlechtere Prognose. Bezogen auf das Auftreten von
multiplen Basalzellkarzinomen haben Patienten mit Basalzellkarzinomen an den sonnenexpo-
nierten Stellen (Nase) eine bessere Prognose als Patienten mit Basalzellkarzinomen an weni-
ger sonnenexponierten Stellen (Hals). Da in anderen Studien keine signifikanten Lokalisati-
onsunterschiede in Bezug auf das Vorkommen von multiplen Basalzellkarzinomen gefunden
wurden, sollte dieser Zusammenhang noch weiter untersucht werden. Hierbei wére ein beson-

deres Augenmerk auf den Zusammenhang mit dem Alter der Patienten zu richten.

Der histologische Typ als Prognosefaktor

Die nicht aggressiven Basalzellkarzinome noduldren oder superfiziellen Typs und die nodulér,
sklerodermiformen Karzinome sind geméf der vorliegenden Studie als prognostisch verbes-
sernde Faktoren in Bezug auf die Operationsparameter anzusehen. Bei nodulidren Basalzell-
karzinomen war die Anzahl der Operationen signifikant geringer als bei den iibrigen histolo-
gischen Typen, was an der signifikant hdufigeren priméren Deckung lag, die wiederum auf
den signifikant kleineren Durchmesser von noduldren Basalzellkarzinomen zuriickzufiihren

war (, siche dunkelgriin markierte Felder in Tabelle 27).
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Die Anzahl der Nachresektionen war bei den noduldren Basalzellkarzinomen ebenfalls signi-
fikant geringer als bei den iibrigen histologischen Typen, was in anderen Studien bestitigt
wurde (67, 69, 132, 135).

Bei den superfiziellen Basalzellkarzinomen in dieser Studie wurden im Vergleich zum Rest
weniger hdufig Nachresektionen durchgefiihrt und hdufiger in Lokalanésthesie operiert. In
anderen Studien war die Zahl der inkompletten Exzisionen nach einer Operation bei superfi-
ziellen Basalzellkarzinomen hoher als bei anderen histologischen Typen (57, 69). Bei Sexton
et al., die superfizielle Basalzellkarzinome am ganzen Korper betrachteten, war die Anzahl
der inkompletten Exzisionen bei superfiziellen Basalzellkarzinomen jedoch, wie in der vorlie-
genden Studie, signifikant geringer (21). Die Narkoseart wurde bis jetzt noch nicht mit der
histologischen Auspragung korreliert, weshalb hier kein Vergleich mit anderen Studien ge-
macht werden kann.

Basalzellkarzinome superfiziellen Typs korrelierten, wie beim Faktor Lokalisation bereits
erwahnt, signifikant mit den Lokalisationen Hals und Stirn (, sieche hellgriine Felder in Tabelle
27), weshalb nicht eindeutig feststellbar ist, wodurch die positiven Prognosen genau bedingt
sind. Die drei letztgenannten Studien machten keine Angaben iiber die Lokalisationen der
superfiziellen Basalzellkarzinome, weshalb man keinen Vergleich ziehen kann.

Die zu den aggressiven Formen zdhlenden sklerodermiformen Basalzellkarzinome sind ein
die Prognose verschlechternder Faktor, da in diesen Féllen die Anzahl der Operationen und
Nachresektionen signifikant hoher war als beim Rest der histologischen Typen. Die hohe
Haufigkeit von inkompletten Exzisionen bei dieser Form wurde in anderen Studien mit Ba-
salzellkarzinomen im Kopf-Hals-Bereich und am ganzen Korper bestitigt (21, 34, 69, 135).
Die in der vorliegenden Studie im Vergleich zum Rest signifikant hdhere Anzahl der Operati-
onen resultierte aus dem signifikant hohen Anteil von Probebiopsien und sekundéren De-
ckungen.

Der Typ nodulér, ulzeriert ist ein die Prognose verschlechternder Faktor, da hier signifikant
hiufiger in ITN operiert wurde und ein signifikant ldngerer durchschnittlicher stationdrer
Aufenthalt notwendig war, als bei Patienten mit Basalzellkarzinomen anderen histologischen
Typs. Eine Erklarung hierfiir konnte sein, dass die nodulér, ulzerierten Basalzellkarzinome bei
den Patienten in der vorliegenden Studie im Durchschnitt fast signifikant gro3er waren als die
Basalzellkarzinome anderer histologischer Typen (, siche Tabelle 28, weill markierte Felder).
Zusammenfassend sind die Prognose verbessernde histologische Typen der noduldre, der su-
perfizielle und der nodulér, sklerodermiforme. Beim superfiziellen Typ kann man nicht sicher

differenzieren, ob es an dessen Lokalisation oder am Typ selbst liegt. Ein die Prognose ver-
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schlechternder Faktor sind die histologischen Typen sklerodermiform und nodulér, ulzeriert.

