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Therapieoptionen bel
aktinischen Keratosen

Aktinische Keratosen (AK), auch solare Keratosen oder félschlicherweise aktinische Prakanzerosen genannt, stellen die
friheste Form des kutanen Plattenepithelkarzinoms und somit die haufigste Krebsart des Menschen dar. Sie entwi-
ckeln sich typischerweise an chronisch UV-exponierten Hautarealen und imponieren klinisch als rétliche, schuppende

Plaques.™
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I Aktinische Keratosen gehoren zu den haufigsten be-
obachteten Hautverdnderungen chronisch UV-gescha-
digter Haut. In Regionen mit héherer UV-Einstrahlung
beobachtet man eine sehr viel hohere Pridvalenz als in
Léndern mit einer nur méfigen UV-Belastung. Konkrete
Angaben iiber die tatsdchliche Inzidenz von AK sind zu-
meist nicht mdglich, da AK in den meisten Landern nicht
in einem Tumorregister erfasst werden.

Die hochste Privalenz aktinischer Keratosen findet man
in Australien. Rezente Studien belegen, dass in bestimm-
ten Regionen dieses Landes 40 Prozent der Einwohner an
AKleiden."" Das Risiko eines Australiers, mit 30 Jahren ak-
tinische Keratosen zu entwickeln, ist vergleichbar mit dem
eines 70-jahrigen Nord-Européers.'

Mainner sind von diesem Krankheitsbild haufiger betrof-
fen als Frauen. Laut einer Studie aus Queensland, Austra-
lien, zeigten 55 Prozent der Médnner im Alter von 30 bis 70
Jahren aktinische Keratosen, aber nur 37 Prozent der Frau-
eninderselben Altersgruppe. Man fiihrt diese geschlechts-
spezifischen Unterschiede auf die h6here berufsbedingte
UV-Exposition bei Médnnern zuriick.” Eine alternative
Theorie liefert eine Metaanalyse, die einen protektiven
Effekt von Nicht-Steroidalen anti-inflammatorischen Me-
dikamenten (NSAR) wie Aspirin auf die Entstehung von
Plattenepithelkarzinomen vermuten ldsst.” Da weltweit
gut 2,5 Millionen Frauen iiber Jahrzehnte NSAR wegen
monatlicher Menstruationsbeschwerden einnehmen,
konnte dieser Effekt die geringere Haufigkeit von AK und
Plattenepithelkarzinomen bei Frauen erkldren.’

Pathogenese

AK bilden sich meistens aufgrund kumulativer UV-Expo-
sition, wobei die UVB-Strahlung (280-320nm) zu einer
direkten Schédigung der DNS von Keratinozyten fiihrt. In
weiterer Folge entstehen Mutationen im p53-Gen. Diese
Mutationen fithren zu einem Selektionsvorteil der gesché-
digten Keratinozyten und zur unkontrollierten Bildung
von Zellklonen, aus denen sich dann AK entwickeln.”
UVA-Strahlung bewirkt, insbesondere in Kombination mit
Psoralen (PUVA-Therapie) photooxidativen Stress, der die
DNS indirekt schddigen kann.

In den aktuellen Leitlinien finden sich keine konkreten Empfehlungen, welche Therapie gewahlt werden sollte,
sodass diese oftmals von den Préferenzen der Patienten und behandelnden Arzte abhangig ist.

Von Ass. Dr. Teresa Deinlein

Kutane humane Papilloma-Viren (HPV) sind als Ko-Kan-
zerogene in der Transformation von aktinischen Kerato-
sen bekannt. Sowohl kutane als auch genitale HPV-Typen
wurden in AK nachgewiesen. Das von HPV exprimierte
anti-apoptotisch wirksame virale E6- und E7-Protein
scheint fiir die kanzerogene Wirkung von grofSer Bedeu-
tung zu sein.”

Rontgenstrahlen und Radioisotope konnen ebenfalls eine
direkte DNS-Schéddigung verursachen und so zu soge-
nannten ,,Rontgenkeratosen” fithren.’

