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1. Allgemeines

1.1 Definition und klinische Epidemiologie

Das Basalzellkarzinom (Basaliom; Basalzellepitheliom) ist ein lokal destruierender epider-
maler Hauttumor, der in der Regel nicht metastasiert [Drake et al. 1992]. Das Basalzellkarzi-
nom ist die haufigste Krebsform in den USA und in Australien [Gilbody et al. 1994]. In Mittel-
europa stellt das Basalzellkarzinom einen der haufigsten malignen Tumoren dar. In Deutsch-
land betragt die Inzidenz ca 100 Neuerkrankungen pro 100.000 Einwohner und Jahr [Garbe
1997]. Das Durchschnittsalter liegt derzeit bei 60 Jahren. Eine Tendenz zu jungerem Mani-
festationsalter ist erkennbar. Manner und Frauen sind gleichmaRig betroffen. Es tritt zu 80 %
im Kopf-Hals-Bereich auf. Bei Basalzellkarzinomen der Kopf-Hals-Region mit Infiltration
knorpeliger und knécherner Strukturen und Ausbreitung bis zur Schadelbasis sind letale Ver-

laufe bekannt. Nur sehr selten tritt eine Metastasierung auf [Lo et al. 1991].

Atiologische Faktoren sind insbesondere eine genetische Disposition mit geringer Hautpig-
mentierung sowie die UV-Belastung der Haut. Das Tumorwachstum beginnt in der Regel
ohne Prakanzerose. Basalzellkarzinome auf Narben und auf Navi sebacei werden beobach-
tet. Eine Auslésung durch Arsen und ein erhohtes Risiko bei langfristiger medikamentoser
Immunsuppression sind bekannt. Das Basalzellkarzinom kann im Rahmen assoziierter Syn-
drome wie Xeroderma pigmentosum, Basalzellndvussyndrom [Woolgar et al. 1987; Gorlin,
1987] und Albinismus entstehen.

1.2 Klinik und Histologie

Basalzellkarzinome beginnen zumeist als flach erhabene, umschriebene, gelblich-rétliche Pa-
peln mit einem perischnurartigen Randsaum. Daneben existieren andere Varianten wie die als
rote Flecken erscheinenden Rumpfhautbasaliome (superfizieller Typ) oder die an Vernarbungen
erinnernden sklerodermiformen Basaliome Bcrivener et al. 2002]. Fortgeschrittenere Basal-
zellkarzinome gehen in Erosionen und Ulzerationen Uber. Das Wachstum zerstort knorpelige
und knécherne Strukturen und kann Organamputationen wie Exenteratio orbitae, Amputatio
nasi/auris etc. notwendig machen.

Histogenetisch stammen Basalzellkarzinome von den Zellen der Basalzellschicht und/oder der
aulieren Wurzelscheide der Haarfollikel ab. Zum Teil zeigen sie eine Differenzierung, die an
Merkmale von Adnexorganen, (Follikel, Talgdrisen, ekkrine oder apokrine Schweil3drusen)
erinnern. Die histologische Subtypisierung der Basalzellkarzinome basiert auf unterschiedlichen
Differenzierungsmustern, die auch in der aktuellen histologischen Klassifizierung der WHO zum
Ausdruck kommen [Heenan et al. 1996]. Diese Einteilung hat sich in der Praxis bewahrt:
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¢ Multifokales superfizielles Basalzellkarzinom (Rumpfhauttyp)
¢ Nodulares Basalzellkarzinom (Subtypen solid, adenoid, zystisch)

¢ |Infiltratives Basalzellkarzinom, (Subtypen: nicht sklerosierend, sklerosierend, des-
moplastisch, morpheaartig)

¢ Fibroepitheliales Basalzellkarzinom

¢ Basalzellkarzinom mit adnexoider Differenzierung, (Subtypen: follikular, ekkrin)
¢ Basosquaméses Karzinom

¢ Keratotisches Basalzellkarzinom

¢ Pigmentiertes Basalzellkarzinom

¢ Basalzellkarzinom beim Basalzellnavussyndrom

¢ Mikronodulares Basalzellkarzinom

Gehauft finden sich Mischformen dieser Typen. Auch Kollisionstumoren mit dem Plattenepithel-
karzinom sind moglich. Eine Sonderform stellt das metatypische Basalzellkarzinom dar, das
sich durch Desmoplasie, infiltratives Wachstum und Fahigkeit zur Metastasierung auszeichnet.
Die Differentialdiagnose zum Plattenepithelkarzinom kann schwierig sein, immunhistologische
Marker wie der Antikdrper Ber EP4 und das epitheliale Membran-Antigen (EMA) sind hier sehr
hilfreich [Beer et al. 2000]. Dieses gilt insbesondere auch fir die Beurteilung von Schnittrandern
und der Differenzierung zwischen benignen follikuldaren Hyperplasien und Anteilen von Basal-

zellkarzinomen.
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1.3 Prognose und Stadieneinteilung