Der histologische Typ beeinflusst als Faktor generell nur die Operationsparameter.

Unterliegende Hautschéiden als Prognosefaktor

Bei Vorhandensein von unterliegenden Hautschidden besteht ein Trend zur Verschlechterung
der Prognose. Bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen war der Anteil der Fille, bei
denen Hautschdden unterhalb des Basalzellkarzinoms, insbesondere Elastose, histologisch
gesichert wurden, fast signifikant hoher als bei Patienten mit einem Basalzellkarzinom. In
einer Studie von Hallaji et al. wurde dieser Zusammenhang bestitigt (143). Dort war ,,abnor-
mal underlying skin* ein signifikanter Risikofaktor fiir multiple Basalzellkarzinome. Zum
»abnormal underlying skin gehorten neben der aktinischen Elastose, Radiodermatitis, Nar-
ben, chronische Ulzerationen und Névi.

Des Weiteren war bei Vorhandensein einer unterliegenden Hautschiddigung die Anzahl der
Operationen in Vollnarkose signifikant erhoht, was dadurch bedingt sein kann, dass die Lisi-

onen klinisch je nach Grad des unterliegenden Hautschadens groBBer wirkten.

Weitere Prikanzerosen und aktinische Hautschidigungen als Prognosefaktor

Bei Vorhandensein von weiteren Prikanzerosen und aktinischen Hautschiddigungen besteht
ein Trend zur Verschlechterung der Prognose. Bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzino-
men war der Anteil, bei dem mindestens eine weitere Prikanzerose oder aktinische Hautsché-
digung herausoperiert wurde, fast signifikant hoher als bei Patienten mit einem singulidren
Basalzellkarzinom.

In einer Studie von Karagas et al. wurde der hier vorgefundene Trend bestétigt. In einer Stu-
die von Richmond-Sinclair et al. wurde das Auftreten von multiplen Basalzellkarzinomen nur
mit einem erhohten Vorkommen von aktinischer Keratose, aber nicht aktinischer Elastose
assoziiert (84, 138). Die aktinische Keratose wurde bei Patienten mit multiplen Basalzellkar-
zinomen in dieser Studie tendenziell hdufiger diagnostiziert als die aktinische Elastose.

Da die Entitdten der Hautschidigungen zum grof3ten Teil die aktinische Elastose und die akti-
nische Keratose waren, konnte man daraus schlieBen, dass Patienten, die mehr Hautschadi-
gungen durch UV-Strahlung hatten, gefdhrdeter waren an multiplen Basalzellkarzinomen zu
erkranken. Diese Hypothese wird zusétzlich durch den Trend zu einem erhéhten Anteil diag-
nostizierter unterliegender Hautschiden bei Patienten mit multiplen Basalzellkarzinomen ge-

stiitzt (, hellrosa Felder, Tabelle 28).
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Multiple Basalzellkarzinome als Prognosefaktor

Multiple Basalzellkarzinome sind in der vorliegenden Studie als verschlechterndes Ereignis
definiert und fiihren gleichzeitig als Faktor zu einer verschlechternden Prognose, da bei Pati-
enten mit multiplen Basalzellkarzinomen der Anteil der Patienten mit weiteren malignen Tu-
moren signifikant hher war als bei Patienten mit einem Basalzellkarzinom.

In einer Studie, die diese Thematik aufgriff, wurde dieser Zusammenhang bestétigt (138).
Griinde hierfiir kdnnten eine genetische Prédisposition oder eine hohe UV-Belastung sein. Bei
Plattenepithelkarzinomen und Melanomen ist die UV-Strahlung ebenfalls ein Risikofaktor
(127, 155, 156), insbesondere bei Patienten mit verringerter DNA-Reparaturkapazitit (157,
158). Umgekehrt konnte das Auftreten von multiplen Basalzellkarzinomen aber auch durch
eine Radiotherapie, die bei zuvor diagnostizierten Tumoren stattgefunden haben konnte, ver-

ursacht sein (143).