Risikofaktoren

Pigmentierung: Personen vom Hauttyp I oder II nach
Fitzpatrick mit einer hellen Haar- und Augenfarbe sind
dafiir pradestiniertim Laufe ihres Lebens aktinische Kera-
tosen zu entwickeln. Zudem neigen sie wesentlich héufi-
ger zu Sonnenbrénden, die, durch Mutationen der DNS,
eine nicht unerhebliche Rolle in der Pathogenese von AK
spielen.”

UV-Exposition: Der Zusammenhang zwischen der kumu-
lativen UV-Exposition und der Entwicklung von aktini-
schen Keratosen ist bewiesen. Zahlreiche Studien bele-
gen, dass das Auftreten von AK stark mit geografischen
Parametern wie Hohe und Breitengrad korreliert. So zei-
gen Personen, die in niedrigeren Breitengraden leben, die
hochste Pravalenz von aktinischen Keratosen, da dort die
UV-Strahlung am intensivsten und das ganze Jahr iiber
vorhanden ist."”

Aufierdem wurde nachgewiesen, dass das Risiko aktinische
Keratosen zu entwickeln zwei- bis dreimal hoher ist, wenn
in der Vorgeschichte starke kumulative UV-Einstrahlung
und mehrere Sonnenbrinde vorhanden waren."”

Immunsuppression: Da das Immunsystem eine Schliis-
selrolle bei der Tumorgenese der Haut darstellt, fithrt eine
Suppression, endogen oder iatrogen, haufig zur Bildung
von aktinischen Keratosen. Organtransplantierte Patien-
ten haben ein etwa 250-fach erhdhtes Risiko AK zu entwi-
ckeln (und ein nahezu 100-fach erhéhtes Risiko fiir inva-
sive Plattenepithelkarzinome)."”
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Alter und Geschlecht: Mit zunehmendem Alter steigt das
Risiko deutlich, an AK zu erkranken. Eine Arbeit aus Grof3-
britannien wies nach, dass die AK-Pravalenz im Alter von
uiber 70 Jahren 34 Prozent bei Mdnnern und 18 Prozent bei
Frauen betrug.”

Klinische Merkmale
Aktinische Keratosen treten in aller Regel in chronisch
licht-exponierten Korperarealen auf. Diese sogenannten
Sonnenterrassen der Haut sind zum Beispiel die Kopf-
haut, das Gesicht, das Dekolleté, die Unterarme und
Handriicken, sowie das Lippenrot (Cheilitis actinica).”™
Klinisch imponieren AK als hautfarbene bis rétliche,
manchmal rétlich-braune, raue, schuppende Maculae,
Papeln oder Plaques. Thre Grofle kann zwischen einigen
Millimetern und mehreren Zentimetern variieren. Typi-
scherweise treten sie multipel auf und kdénnen im Verlauf
grofiere Regionen betreffen (Feldkanzerisierung).”’
In der Regel verursachen sie keine Beschwerden, obwohl
vereinzelt {iber Juckreiz, Berithrungs- und Schmerzemp-
findlichkeit oder Entziindungszeichen berichtet wurde.’
Im Jahr 2007 wurde ein klinisches Klassifikationssystem
entwickelt, das aktinische Keratosen in drei Grade ein-
teilt.”"
Grad 1: Leicht palpable AK, die oft kaum sichtbar sind
(Abb. 1a)
Grad 2: Gut palpable AK, die gut zu erkennen sind
(Abb. 1b)
Grad 3: Sehr dicke und hyperkeratotische AK (Abb. 1c
und d)

Dermatoskopische Merkmale

Dermatoskopisch unterscheidet man, in Analogie zur kli-
nischen Klassifikation, drei verschiedene Grade aktini-
scher Keratosen.

Bei Grad 1 erkennt man auflichtmikroskopisch ein rotes
Pseudonetzwerk sowie eine diskrete weifSe Schuppung
(Abb. 2a).