Das Basalzellkarzinom der Haut entwickelt sich Uber Monate bis Jahre und geht in langen Ver-
laufen in ulzerierende Lasionen (Ulcus rodens) Uber, die auch tiefe Gewebsstrukturen zerstoren
kdnnen (Ulcus terebrans). Wenn durch das schrankenlose Wachstum lebenswichtige Struktu-
ren erreicht werden (Frontobasis, Arteria carotis u. a.) sind letale Verlaufe mdglich. Metastasie-
rungen sind seltener als 1:1000. Fur Basalzellkarzinome wie fur Plattenepithel und andere Kar-
zinome der Haut gilt die derzeitige Stadieneinteilung nach der UICC-Klassifikation. Allerdings ist
sie im klinischen Gebrauch wertlos, da die T-Klassifizierung zu grob ist und die Kategorien N
und M praktisch nicht vorkommen. Um eine Sicherung der Therapiequalitat zu ermdglichen,

sind demgegenuber folgende Angaben hilfreich:

¢ Klinische TumorgréRe (horizontaler Tumordurchmesser)

¢ Lokalisation

¢ Histologischer Typ

4 Histologische Tiefenausdehnung (vertikaler Tumordurchmesser)

¢ Therapeutischer Sicherheitsabstand (bei Resektion, bzw bei Radiatio oder Kryotherapie)

¢ Resektionsrander mikroskopisch im Gesunden/ nicht im Gesunden. Diese Aussage setzt
die Angabe der histopathologischen Aufarbeitungstechnik des Tumorpraparates voraus
(siehe Abschnitt 3.).

2. Diagnostik

Die Diagnose wird in der Regel klinisch gestellt [Drake et al. 1992; Telfer et al. 1999]. Bei pig-
mentierten Basalzellkarzinomen kann die Auflichtmikroskopie zur Abklarung der Differentialdi-
agnose herangezogen werden [Kreusch, Rassner, 1991]. Notwendig ist die histologische Siche-
rung durch Biopsie, die in manchen Situationen auch die komplette Entfernung des Tumors
umfassen kann. Pratherapeutisch empfiehlt sich die Fotodokumentation des Tumorbefundes.
Bei multiplen superfiziellen Basalzellkarzinomen muf3 nicht jede Lasion histologisch gesichert
werden.

Bei destruierenden Tumoren oder bei klinischem Verdacht auf eine Metastasierung in regionare
Lymphknoten koénnen die Ublichen organspezifischen Untersuchungen zur weiterfuhrenden

Diagnostik notwendig werden (z.B. Sonographie, CT, MRT)..
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3. Therapiestrategie

Die operative Therapie mit histologischer Absicherung stellt das Standardvorgehen in der Be-
handlung von Basalzellkarzinomen dar [Bath-Hextall et al. 2004]. Bei inkompletter Resektion
mussen alle operativen Mdglichkeiten der Nachexzision bzw. -resektion wahrgenommen wer-
den, soweit dies der Allgemeinzustand des Patienten und die Tumorausdehnung erlauben. Dies
gilt insbesondere fur alle Basalzellkarzinome vom infiltrativ wachsenden und sklerodermiform
wachsenden Typ und bei Infiltrationen von tieferen Strukturen, die nicht allein auf die Haut be-
schrankt sind. [Richmond & Davie, 1987; Breuninger & Dietz 1991; De Silva & Dellon, 1985].
Die Palette der weiteren Therapiemodalitaten ist grof® [Fleming et al. 1995, Telfer et al. 1999;
Wennberg 2000; Kuijpers et al. 2003], und umfal’t in ausgewahlten Fallen die Strahlentherapie
sowie lokal destruierende Verfahren wie die Kurettage, Kryotherapie, Lasertherapie und photo-
dynamische Therapie sowie lokale medikamentose Behandlungen mit Imiquimod und 5Fluo-
rouracil. Der Nachteil dieser Verfahren liegt in der fehlenden histologischen Kontrolle des Be-
handlungsergebnisses und einer hoheren Rezidivrate im Vergleich zur Chirurgie. Ein Uberblick

Uber risikoangepaldte Therapieempfehlungen ist in den Tabellen 1 und 2 enthalten.
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Tabelle 1. Empfehlungen zur operativen Therapie des Basalzellkarzinoms (mit histologi-
scher Kontrolle) in Bezug auf Tumortyp, Lokalisation und Rezidivrisiko

Operatives und histologisches Verfah- | Empfohlene Indikationen Evidenz-

ren level

Operation mit systematischer Rand- Problemlokalisationen im Gesicht (z.B. Level Il

schnittkontrolle (histographi- Lider, Lippe, Nase und Ohr) in Verbin-

sche/mikrographische Chirurgie) dung mit GréRe und histologischen Typ
Rezidivtumoren