4.2.2 Sonstige signifikante Korrelationen und Trends

Geschlecht

Minner hatten einen signifikant hoheren Anteil von Basalzellkarzinomen am Ohr als Frauen.
Das hiufigere Vorkommen von Basalzellkarzinomen am Ohr bei Médnnern wurde in anderen
Studien bestitigt (23, 26, 35, 105, 122, 125). Als Grund fiir diese signifikante Korrelation
wird das Nicht-Vorhandensein von Haaren am Ohr bei Madnnern angesehen (25).

Frauen hatten einen Trend zu h6heren Anteilen von Basalzellkarzinomen an der Nase und am
Auge als Minner. In den Studien von Souza et al. und Andrade et al. traten Basalzellkarzino-
me bei Frauen an der Nase signifikant hiufiger auf als bei Ménnern (105, 126). Dass bei
Frauen ein Trend zu Basalzellkarzinomen am Auge besteht, wurde in einer Studie von Fried-
rich et. al bestétigt (23).

Insgesamt lieBen sich in anderen Studien bis auf das bevorzugte Vorkommen von Basalzell-
karzinomen am Ohr bei Ménnern keine klaren Muster bei der Verteilung der Lokalisationen
auf die Geschlechter erkennen. In mehreren Studien wurden Basalzellkarzinome bei Ménnern
hiufiger an der Schlidfe diagnostiziert und bei Frauen hiufiger perioral (26, 105, 124). In an-
deren Studien wiederum wurden Basalzellkarzinome bei Frauen héufiger an der Lippe gefun-
den (105, 126). Weitere Punkte, die den Vergleich erschweren, sind, dass einerseits die Loka-
lisationen in den Studien unterschiedlich definiert waren und auflerdem auch die Alternativen

mit denen die Lokalisation, die signifikant war, verglichen wurde, andere waren (125, 126).
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Mainner hatten einen signifikant hoheren Anteil von nodulér, ulzerierten Basalzellkarzinomen.
Dieses Ergebnis kann man nicht mit anderen Studien vergleichen, da in anderen Studien die
gemischten Formen in einer Gruppe zusammengefasst oder komplett weggelassen wurden. Da
Basalzellkarzinome erst mit der Zeit ulzerieren (18), konnte dies daran liegen, dass Méanner
spéter zum Arzt gingen als Frauen. Dieses Verhalten von Ménnern wurde auch in einer ande-
ren Studie bestétigt (35). Die Verteilung der Geschlechter auf die histologischen Typen der
Basalzellkarzinome im Kopf-Hals-Bereich war in den einzelnen Studien unterschiedlich. In
manchen Studien gab es Signifikanzen und in anderen wiederum verteilten sich die Typen
gleichmiBig auf die Geschlechter (23, 31).

In der vorliegenden Studie bestand der Trend, dass Ménner einen hoheren Anteil an weiteren
herausoperierten Prikanzerosen hatten als Frauen. Bei der Verteilung der Entitéten lief sich
der Trend erkennen, dass der Anteil an aktinischen Keratosen bei Méannern erhoht war. Dieser
Trend wurde in mehreren Studien bestétigt (86, 159-161). Als Grund dafiir wird eine hohere
Sonnenexposition von Ménnern angesehen (162, 163).

Die Ménner in der Studie hatten einen signifikant hoheren Anteil primarer Deckungen als die
Frauen, was darauf zuriickzufiihren sein konnte, dass bei Ménnern auch ein Trend zu weniger
Basalzellkarzinomen an der Nase vorlag, die wiederum einen signifikant hoheren Anteil an

sekundiren Deckungen aufwiesen.

Alter

Die Lokalisationen, die mit dem Alter signifikant korreliert waren, waren die Nase, der Hals
und die Lippe. Die signifikanten Differenzen der Durchschnittsalter konnten durch die unter-
schiedlichen Belastungen der Haut durch UV-Strahlung zu erkldren sein. Die Nase ist die
sonnenexponierteste Lokalisation im Kopf-Hals-Bereich, der Hals und die Lippen sind weni-
ger sonnenexponiert (46). Am Hals und an der Lippe dauert es demnach ldnger bis die gleiche
Sonnenschidigung eingetreten ist wie an der Nase. Wenn man von der Theorie ausgeht, dass
Basalzellkarzinome durch kumulative UV-Belastung entstehen, konnte dies ein Grund dafiir
sein, weshalb die Patienten mit Basalzellkarzinomen am Hals und an der Lippe bei der Diag-
nose élter waren als der Rest und die Patienten mit Basalzellkarzinomen an der Nase signifi-
kant jiinger. In anderen Studien wurde diese Korrelation des Alters bei Erstdiagnose und der

Lokalisation von Basalzellkarzinomen nicht bestétigt (25, 105).
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Durchmesser

Die Basalzellkarzinome mit der Lokalisation Nase und des noduldren Typs hatten jeweils eine
signifikant kleinere Durchschnittsgrof3e als der Rest.