Das sogenannte ,Strawberry-Muster” charakterisiert
Grad 2. Diese Lisionen zeigen einen erythematdsen Hin-
tergrund, der von weifilich-gelblichen, keratotischen, teil-
weise konfluierenden und erweiterten follikuldren Off-
nungen durchsetzt ist. Die Schuppung nimmt zu und
haufig findet man auch kleine Erosionen (Abb. 2b).
Aktinische Keratosen Grad 3 kénnen dermatoskopisch
verschiedene Muster zeigen. Einerseits konnen erweiterte
follikuldre Offnungen, gefiillt mit keratotischen Pfropfen,
die sich auf einem schuppigen, weif bis gelblich erschei-
nenden Hintergrund abbilden (Abb. 2c), zu sehen sein.
Andererseits sieht man auch eine ausgepragte Hyperkera-
tose, die wie ein weifilich-gelbes strukturloses Areal impo-
niert (Abb. 2d). Die diagnostische Sensitivitit und Spezifi-
tit der Dermatoskopie zur Evaluierung klassischer aktini-
scher Keratosen liegt bei 98 und 95 Prozent.””

Histopathologische Merkmale

Die Vermehrung basaler Keratinozyten (,,Crowding-Pha-
nomen“) und einzelne atypische Keratinozyten zidhlen zu
den frithen histologischen Verdnderungen. Im Verlauffin-
den sich diese atypischen Zellen auch in hoheren Epider-
mislagen, bis schlieflich die gesamte Epidermis betroffen
ist. Auflerdem kommen dyskeratotische Zellen und Mito-
sen hdufig vor. Charakteristisch ist eine alternierende Pa-
ra- und Orthokeratose (,Flaggenzeichen“). Manchmal

Abb. 1: Klinisches Erscheinungsbild von AK Grad | (a), Grad Il (b) und Grad Il (c, d)
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sieht man auch eine atrophe Epidermis mit einem schma-
len Stratum corneum oder eine Hyperkeratose beim Cor-
nu cutaneum. In der Dermis liegen hédufig eine solare Elas-
tose und lymphozytére Infiltrate vor.

Aktinische Keratosen werden je nach AusmafS der kerati-
nozytidren Atypien in drei histomorphologische Grade
eingeteilt:

Bei Grad 1 finden sich geringe Atypien, die auf die basalen
Schichten der Epidermis begrenzt sind. Diffuse Atypien,
die die unteren zwei Drittel der Epidermis betreffen sowie
alternierende Para- und Orthokeratose, charakterisieren
Grad 2. Bei Grad 3 erstrecken sich die Atypien iiber die
gesamte Epidermis. Aufierdem findet sich eine erhohte
mitotische Aktivitdt. Grad 3 keratinozytére intraepiderma-
le Neoplasien werden gegenwdrtig auch als Plattenepi-
thelkarzinom in situ bezeichnet.”

Therapie

Da aktinische Keratosen in bis zu 16 Prozent in ein invasi-
ves Plattenepithelkarzinom iibergehen kdnnen, ist die
Indikation fiir eine Behandlung gegeben." Bei der Thera-
piewahl sollten folgende Faktoren beachtet werden: An-
zahl, Grof3e, Bestandsdauer und Lokalisation der Lasio-
nen sowie Compliance, Therapieadhédrenz und Ko-Morbi-
ditdten der Patienten. Da die meisten Lokaltherapeu- eee

Abb. 2: Dermatoskopische Merkmale von AK Grad | (a), Grad Il (b) und Grad Ill (c, d)
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Abb. 3: Mittels der Feldbehandlung werden klinisch sichtbare (Bild links) und subklinische
Lasionen behandelt. Dabei wird durch die Behandlung oftmals das echte Ausmaf der aktinischen
Schadigung sichtbar (Bild Mitte).

Abb. 4: Klinisches (a) und dermatoskopisches Merkmal (b) einer Grad-II-AK vor Therapiebeginn.
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Nach erfolgter Therapie sind weder klinisch (c) noch dermatoskopische Merkmale (d) der AK zu
sehen, was auf einen guten Therapieerfolg schlieBen lasst.
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«eo tika zu teils betrdchtlichen lokalen Nebenwirkungen
fithren konnen, die oft zu Verunsicherung und eventuel-
lem Therapieabbruch bei den Patienten fiihren, sollten
alle Patienten ausfiihrlich iiber die zu erwartenden Ne-
benwirkungen aufgeklart und informiert werden. Bei der
Therapie wird zwischen der sogenannten ,ldsions- oder
spotgerichteten“ Therapie einzelner AK und der ,feldge-
richteten“ Therapie ausgedehnter, befallener Hautareale
unterschieden. Letztere wird zur Behandlungklinisch ma-
nifester, aber auch subklinischer AKim Rahmen der Feld-
kanzerisierung eingesetzt™""” (Abb. 3a-c).