Operation mit tumoradaptiertem Sicher- Kleine Tumoren in jeder Lokalisation Level llI

heitsabstand und konventioneller Histolo- | Grékere Tumoren an Stamm und Extre-

gie mitaten,

Horizontalexzision mit konventioneller Multifokale, superfizielle BZK vor allem an | Level IV

Histologie

Stamm und Extremitaten (Rumpfhauttyp)

Tabelle 2: Therapiealternativen zur operativen Therapie (ohne histologische Kontrolle)

Art der Therapie und Indikation Evidenz-
level
¢ Strahlentherapie als Alternative zur konventionellen Exzsion. Auch bei primarer Level llI
Inoperabilitat, sowie nach inkompletter chirurgischer Entfernung (R1, R2)
Kontraindiziert bei Basalzellndvussyndrom
¢ Kryotherapie: Kleinere oberflachliche Tumoren, insbesondere an den Augenlidern. | Level Il

Auch bei Patienten hoheren Alters, wenn eine Operation eine groRere Belastung fur

den Patienten darstellt.

¢ Immunologische Therapie mit Imiquimod ausschlieBlich bei superfiziellen BZK und

bei Basalzellnavussyndrom

¢ Photodynamische Therapie ausschlieRlich bei superfiziellen BZK und bei Basalzell-

navussyndrom

¢ Lokale Chemotherapie mit 5-Fluorouracil ausschlieRlich bei superfiziellen BZK und

bei Basalzellndvussyndrom

Level I

Level IV

Level IV

Bei sehr alten oder multimorbiden Patienten mit asymptomatischen oder mit niedrigem Ri-

siko verbundenen Basalzellkarzinomen erscheinen aggressive Therapieansatze nicht mehr

angemessen, ein palliatives Vorgehen ohne kurative Intention ist dann indiziert. So kann eine

lokale Tumorabtragung oder eine Radiotherapie durchgeflihrt werden, um die lokale Tumor-

kontrolle zu sichern und kurzfristig die Lebensqualitat zu bessern.
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4. Operative Therapie

4.1 Operation mit Randschnittkontrolle (histographische/mikrographische Chi-
rurgie)

Das lokale infiltrative Wachstum aller Basalzellkarzinomtypen ist gekennzeichnet durch asym-
metrische, meist sehr schmalstrangige subklinische Auslaufer, teils langstreckig (bis mehrere
cm) in horizontaler Richtung [Breuninger & Schaumburg-Lever 1988; Breuninger & Dietz, 1991].
Eine dauerhafte Heilung kann mit hoher Sicherheit (ca. 95%) durch vollstandige operative Ent-
fernung gesichert mit einer ausgedehnten systematischen Randschnittkontrolle erreicht werden
[Burg et al. 1975, Hruza, 1994; Breuninger 1984; Rowe et al. 1989b; Riefkohl et al. 1985]. Bei
Rezidivtumoren kann die Rezidivrate bis auf 15% ansteigen [Rigel et al. 1981, Boztepe et al.

2004], bei Basalzellkarzinomen vom Terebrans-Typ bis auf 50%.

Eine mdglichst lickenlose Randschnittkontrolle erlaubt die sparsame chirurgische Exzision des
Tumors mit einer topographischen Markierung und anschlieRender topographisch orientierter
histologischer Aufarbeitung der gesamten ExzisatauRenflache und Basis. [Drepper 1963, Biel3
& Drepper 1982, Holzschuh & Breuninger, 1996; ; Breuninger & Schaumburg-Lever, 1988].
Diese Aufarbeitung kann sowohl im Kryostatschnitt- als auch im Paraffinschnittverfahren durch-
gefuhrt werden Kopke & Konz 1995, Breuninger 1997]. Das Paraffinschnittverfahren ist dem
Kryostatschnittverfahren in seiner Aussagefahigkeit aber tberlegen. Die Indikation fiir dieses
Verfahren ist gegeben bei allen Rezidivtumoren, bei infiltrativen Tumoren und bei Tumoren in

schwieriger Lokalisation.

Das operative Procedere kann ein- oder zweizeitig erfolgen. Bei unsicherer Beurteilung der
Vollstandigkeit der Entfernung des Basalzellkarzinoms ist vor einer Defektdeckung die histologi-
sche Beurteilung der Tumorrander abzuwarten. Dies gilt insbesondere bei groflen Tumoren
(>2cm), bei schwierigen Lokalisationen wie der Lidkante, dem Nasenfligel, der Lippenrotweil3-
grenze und insbesondere bei Infiltration von Strukturen Uber die Haut hinaus (Knorpel, Kno-

chen, Muskel).