In der Studie von Friedrich et al. mit Patienten mit Erstdiagnose in den Jahren 1992—-1997
waren keine Trends beziiglich der Verteilung der Lokalisationen auf die Tumorgrofle erkenn-
bar (23). Dem gegeniiber waren in einer Studie von Demirseren et al. mit Patienten aus den
Jahren 20082013 die Basalzellkarzinome auf der Wange und der Nase signifikant kleiner als
der Rest und die Basalzellkarzinome auf der Kopthaut gréBer als der Rest (26). Aus dem Ver-
gleich dieser beiden Studien kann man schlieen, dass die Patienten heute aufgeklérter waren
als frither und bei Hautverédnderungen schneller zum Arzt gingen.

Die Korrelation des Basalzellkarzinomdurchmessers mit dem histologischen Typ brachte in
anderen Studien zwar keine signifikanten Ergebnisse (67, 131), es zeigte sich dort jedoch der
Trend, dass nodulédre Basalzellkarzinome einen kleineren Durchmesser hatten als der Rest.

In der vorliegenden Studie lieB sich der Trend erkennen, dass Basalzellkarzinome am Ohr
groBer waren als an den restlichen Lokalisationen. Der Trend kénnte daraus resultieren, dass
Basalzellkarzinome am Ohr fiir die Patienten nicht gut sichtbar sind. Es gibt bislang keine

Studien, die diesen Trend bestitigen.

Lokalisation

Auf der Stirn und am Hals war der Anteil der superfiziellen Basalzellkarzinome signifikant
hoher als an den anderen Lokalisationen. Die meisten Studien, die sich mit der Verteilung der
histologischen Typen auf die Lokalisationen beschéftigten, konnten die signifikant hiufige
Entwicklung von superfiziellen Basalzellkarzinomen am Hals und auf der Stirn nicht bestéti-
gen (25, 26, 102, 120, 130). Es gab nur eine Studie, die das signifikant hdufige Auftreten von
superfiziellen Basalzellkarzinomen am Hals (164) und auch nur eine, die das haufige Auftre-
ten auf der Stirn als Trend bestéatigte (30).

Ein Trend lag bei der Verteilung der nodulédren Basalzellkarzinome vor, deren Anteil im Ver-
gleich zum Rest an der Lokalisation Hals gering war. Das konnte durch andere Studien nicht
bestdtigt werden.

Beim Vergleich verschiedener Studien lieen sich im Hinblick auf die Verteilung der Lokali-
sationen im Kopf-Hals-Bereich auf die histologischen Typen keine klaren Muster erkennen
(25, 26, 30, 68, 102, 120, 124, 133). Einzig die Studien zu Basalzellkarzinomen am Ohr zeig-
ten relativ einheitlich, dass dort gehéduft aggressive Formen auftraten (68, 125, 153). Dies

konnte in dieser Studie nicht bestitigt werden.
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Histologischer Typ

Bei sklerodermiformen Basalzellkarzinomen war der Anteil unterliegender aktinischer Elasto-
se signifikant hoher als beim Rest. Diese Signifikanz wurde auch in einer anderen Studie be-
stitigt (34). Man konnte aus dieser Signifikanz schliefen, dass eine erhohte Sonnenschidi-
gung der Haut signifikant hdufiger zu aggressiven Basalzellkarzinomen fithren kann. Dies
wird auch in drei anderen Studien bestitigt, die zu dem Ergebnis kommen, dass Menschen,
die drauflen arbeiten, mehr aggressive Formen entwickeln (165-167). Die weiteren Prakanze-
rosen in dieser Studie waren allerdings nicht signifikant mit dem sklerodermiformen Typ kor-
reliert, was zeigt, dass die sklerodermiforme Form zwar von den unterliegenden Befunden
abhingig sein konnte, aber nicht unbedingt davon, wie viele Hautschiddigungen es vorher gab,
das heift, wie viel UV-Belastung der Patient in seinem Leben erhielt.