Neben der sicheren nicht-invasiven Diagnostik von AK
und deren Abgrenzung von anderen Formen des hellen
Hautkrebses, erlaubt die Dermatoskopie aber auch eine
einfache und verléssliche Beurteilung des Ansprechens
von AK auf topische Therapien. Insbesondere das vollige
Verschwinden von dermatoskopischen Merkmalen von
AK spricht fiir eine, auch histologisch nachweisbare, Ab-
heilung der AK (Abb. 4a-d).

.Ldsionsgerichtete” Therapie

Kryotherapie: Die Kryotherapie ist ein hdufig verwende-
tes, physikalisch destruierendes Verfahren, das vor allem
in der sogenannten ,Spot“-Therapie fiir einzelne Grad-
I-ITI-AK Anwendung findet. Sie kann mithilfe eines Kél-
tesprays oder in Form einer Kéltekontakttherapie ange-

wandt werden. Als Kédltemedium dient in der Regel fliis-
siger Stickstoff (-196°C). Die Behandlungsdauer liegt
zwischen 15 und 60 Sekunden; bei grofien und tiefen
Lasionen kommt hdufig ein zweiter Zyklus nach Auftau-
en des Gewebes zur Anwendung. Bei Bedarf kann im
Abstand von zwei bis vier Wochen eine weitere Behand-
lung durchgefiihrt werden. Die Effektivitét korreliert da-
bei mit der Behandlungsdauer. Der Vorteil der Kryothe-
rapie liegt vor allem in der relativ einfachen und schnel-
len Handhabe; zudem ist eine lokale Betdubung meist
nicht notwendig.”*""

Kiirettage und operative Entfernung: Bei therapieresis-
tenten L&sionen oder bei Verdacht auf ein invasives
Wachstum sollte diese Methode zur histologischen Beur-
teilung gewdhlt werden. Meistens wird eine Kiirettage mit-
hilfe eines scharfen Loffels oder eine Shave-Exzision mit
einem Skalpell durchgefiihrt. Einige Fallserien berichten
iiber niedrigere Rezidivraten bei Kombination mit einer
Elektrokauterisation. Allerdings ist bei dieser Biospsieart
oftmals eine genaue histopathologische Diagnose nur ein-
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geschrankt moglich.™

Ablative Lasertherapie: Zum Einsatz kommen ablative
Lasersysteme wie der CO,- oder der Erbium-YAG-Laser.
Beide sind sowohl fiir die Behandlung als von Einzelldsio-
nen als auch fiir die Therapie einer Feldkanzerisierung bei
aktinischen Keratosen Grad I-11I geeignet.™"

Interessant ist die Kombination einer ldsionsgerichteten
Lasertherapie mit topischen, feldgerichteten Substanzen
(,1aser-assisted drug delivery“). Mehrere Arbeiten konn-
ten zeigten, dass vor allem die Vorbehandlung mit einem
ablativen fraktionalen Laser sowohl die Aufnahme der to-
pischen Substanzen in das Gewebe als auch die Abhei-
lungsraten der AK steigerte.’

~Feldgerichtete” Therapie

5-Fluorouracil 5%: 5-FU ist ein Pyrimidinanalogon, das
die RNS- und DNS-Synthese hemmt. Die Applikation von
5-FU sollte zweimal téglich {iber einen Zeitraum von zwei
bis vier Wochen erfolgen. Eine vollstandige Abheilung der
Lasionen wird gewohnlich erst nach einem bis zwei Mo-
naten beobachtet. Eine Studie kombinierte eine Kryothe-
rapie mit 5-FU und verglich dieses Therapieregime mit
einer Kryotherapie und Placebo iiber sechs Monate. In der
5-FU-Gruppe zeigte sich ein signifikant stiarkerer Riick-
gang der aktinischen Keratosen.™ """