Die Deckung der Defekte nach Entfernung von Basalzellkarzinomen hat den Regeln der plas-
tisch-rekonstruktiven Chirurgie zu folgen und ist individuell nach Lokalisation, nach funktionellen
und asthetischen Indikationen durchzuflihren. Dabei kann insbesondere in der Kopf-Hals-Re-
gion das gesamte Spektrum der lokalen und regionaren Lappenplastiken zum Einsatz kommen
(Schubert 2000).
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4.2 Operation mit tumoradaptiertem Sicherheitsabstand und konventioneller His-
tologie

Die Exzision mit konventioneller Histologie als stichprobenartiger histologischer Kontrolle muf3
infolge der spezifischen lokalen Infiltration der Basalzellkarzinome mit einem héheren Rezidivri-
siko rechnen, das in der Regel 5 - 10 % betragt [Silverman et al. 1991a; Silverman et al. 19923;
Steinkogler & Scholda, 1993; Rowe et al. 1989b; Dubin, Kopf 1983]. Um bei konventioneller
Exzision eine ausreichende Rezidivsicherheit zu erreichen, missen auch bei kleinen Tumoren
Sicherheitsabstande von 3 bis 5 mm eingeplant werden. Bei kleinen soliden Tumoren
(<5 mm) kann eine alleinige Querschnittsuntersuchung in engen Schnittebenen sehr gute Er-
gebnisse liefern (Rezidivrate 1-2 %). In Tabelle 3 sind Wahrscheinlichkeiten aufgefiihrt, in de-
nen mit Tumorresten bei einem vorgegebenen Sicherheitsabstand bei unterschiedlichen Tu-
mortypen zu rechnen ist. [Wolf &Zitelli 1987, Breuninger & Dietz 1991].

Tabelle 3: Zi erwartenden prozentuelle Haufigkeit von Tumorresten bei vorgegebenem
Sicherheitsabstand und in Abhangigkeit vom Tumortyp.

Wahrscheinlichkeit von

Tumortyp Sicherheitsabstand | Tumorresten
Basalzellkarzinom mit 3 mm 15 %
Durchmesser <20 mm
4-5 mm 5%
Infiltratives BZK 3 mm 34 %
5mm 18 %
13—-15mm 5%

4.3 Horizontalexzision mit konventioneller Histologie

Bei sehr kleinen Basalzellkarzinomen und insbesondere bei multiplen superfiziellen Basalzell-
karziomen (Rumpfhauttyp) stellt die Horizontalexzision eine Alternative dar, bei der die Voll-
standigkeit der Exzision histologisch beurteilbar bleibt [Harrison 1994]. Bei dieser Methode wird
der Tumor Uber das Hautniveau angehoben und mit einem Skalpell tangential vollstandig abge-

tragen.
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5. Strahlentherapie

Die Strahlentherapie hat vergleichbare Heilungsaussichten wie eine konventionelle chirurgische
Behandlung [Dubin & Kopf, 1983; Rowe et al. 1989a; Rowe et al. 1989b; Lovett et al. 1990,
Silverman et al. 1991a; Silverman et al. 1992b; Smith & Grande, 1991; Panizzon 1992]. Die
Indikation zu einer Strahlenbehandlung besteht vor allem bei primarer Inoperabilitat, bei post-
operativem mikroskopischen (R1-Resektion) oder makroskopischen Resttumor (R2-Resektion).
Eine weitere Indikation besteht, wenn es postoperativ zur Rezidivbildung kommt und eine in
sano-Resektion unwahrscheinlich ist. Sie hat sich vor allem auch bei soliden, scharf abge-
grenzten Basalzellkarzinomen der Augenunterlider bei Patienten im hoheren Lebensalter be-
wahrt.

Bestrahlungstechnik: Die Standardbehandlung besteht in einer Rontgenoberflachenbestrahlung
oder in der Bestrahlung mit schnellen Elektronen [Griep et al. 1995]. Das Bestrahlungsfeld um-
schlief3t den sichtbaren Tumor mit einem Sicherheitssaum von 5 bis zu 15 mm je nach Tumor-
groRe. Das umgebende Gewebe wird ebenso wie besondere Risikoorgane wie Augen unter
Einschlu® der Wimpern und Tranendrisen oder Ohrknorpel durch Bleimasken geschutzt. Die
Dosis richtet sich nach Grofle, Lokalisation und den umgebenden strahlenempfindlichen Struk-
turen mit Einzeldosen zwischen 1,8 und 5 Gy. Niedrigeren Einzeldosen sollte wegen besserer
Vertraglichkeit des Normalgewebes der Vorzug gegeben werden. Die insgesamt zu applizie-
rende Dosis betragt zwischen 50 Gy (adjuvante Situation) und 60 bis 70 Gy [Griep et al. 1995].

6. Destruierende Verfahren ohne histologische Kontrolle

6.1 Termisch destruierende Verfahren

Die Kryotherapie mit flissigem Stickstoff nach dem Kontakt oder offenem Sprayverfahren bei
-196° C ist ein Verfahren, bei dem unter sachgerechter Anwendung vergleichbare Ergebnisse
wie mit konventioneller Chirurgie erreichbar sind, wenn entsprechende Sicherheitsabstande
eingehalten werden [Hall et al. 1986; Rowe et al. 1989a; Rowe et al. 1989b; Matthdus 1989].
Von einigen Autoren wird die Kryotherapie als dritte Standardtherapie neben der histographi-
schen und konventionellen Chirurgie eingeordnet Kuijpers et al. 2003]. Sie kann bei gut ab-
grenzbaren, nicht zu grof3en, oberflachlichen Tumoren eingesetzt werden, besonders bewahrt
hat sie sich in der Behandlung von Basalzellkarzinomen der Augenlider [Tuppurainen, 1995;
Buschmann 1999]. Auch bei Patienten hoheren Alters stellt die Kryotherapie eine gute Alterna-

tive zur Operation dar.