Superfizielle Basalzellkarzinome hatten in dieser Studie im Vergleich zum Rest einen signifi-
kant hoheren Anteil von weiteren Prikanzerosen, die herausoperiert wurden, obwohl die un-
terliegenden Hautschéden einen Trend zum selteneren Vorkommen aufwiesen. Das zeigt, dass
die superfiziellen Basalzellkarzinome eher von der intermittierenden UV-Belastung abhédngig

sein konnten, wie in mehreren Studien vermutet wurde (31, 49).

Befunde im unterliegenden Gewebe des Basalzellkarzinoms

Bei Patienten mit unterliegenden Hautschdden wurden auch signifikant hiufiger Prikanzero-
sen oder sonstige aktinische Hautschddigungen herausoperiert, was bestitigt, dass diese Pati-
enten hdufiger der Sonne ausgesetzt gewesen sein konnten als andere. Der Zusammenhang
zwischen unterliegenden Befunden und weiteren Prikanzerosen und aktinischen Hautschadi-

gungen wurde bislang in keiner anderen Studie untersucht.

Histologische Typen bei Patienten mit einem singuliren und bei Patienten mit multiplen

Basalzellkarzinomen

Die Anteile der verschiedenen histologischen Typen bei Patienten mit einem singuléren Ba-
salzellkarzinom unterschieden sich in dieser Studie nicht von den Anteilen bei Patienten mit
multiplen Basalzellkarzinomen. Hieraus ldsst sich schlieBen, dass das hiufigere Auftreten von
multiplen Basalzellkarzinomen in der Studie von Lovatt et al. (146) (, siche Seite 20,) durch
die Lage des ersten Basalzellkarzinoms am Korperstamm und nicht durch den superfiziellen

Typ bedingt war.
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4.3 Limitationen

Die Studie barg verschiedene Limitationen. Eine Limitation war, dass in der Studie nur Pati-
enten mit einbezogen wurden, die an einem Klinikum behandelt wurden und keine gesamte
Population. Die Ergebnisse konnten in Studien, bei denen eine gesamte Population bertick-
sichtigt wird, anders aussehen, da die Patienten in der untersuchten Region u.a. andere Ge-
wohnheiten haben konnten als die in anderen Regionen.

Eine weitere Limitation stellte das Follow-Up der Patienten dar. Die in der Studie enthaltenen
Patienten, die beispielsweise erst im Jahr 2014 das erste Mal aufgrund eines Basalzellkarzi-
noms behandelt wurden, hatten erst eine kurze Follow-Up-Zeit. Bei ihnen ist die Wahrschein-
lichkeit, dass noch ein weiteres Basalzellkarzinom bzw. ein weiterer maligner Tumor in Zu-
kunft auftritt, hoher als bei Patienten, die in fritheren Jahren zur Erstbehandlung erschienen
sind. Diese malignen Tumore wiirden die Ergebnisse verdandern.

Die in diese Studie als Parameter mit aufgenommenen weiteren Pridkanzerosen und aktini-
schen Hautschiddigungen sind mit Vorsicht zu betrachten, da nur die Schadigungen mit aufge-
nommen wurden, die beim Patienten exzidiert wurden. Man kann von den exzidierten Lasio-
nen nicht sicher darauf schliefen, wie viele Hautschiddigungen die Patienten tatsdchlich hat-
ten.

Eine weitere Limitation war, dass man nicht ausschlieflen kann, dass Patienten, die an der
Heinrich-Heine-Universitdt in der Mund-, Kiefer- und Plastischen Gesichtschirurgie oder in
der Dermatologie behandelt wurden, sich nach der Behandlung bei einem erneuten Auftreten
von Basalzellkarzinomen oder weiteren malignen Tumoren in einer anderen Institution be-
handeln lassen.

Des Weiteren war limitierend, dass die Lokalisationen der Basalzellkarzinome und weiteren
malignen Tumore in groBe anatomische Teilbereiche gegliedert waren. Dies kam insbesonde-
re bei der Untersuchung der Ubereinstimmungen der Lokalisation von Basalzellkarzinom und
weiterem malignen Tumor beim jeweiligen Patienten zum Tragen, da man nicht genau fest-
stellen konnte, ob die weiteren malignen Tumore an der Stelle auftraten, an der vorher ein
Basalzellkarzinom war oder in der Nachbarschaft.