Eine prominent publizierte rezente, randomisierte klini-
sche Studie untersuchte die Wirksamkeit von vier hiufig
verwendeten ,feldgerichteten” Therapien (5% Fluoroura-
cil, 5% Imiquimod Creme, Methyl-5-amino-4-oxopenta-
noat -PDT und 0,015% Ingenolmebutat) im Bereich des
Capillitiums bei 624 Patienten. Zwolf Monate nach Be-
handlungsende konnte gezeigt werden, dass die Therapie
mit 5-FU signifikant besser zu einer Reduktion der aktini-
schen Keratosen gefiihrt hatte als die iibrigen Substanzen.
So lag die kumulative Wahrscheinlichkeit, kein Therapie-
versagen zu erleiden, in der 5-FU-Gruppe bei 74,7 Pro-
zent, in der Imiquimod-Gruppe bei 53,9 Prozent, bei einer
MAL-PDT bei 37,7 Prozent und in der Ingenolmebutat-
Gruppe bei 28,9 Prozent."”

Niedrig dosiertes 5-FU (0,5%) plus Salicylsdure (10%):
Salicylsdure ist eine keratolytisch wirkende Substanz, die

Fotos: Bildarchiv der Universitatsklinik fiir Dermatologie und Venerologie, Graz



vor allem zur Behandlung von Hyperkeratosen eingesetzt
wird. So reduziert es die Hyperkeratosen bei Grad III akti-
nischen Keratosen und soll die Penetration des niedrig
dosierten zytotoxischen 5-FU verbessern.’

Imiquimod: Imiquimod ist ein spezieller TLR-7-Agonist
und gehort zur Gruppe der Immune Response Modifier
(IRM). Derzeit ist Imiquimod in Form von einer 5% und
3,75% Creme zur Behandlung von AK Grad I und II zuge-
lassen: Imiquimod 5% Creme sollte iiber einen Zeitraum
von vier Wochen jeweils dreimal wochentlich auf die La-
sionen aufgetragen werden. Nach einem Beobachtungs-
zeitraum von weiteren vier Wochen wird das behandelte
Areal erneut evaluiert.

Finden sich noch aktinische Keratosen, wird ein weiterer
vierwochiger Behandlungszyklus begonnen. Eine Ver-
langerung des Behandlungszeitraums iiber 12 oder 16
Wochen wird nicht empfohlen, da vergleichbare Thera-
pieergebnisse mit einer Behandlung tiber vier Wochen
erzielt wurden.

Imiquimod 3,75% Creme sollte hingegen einmal tédglich
fiir zwei Wochen und nach zweiwdchiger Pause nochmals
fiir zwei Wochen téglich angewendet werden und wird iib-
licherweise bei grofiflachiger (>25cm’) Feldkanzerisie-
rung eingesetzt.”"""

Diclofenac in Hyaluronsiduregel: Diclofenac ist ein
Acrylsdurederivat, welches die Cyclooxygenasen 1+2
hemmt. Diclofenac ist als 3%iges Gel fiir aktinische Kera-

Spotgerichtete Therapie von AK

Therapieverfahren Behandlungsschema

Nebenwirkungen (u.a.)

tosen Grad I und II zugelassen und die Anwendung er-
folgt zweimal téglich fiir 60 bis 90 Tage. Eine verldngerte
Anwendung iiber sechs Monate zeigte beziiglich einer
kompletten Abheilung keine signifikanten Unterschiede
(45 Prozent fiir sechs Monate gegeniiber 40 Prozent fiir
drei Monate).”"""

Photodynamische Therapie: Die photodynamische
Therapie (PDT) kann sowohl als Lisions-spezifische als
auch als Feldtherapie (in Form einer Tageslicht-PDT) an-
gewendet werden. Es kommt zu einer selektiven De-
struktion von Hauttumorzellen durch die Anwendung
von photosensibilisierenden Substanzen wie 5-Aminola-
vulinsdure (ALA) oder Methyl-5-amino-4-oxopentanoat
(MAL). Sowohl die konventionelle als auch die Tages-
licht-PDT sind fiir die Behandlung von diinnen oder
nicht-hyperkeratotischen und nicht-pigmentierten akti-
nischen Keratosen im Gesicht oder der Kopfhaut zuge-
lassen.”™""