Friher wurde vielfach die Kurettage mit Elektrodesikkation verwendet, bei der die Tumoren mit-
tels eines scharfen Loffels kurettiert und der Wundgrund zur Destruktion von Tumorresten mit



Leitlinie Basalzellkarzinom, Vers. 17, 02-2005 10

Elektrodesikkation behandelt wird. Diese Methode ist mit einer deutlich héheren Rezidivrate (ca

10 %) als die konventionelle Chirurgie verbunden [Rowe et al. 1989b; Silverman et al. 1991b].

Bei oberflachlichen kleinen Basalzellkarzinomen kann die Evaporisation mit CO2-Laserchirurgie
gleichwertige Ergebnisse wie die konventionelle Chirurgie und Kryotherapie erzielen [Gerone-
mus & Reyes 1991; Humphreys et al. 1998], bei vergleichsweise deutlich hbherem apparativen
Aufwand und langerer Heildauer.

Bei den thermisch destruierenden Verfahren sind Abheilung und &asthetische Ergebnisse
schlechter als bei konventioneller Exzision. Diese Methoden bleiben heute dem Einzelfall vor-

behalten wegen der fehlenden histologischen Kontrolle postoperativ.

6.2 Photodynamische Therapie

Die photodynamische Therapie ist ein neueres Verfahren zur Behandlung superfizieller Basal-
zellkarzinome nach histologischer Sicherung, bei dem vorwiegend lokal Photosensitizer (z. B.
delta-Aminolavulinsaure und seine Ester) auf den Tumor aufgebracht werden und nachfolgend
eine intensive Lichtbestrahlung (zumeist mit energiereichen Lichtquellen und schmalen Wel-
lenlangen, z.B. Rotlicht) durchgefuhrt wird. Diese Behandlung wirkt weitgehend selektiv auf das
Tumorgewebe [Morton et al. 2001; Morton et al. 2002; Szeimies & Landthaler 2003]. In den
letzten Jahren sind groRRere Studien zu den Behandlungsergebnissen bei solaren Keratosen
und bei Basalzellkarzinomen publiziert und es wurden Substanzen als Photosensitizer in den
USA und Europa zugelassen [Wang et al. 2001; Szeimies et al. 2002; Szeimies & Landthaler
2003]. Die Behandlungsergebnisse sind vergleichbar mit denen durch Kryotherapie und die
Indikationen Uberschneiden sich [Soler et al. 2001, Morton 2003]. Da die meisten Basalzellkar-
zinome im Gesichtsbereich nicht dem superfiziellen Typ angehdren, ist in dieser Lokalisation die
Indikation zur Behandlung mit PDT mit besonderer Vorsicht zu stellen. Bei inkompletter Erstbe-
handlung von Basalzellkarzinomen der Gesichtsregionen kénnen sich bei Rezidiven Problem-
tumore entwickeln, die erhebliche therapeutische Schwierigkeiten aufweisen und deren Hei-
lungsraten deutlich niedriger liegen als bei einer suffizienten Ersttherapie.
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7. Lokale Immuntherapie/Chemotherapie

Eine Indikation fiir eine lokale Chemo- oder Immuntherapie ist alternativ zu anderen Verfah-
ren bei multiplen superfiziellen (Rumpfhaut-) Basalzellkarzinomen gegeben [Goette 1981].
Das Hauptproblem dieser Behandlungen besteht darin, die Compliance der Patienten fur
eine konsequente Fortsetzung der Behandlung beim Auftreten der Lokalreaktion (Erosionen