AuBerdem war bei der Aufnahme der aktinischen Elastose nicht mit erfasst, welcher Schwe-
regrad der Elastose vorlag. Dies war insofern limitierend, als man mit der Angabe des Grades
insbesondere bei den Befunden am Boden des Basalzellkarzinoms genauere Schliisse in Be-

zug auf die Entwicklung verschiedener histologischer Typen in Abhéngigkeit von der Haut-
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schiadigung hitte ziehen konnen. Die Hypothese, dass aggressivere Basalzellkarzinome haufi-
ger auf Hautpartien wachsen, die stirker sonnengeschidigt sind, hitte damit noch genauer
untersucht bzw. bestitigt werden konnen.

Eine weitere Limitation war, dass keine Angaben der Patienten iiber Risikofaktoren wie Rau-
chen, Radiotherapie in der Kindheit, Sonnenbrinde in der Kindheit und im Alter etc. vorla-
gen. Diese Risikofaktoren beeinflussen die Parameter der Basalzellkarzinome eventuell und

konnten fiir bestimmte Ergebnisse dieser Studie mit verantwortlich sein.
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4.4 Schlussfolgerungen und Ausblick

Zusammenfassend ergibt sich aus der Diskussion, dass an den Basalzellkarzinomen bei Pati-
enten, die an der Heinrich-Heine-Universitit behandelt wurden, positive Entwicklungstenden-
zen, aber auch negative Faktoren auffielen.
Bei Betrachtung der einzelnen Tumorparameter, konnte man im Vergleich mit friiheren Stu-
dien die folgenden positiven Entwicklungen erkennen:
e Das Durchschnittsalter der Patienten dieser Studie ist im Vergleich zu fritheren Stu-
dien erhoht.
e Der Durchmesser der Basalzellkarzinome ist im Vergleich zu fritheren Studien kleiner.
e Die Entwicklung hin zu weniger aggressiven Basalzellkarzinomen.

e Weniger unterliegende Hautschiden, die durch die UV-Strahlung bedingt sind.

Aus diesen positiven Entwicklungen kann man schlieBen, dass die Bevolkerung sich heute
besser gegen UV-Belastung schiitzt als frither. Mdglicherweise hat hier die bessere Aufkla-
rung der Patienten, aber auch die seit 2008 von den Krankenkassen fiir die Bevolkerung zur
Verfligung gestellte kostenlose Hautkrebs-Friiherkennungsuntersuchung dazu beigetragen.
Bei den ménnlichen Patienten wurden mehr singuldre Basalzellkarzinome, mehr multiple Ba-
salzellkarzinome und mehr weitere maligne Tumore diagnostiziert, weshalb bei Ménnern eine
noch gréflere Vorsicht durch regelmiBige Hautkrebs-Fritherkennungsuntersuchungen und
auch Follow-Up-Kontrollen geboten sein sollte als bei Frauen. Aulerdem sollte die Aufkla-
rung iiber die Entwicklung von Basalzellkarzinomen insbesondere bei Ménnern verbessert
werden. Es gab in dieser Studie mehrere Anhaltspunkte dafiir, dass Ménner sich im Gegensatz
zu Frauen nicht so gut gegen UV-Belastung schiitzten. Hierzu gehorten die signifikant hiufi-
ger vorkommenden ulzerierten Basalzellkarzinomformen und der Trend zu mehr herausope-
rierten Prikanzerosen und anderen aktinischen Hautschddigungen beim ménnlichen Ge-
schlecht (p=0,094). Des Weiteren ist die Aufkldrung liber das hdufigere Wachstum von Ba-
salzellkarzinomen am Ohr bei der ménnlichen Bevolkerung von grofer Bedeutung.

Betrachtet man die Prognose von verbessernden und verschlechternden Faktoren, wird er-
sichtlich, dass die aktuell angewendeten Operationstechniken erfolgreich und komplikations-
los eingesetzt wurden. Die anatomisch weniger komplizierten Lokalisationen gehdrten im
Hinblick auf die Operationsparameter zu den verbessernden Faktoren und die komplizierteren