Ingenolmebutat: Ingenolmebutat gehort zur Gruppe der
Chemotherapeutika und bewirkt durch Zelldestruktion
eine Nekrose und eine Neutrophilen-vermittelte Apopto-
se und ist zur Behandlung von Grad I und II aktinischen
Keratosen sowie bei Feldkanzerisierung zugelassen. Bei
AK im Gesicht oder der Kopfhaut wird Ingenolmebutat
0,015% Gel an drei aufeinander folgenden Tagen in Folge,
bei Lasionen am Rumpf oder den Extremitdten wird In-
genolmebutat 0,05% Gel an zwei aufeinanderfolgen- eee

Lasionsbezogene
Abheilungsrate (%)

Kryotherapie 15-60 Sekunden Schmerzen, Rétung, Odeme und Blasen 42-88
Kirettage einmalig Blutung und Narbenbildung keine Daten
Ablative Lasertherapie | einmalig Schmerzen und Rétung 72-91

Feldgerichtete Therapie von AK

Quelle: adaptiert nach Literatur 2

Therapieverfahren | Behandlungsschema Nebenwirkungen (u.a.) Lasionsbezogene
Abheilungsrate (%)
5-Fluorouracil 5% 2x/Tag max. 4 Wochen Erythem, Juckreiz, Schmerzen, Ulzerationen 47-94
- i [
> .Fluor.oura“ul 0.5% 1x/Tag max. 12 Wochen Schmerzen, Rotung und Juckreiz 39-99
mit Salicylsdure 10%
.. | Erythem, Erosionen, Ulzerationen,

Imiquimod 5% 1x/Tag an 3 Tagen der Woche flir Juckreiz, Schmerzen, Brennen, Gelenk-, 45-94

4 Wochen .

Muskel-, Kopfschmerzen und Fieber

Imiquimod 3,75% 1x/Tag fiir 2 Woshen -2 Wochen RotL!ng, Schuppen, Krusten und 34-82

Pause - 1x/Tag fiir 2 Wochen Erosionen
3% Diclofenac 2x/Tag fiir 2-3 Monate Schmerzen und Rétung 52-81
Photod‘ynamlsche einmalig fiir 3-4 Stunden Schmerzen und Rétung 58-94
Therapie
Ingenolmebutat .. Rotung, Schuppen-, Krustenauflagerun-
0,015% und 0,05% Tx/Tag fiir 2-3 Tage gen, Pusteln, Erosionen, Ulzerationen 63-100
Chemisches Peeling | einmalig fiir wenige Minuten Rétung, Odeme, Hyperpigmentierung 32

(a/19] cc]

Quelle: adaptiert nach Literatur 2
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«e« den Tagen angewendet. Der Therapieerfolg ist ver-
gleichbar mit bereits etablierten Topika, allerdings liegt
der Vorteil von Ingenolmebutat in der wesentlich kiirze-
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ren Anwendungsdauer.”™

Chemisches Peeling: Das chemische Peeling ist ein ge-
websdestruierendes Verfahren mit Trichloressigséure,
hochprozentigen Alpha-Hydroxy-Siduren oder Zinkchlo-
rid. Die Wirksamkeit dieser Therapie ist abhéngig vom
verwendeten Medikament. Das chemische Peeling war in
dieser Studie aus dem Jahre 2017 einer PDT mit Aminola-
vulinsdure sowohl beziiglich Effektivitét als auch kosmeti-
schem Ergebnis unterlegen.”

Systemische Prophylaxe

Nicotinamid ist ein wasserlosliches Vitamin-B3-Derivat.
Bereits in den spdten 90er-Jahren konnte an Méusen ge-
zeigtwerden, dass topisches und orales Nicotinamid einer
UV-induzierten Immunsuppression und Tumorbildung
vorbeugt. Diese Beobachtungen konnten im Jahre 2009
auch an Menschen nachgewiesen werden. 2012 zeigte ei-
ne Studie, dass eine orale Therapie mit Nicotinamid im
Vergleich zu einem Placebopréparat einerseits zu einer
Reduktion vorhandener AK als auch verringerter Bildung
neuer AK fiihrte.