und Krusten) zu gewahrleisten

7.1 Lokale Immuntherapie mit Imiquimod

Die lokale Behandlung mit Imiquimod 5 % in Creme wurde initial bei Patienten mit Basalzellna-
vussyndrom erfolgreich durchgeflihrt [Kagy et al. 2000; Stockfleth et al. 2002]. Inzwischen lie-
gen grolRere Studien mit verschiedenen Applikationsschemata vor. Bei einer Behandlung 3 x
wochentlich mit Okklusion lag die histologisch kontrollierte komplette Ruckbildungsrate bei su-
perfiziellen Basalzellkarzinomen bei 87 % und bei 65 % bei nodularen Basalzellkarzinomen
[Sterry et al. 2002]. In einer anderen Studie fanden sich die besten Ansprechraten bei 7 x wo-
chentlicher Anwendung tber 6 Wochen [Shumack et al. 2002]. In Europa wurde Imiquimod flr
die Behandlung superfizieller Basallzellkarzinome zugelassen. Entsprechend der Zulassungs-
studien empfiehlt die EMEA die Behandlung mit Imiquimod einmal taglich fir 5 Tage/Woche fir
6 Wochen [Geisse et al 2004]. Wahrend der Behandlung entsteht eine lokale Entziindung, die
durch die Freisetzung von Tumornekrosefaktor und Interferonen aus den Keratinozyten und
Entzindungszellen vermittelt wird. Die Abheilung erfolgt zumeist narbenlos und ohne Residuen.
Die topische Therapie mit Imiquimod ist als Alternative zur Operation bei superfiziellen geeignet
und stellt eine therapeutischen Option vor allem bei Patienten mit multiplen Rumpfhaut-BZK
z.B. bei Basalzellnavus-Syndrom dar. Da Langzeitergebnisse zur Therapie des Basalzellkarzi-
noms mit Imiquimod noch ausstehen, kann nicht ausgeschlossen werden, dass hohere Rezidiv-

raten als bei der operativen Therapie auftreten.

7.2 Lokale Chemotherapie mit 5-Fluorouracil

Das Zytostatikum 5-Fluorouracil wird topisch taglich fur 4-6 Wochen angewendet (1-5% in Cre-
me oder Salbe). 5-Fluorouracil wirkt weitgehend selektiv auf die hyperproliferativen Anteile der
epidermalen Kanzerosen. Allerdings treten auch auf gesunder Haut Irritationen auf. Nach 1-2
Wochen kommt es an den befallenen Stellen zu entziindlichen Reaktionen und erosiven Ver-

anderungen. [Tsuji et al. 1993].



Leitlinie Basalzellkarzinom, Vers. 17, 02-2005 12

8. Systemische Chemotherapie bei metastasierten Basalzellkarzinomen

Die Prognose metastasierender Basalzellkarzinome ist ungiinstig und die medianen Uberle-
benszeiten werden mit 10-20 Monaten angegeben. Erfolgreiche Behandlungen wurden mit Cis-
platin (100 mg/m? alle 3 Wo.) und unter Verwendung von systemisch 5-Fluorouracil in Kombi-
nation mit Cisplatin (100 mg/m? Cisplatin d1 und 1000 mg/m? 5-Fluorouracil als kontinuierliche
Infusion d1-d5 alle 3 Wo.) angegeben [Lo et al. 1991; Khandekar 1990; Moeholt et al. 1996].
Die Remissionsraten liegen bei dieser Chemotherapie offenbar hoher als 50 %, die Remissi-

onszeiten betragen zumeist aber nur wenige Monate

9. Nachsorge

Auch nach histographischer/mikrographischer Chirurgie bei Primartumoren ist trotz der gerin-
gen Rezidivrate wegen der Moglichkeit des Auftretens neuer Tumoren (ca. in 30%) eine Nach-
sorge sinnvoll. Bei allen therapeutischen Verfahren werden Rezidive nach nicht erkannter sub-
totaler Exzision meist (ca. 70 %) in einem Zeitraum von drei Jahren klinisch erkennbar [Rowe et
al. 1989a], kdnnen aber auch noch nach uber 10 Jahren auftreten. Deshalb ist die Aufklarung
des Patienten verbunden mit einer genauen Anweisung zur Selbstuntersuchung von grofiter
Bedeutung.. Eine klinische Nachkontrolle ist zumindest 3 Jahre lang in jahrlichen Abstanden

empfehlenswert.

9.1 Nachsorge und Pravention bei Risikopatienten

Patienten mit lokal rezidivierenden oder nicht in toto exzidierten Tumoren oder solche mit hdhe-
rem Risiko auf weitere neue Tumoren bei Immunsuppression [Leigh & Glover 1995] oder bei
genetischer Disposition werden in kirzeren zeitlichen Abstanden (z.B. alle 6 Monate) und Gber
einen langeren Zeitraum, evtl. lebenslang, nachkontrolliert [Marghoob et al. 1993]. Eine sichere
Pravention ist nicht bekannt, beim Basalzellkarzinom konnte der praventive Wert einer konse-

quenten Anwendung von Sonnenschutzmitteln nicht nachgewies en werden [Green et al. 1999].