zu den verschlechternden Faktoren. Abhédngig vom histologischen Typ gehorten die



4 Diskussion 90

nicht-aggressiven Basalzellkarzinome zu den die Prognose verbessernden und die aggressiven
zu den verschlechternden Faktoren. Bei Basalzellkarzinomen an der Lokalisation Auge oder
sklerodermiformen Basalzellkarzinomen konnte man {iberlegen, ob man die Patienten in die-
sen Féllen ofter mit Hilfe der mikrographischen Chirurgie und des Schnellschnittverfahrens
operiert, um die erhohte Anzahl der Nachresektionen zu senken. Deren Anzahl war in dieser
Studie hoher als die in anderen Studien, was dafiir spricht, dass die Asthetik eine groe Rolle
gespielt haben kann und deshalb initial nicht so grofziigig exzidiert wurde. Weitere Griinde
dafiir konnten sein, dass viele komplizierte Befunde an die Universititsklinik Diisseldorf
tiberwiesen wurden oder dass die Lasionen im Zweifel nachexzidiert wurden. Das wiirde auch
die geringe Rezidivrate der Basalzellkarzinome in dieser Studie erkléren.

Interessant ist, dass die sklerodermiformen Basalzellkarzinome in der Studie signifikant hiu-
fig unterliegende aktinische Elastose aufwiesen, obwohl bei den Patienten mit sklerodermi-
formen Basalzellkarzinomen nicht signifikant hdufiger weitere Priakanzerosen und aktinische
Hautschiadigungen exzidiert wurden als bei den iibrigen histologischen Auspriagungen. Das
deutet darauf hin, dass sklerodermiforme Basalzellkarzinome, die eine aggressive Form dar-
stellen, hdufiger an Stellen, die von der Sonne vorgeschédigt sind, wachsen. Dem gegeniiber
bestand bei den Patienten mit superfiziellen Basalzellkarzinomen der Trend, dass héufiger
weitere Prikanzerosen exzidiert wurden als beim Rest, obwohl dort ein Trend zum selteneren
Auftreten von unter dem Basalzellkarzinom befindlichen Hautschidigungen beobachtet wur-
de. Insgesamt kann man vermuten, dass die aggressiven Basalzellkarzinome bevorzugt an
Stellen, die Schiden durch die UV-Strahlung haben, wachsen und superfizielle Basalzellkar-
zinome an Stellen, die diese Schidigungen nicht aufweisen. Das scheint aber, wie die exzi-
dierten Pridkanzerosen zeigten, nicht von der UV-Belastung der Patienten oder der Reaktion
auf diese abzuhingen, sondern davon, auf welchem Boden die histologischen Subtypen der
Basalzellkarzinome bevorzugt wachsen. Man kann dementsprechend nicht davon ausgehen,
dass bei Patienten mit weniger aktinischen Hautschddigungen weniger aggressive Basalzell-
karzinome auftreten. Es konnte eine genetische Ursache haben, ob sich auf Haut mit aktini-
scher Elastose oder auf Haut ohne mikroskopisch sichtbare Schadigung eher ein Basalzellkar-
zinom entwickelt.

Insgesamt lédsst sich aus der vorliegenden Studie schlieBen, dass die Entwicklung der Patien-
tenauftkldrung, Pravention (durch regelmédBige Hautkrebs-Fritherkennungsuntersuchungen)
und Behandlung von Basalzellkarzinomen auf einem guten Weg ist, aber Aspekte wie die
Aufklarung beim ménnlichen Geschlecht und die Operationen bei aggressiven Formen der

Tumore noch zu verbessern sind. Die Follow-Up-Zeit in Deutschland ist, wie in der Diskussi-



4 Diskussion 91

on bereits erortert, ausreichend, um die meisten Folgen von Hautkrebs, wie das Entstehen von
weiteren Tumoren, frithzeitig zu erkennen. Die Patienten sollten dariiber informiert werden,
dass nach der ersten Diagnose eines Hauttumors hdufig weitere Hauttumore, auch anderer
Art, auftreten. Des Weiteren sollte man Patienten ab einem bestimmten Alter zeigen, wie sie
selber ihren Korper untersuchen kénnen, um Hauttumore frith zu entdecken und dadurch die
Prognose zu verbessern. Das Thema Hautkrebs wird in den néichsten Jahren voraussichtlich
noch aktueller werden als jetzt, da eine nach wie vor hohe Sonnenexposition und ein weiterer
Anstieg der Lebenserwartung abzusehen sind.

Um die Atiologie, insbesondere die Ursachen des Entstehens der unterschiedlichen histolo-

gisch abgrenzbaren Subtypen vollstindig erklidren zu konnen, bedarf es weiterer Forschung.
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