9.2 Besonderheiten und Pravention bei Basalzellndvussyndrom

Das Basalzellndvussyndrom ist autosomal dominant vererblich und besitzt eine hohe Pene-
tranz. Es beruht auf einer Mutation oder Deletion des patched Genes. Bereits in frihem Le-
bensalter, zumeist ab dem 3. Lebensjahrzehnt, treten zahlreiche Basalzellkarzinome bevorzugt
an sonnenexponierten Korperregionen (Kopf), aber auch an anderen Lokalisationen, zumeist
am Rumpf, auf. Andere Haut- und Skelettveranderungen sind assoziiert (palmoplantare Kerato-
sen, Kieferzysten, Rippen- und Wirbelanomalien, Syndaktylie, Hypertelorismus, Katarakte und

intrakranielle Kalzifizierungen) [Woolgar et al. 1987; Gorlin, 1987].
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Untersuchungen zur Pravention mit einer medikamentdsen Behandlung mit Isotretinoin zeigten
die Wirksamkeit einer Lanzeitbehandlung mit 1mg/kg KG. Allerdings treten auch Nebenwirkun-
gen auf, die diese Behandlung fur die meisten Patienten als nicht durchfuhrbar erscheinen las -
sen [Kraemer et al. 1989]. Diese Behandlungs option hat sich daher nicht durchgesetzt. Kons e-
quenter UV-Schutz (textil) ist erforderlich.

Die Behandlung der Basalzellkarzinome wird zumeist mit chirurgischen Exzisionen durchge-
fuhrt, Strahlentherapie gilt als kontraindiziert. Behandlungsalternativen sind vor allem der lokale
Einsatz von 5-Fluorouracil und von Imiquimod 5 % . Insbesondere die letztgenannte Therapie-
alternative hat in der letzten Zeit gute Erfolge mit restitutio ad integrum gezeigt [Kagy et al.
2000; Stockfleth et al. 2002]. Die Nachkontrolle sollte in 3-6monatlichen Abstanden stattfinden,
um neue Basalzellkarzinome so friih wie mdglich zu erkennen und noch bei geringer Groen-

ausdehnung behandeln zu kdnnen.
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11. Verfahren zur Konsensbildung

Das Manuskript wurde im Auftrag der Deutschen Krebsgesellschaft und ihrer Arbeitsgemein-
schaften, der Deutschen Dermatologischen Gesellschaft und in Kooperation mit der Arbeitsge-
meinschaft Deutscher Tumorzentren (ADT), sowie den nachstehend aufgefihrten Fachgesell-
schaften erstellt. Die Abstimmung in der Konsensuskonferenz, unter den beteiligten Experten

und den Autoren koordinierte Prof. Dr. med. Claus Garbe, Tubingen.

11.1 Experten-Konsensuskonferenz

Ein Konsens Uber alle Grundsatzfragen der Leitlinie ,Basalzellkarzinom® wurde auf der Exper-
ten-Konsensuskonferenz am 14.-15. Feb. 2003 erreicht. Die Federflhrung liegt bei der Arbeits-
gemeinschaft Dermatologische Onkologie (ADO), deren Vorstandsmitglieder Axel Hauschild,
Kiel, Reinhard Dummer, Zirich und Claus Garbe, Tubingen, zur Tagung eingeladen haben. Teil-

nehmer waren:

Prof. Dr. med. Jurgen Becker, Wurzburg, Dr. med. Jorg Bottjer, Minden, Prof. Dr. med. Rein-
hard Dummer, Zurich, Prof. Dr. med. Alexander Enk, Heidelberg, Prof. Dr. med. Claus Garbe,
Tubingen, PD. Dr. med. Sylke Gellrich, Berlin, Prof. Dr. med. Axel Hauschild, Kiel, Prof. Dr.
med. Roland Kaufmann, Frankfurt, PD Dr. med. Christoph Kettelhack, Basel, Prof. Dr. med.
Ruthild Linse, Erfurt, Prof. Dr. med. Dr. rer. nat. Cornelia Mauch, Koln, Dr. med. Peter Mohr,
Buxtehude, Prof. Dr. med. Dorothée Nashan, Freiburg, Prof. Dr. med. Uwe Reinhold, Bonn,
Prof. Dr. med. Glinther Sebastian, Dresden, Prof. Dr. med. Wilhelm Stolz, Miinchen, Prof. Dr,
med. Wolfgang Tilgen, Homburg, Dr. med. Uwe Trefzer, Berlin, PD. Dr. med Selma Ugurel,
Mannheim, Prof. Dr. med. Matthias Volkenandt, Miinchen

Die Veranstaltung wurde mit einer Reisekostenunterstiitzung der Firma Hoffmann-LaRoche,

Grenzach-Whylen, Deutschland, durchgefuhrt.
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11.2 Abstimmung der Manuskripte tiiber Email-Versand

Ein Konsens Uber alle Detailfragen der Leitlinie ,Basalzellkarzinom® wurde mit allen Teilneh-
mern der Experten-Konsensuskonferenz (s.0.) hergestellt, unter Einbeziehung weiterer Teil-

nehmer des Konsensus-Prozesses:

Prof. Dr. med. Helmut Breuninger, Tubingen, Prof. Dr. med. Ulrich Keilholz, Berlin, Prof. Dr.
med. Hans Christian Korting, Minchen, PD. Dr. med. Rolf-Dieter Kortmann, Tbingen, Prof. Dr.
med. Andreas Mackensen, Regensburg, Dr. med. Rolf Ostendorf, Méchengladbach, Dr. med.
Michael Reusch, Hamburg, Prof. Dr. med. Dirk Schadendorf, Mannheim, Dr. med. Martin
Schlaeger, Oldenburg, Prof. Dr. med. Helmut Schoéfer, Prof. Dr. med. Gerold Schuler, Erlangen,
Frankfurt, Prof. Dr. med. Rudolph Stadler, Minden, Prof. Dr. med. Wolfram Sterry, Berlin, PD.
Dr. med. Jens Ulrich, Magdeburg, PD. Dr. med. Michael Weichenthal, Kiel

11.3 Abstimmung mit den wissenschaftlichen Fachgesellschaften Hals-Nasen-
Ohren-Heilkunde, Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie und Deutsche Dermatologi-

sche Gesellschaft

Zur Abstimmung mit den oben genannten Fachgesellschaften wurde ein Konsensustreffen am
4. September 2004 durchgefuhrt. Fur die wissenschaftlichen Fachgesellschaften Hals-Nasen-
Ohren-Heilkunde, Mund-Kiefer-Gesichtschirurgie und Deutsche Dermatologische Gesellschaft
waren beteiligt:

Prof. Dr. med. Friedrich Bootz, Bonn, Prof. Dr. med. Helmut Breuninger, TUbingen, Prof. Dr.
med. Claus Garbe, Tubingen, Prof. Dr. med. Dr. med. dent. Hans -Peter Howaldt, Giessen, Prof.
Dr. med. Roland Kaufmann, Frankfurt, Dr. med. Dr. med.dent Lir Képer, Bremen, PD Dr. med.
Dr. med. dent. Hans Pistner, Erfurt, Dr. med. Michael Reusch, Hamburg, PD Dr. med. Dr. med.
dent. Volker Schwipper, Munster, Prof. Dr. med. Rudolph Stadler, Minden, Prof. Dr. med. Jo-
chen Werner, Marburg
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11.4 Abstimmung mit den wissenschaftlichen Fachgesellschaften Gber das In-

formationszentrum iiber Standards in der Onkologie (ISTO)

Die Leitlinie wurde den folgenden Institutionen zur Stellungnahme vorgelegt und deren Ande-
rungswunsche wurden nach Ricksprache mit dem Leitlinienkoordinator bericksichtigt.

Arbeitsgemeinschaften

AEK-P

AHMO

AIO

ARO

ARNS

CAO

AK Supportivmalinahmen in der Onkologie (ASO)

Fachgesellschaften:

Deutsche Dermatologische Gesellschaft (DDG)

Deutsche Gesellschaft fur Allgemeinmedizin (DEGAM)

Deutsche Gesellschaft flr Chirurgie

Deutsche Gesellschaft fir Hamatologie und Onkologie (DGHO)
Deutsche Gesellschaft fur Innere Medizin

Deutsche Gesellschaft fur Hals-Nasen-Ohren-Heilkunde (DGHNO)
Deutsche Gesellschaft fur Mund-, Kiefer- und Gesichtschirurgie (DGMKG)

Deutsche Gesellschaft fur klinische Pharmakologie und Toxikologie (DGPT)
Deutsche Gesellschaft fur Palliativmedizin

Deutsche Gesellschaft fur Pathologie

Deutsche Gesellschaft fir Radioonkologie (DEGRO)

Deutsche Rontgengesellschaft

Kooperierende Institutionen:

Arbeitsgemeinschaft Deutscher Tumorzentren (ADT)
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11.5 Redaktionelle Unabhangigkeit

Die DKG hat fiir diese S 2-Leitlinie keine finanziellen oder andere Unterstiitzung von kommer-
ziellen Interessengruppen erhalten. Hinweise auf mogliche Verpflichtungen, Interessenkonflikte

oder Einflussnahmen von Dritten sind nicht bekannt.

Alle Teilnehmer der Leitliniengruppe haben schriftlich dargelegt, dass keinerlei finanzielle oder
sonstige kommerzielle Interessenskonflikte gegenuber Dritten vorliegen, die eine Einfluss-
nahme auf die Formulierung der Leitlinieninhalte begriinden konnten.

Erstellungsdatum: 25. Januar 1998

Datum der letzten Uberarbeitung: 3. Februar 2005

Aktualisierungsverfahren

Die Leitlinie ist bis Ende Januar 2007 giltig.

Korrespondenzadresse:

Prof. Dr. med. Helmut Breuninger
Universitats -Hautklinik
Liebermeisterstr. 25

72076 Tubingen

Tel.: 07071 29 84590

Fax: 07071 29 4588

Email: helmut.breuninger@med.uni-tuebingen.de

Anpassung fiir die Homepage der ADO

Korrektur einzelner Rechtschreib- oder Formatierungsfehler sowie Konversion in das PDF-
Format (jedoch keinerlei inhaltliche Anderungen): 9. Februar 2005

Dr. med. Charis Papavassilis (Email: webmaster@ado-homepage.de)