Eine rezente, placebokontrolierte Phase-III-Studie un-
tersuchte die Wirksamkeit von oralem Nicotinamid zur
Reduktion von Hautkrebs bei Hochrisiko-Patienten (zu-
mindest zwei Formen des hellen Hautkrebses in den
letzten fiinf Jahren). Sie konnten nachweisen, dass eine
orale Nicotinamid-Therapie (500mg, 2x tdglich) bei
Hochrisikogruppen zu einer deutlichen Reduktion der
Inzidenz neuer AK, Basalzellkarzinome (BZK) und Plat-
tenepithelkarzinome (PEK) fiihrte.

Im Detail konnte die Inzidenz von AK um 23 Prozent, die
von BZK um 20 Prozent und die Inzidenz von PEK um 30
Prozent innerhalb eines Jahres gesenkt werden. Dass die
Inzidenz von BZK und PEK, die Unterschiede in ihrer
Entwicklung aufweisen, reduziert werden konnte, liegt
moglicherweise daran, dass DNS-Mutationen fiir ihre
Entstehung obligat sind und Nikotinamid wohl die DNS-
Reparaturmechanismen verbessert.

Der Effekt von Nikotinamid ist allerdings nach Absetzen
der Therapie nicht anhaltend, sodass die Therapie kon-
tinuierlich gegeben werden muss. Diese Ergebnisse un-
terstreichen einen moglichen vielversprechenden che-
mopréventiven Effekt von Nicotinamid.”

Dariiber hinaus konnte in einer prospektiven Studie mit
61 Patienten nachgewiesen werden, dass orale Retinoide
(10mg/d), ebenso wie lokale Retinoide, zu einer deut-
lichen Reduktion bestehender aktinischen Keratosen
(28 Prozent) fithrten. Die Therapien wurden gut vertragen
und es traten nur milde Nebenwirkungen auf. Da sich ora-
le Retinoide als sehr effektiv und sicher in der Behandlung
der Feldkanzerisierung zeigten, konnten sie zukiinftig als
prophylaktisch eingesetzt werden."”

Follow-up

Da aktinische Keratosen auch als Biomarker fiir ein erh6h-
tes Hautkrebsrisiko (sowohl fiir Hautkrebs keratinozyta-
ren als auch melanozytdren Ursprungs) angesehen wer-
den, sollten Patienten je nach Ausdehnung und Typ der
AK mindestens ein- bis zweimal jahrlich auf Hautkrebs
untersucht werden.”™"

Nota bene

Zwei aktuelle pharmakoepidemiologische Studien konn-
ten einen kumulativen dosisabhidngigen Zusammenhang
zwischen Hydrochlorothiazid (HCT) und dem Auftreten
von nicht-melanozytirem Hautkrebs (Basalzellkarzinome
und Plattenepithelkarzinome) nachweisen.”” Die photo-
sensibilisierende Wirkung von HCT wird als méglicher
Mechanismus hierfiir diskutiert. Vor allem bei Patienten,
die bereits an nicht-melanozytdrem Hautkrebs erkrankt
waren, sollte daher der Einsatz von HCT sorgfiltig abge-
wogen werden. 1
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(Die Anzahl der richtigen Antworten ist in Klammer angegeben!)

lhre Vorteile auf online

1. Welche der folgenden Aussagen ist falsch? (1 richtige Antwort)
a) Manner sind von AK haufiger betroffen als Frauen.............. |
b) AK stellen die haufigste Krebserkrankung des Menschen dar. ... .. O
c) In Australien zeigt sich die weltweit hochste Pravalenzan AK. ...O0
d) Opiate scheinen einen protektiven Effekt auf

die Entstehungvon AKzuhaben ................ .. ... |
e) Klinisch imponieren sie anfangs als rétliche, schuppende Plaques . . .[J

@ Sofort sehen, ob die
Antworten korrekt sind:

@ Fortbildungspunkte werden
automatisch gutgeschrieben:

2. Welche Aussagen zu Pathogenese und Risikofaktoren sind falsch?
(2 richtige Antworten)

a) HP-Viren spielen in der Pathogenese der AK keine Rolle.... .. .. ... |
b) UVA-Strahlung fuhrt indirekt zur einer Schadigung der DNS
- derKeratinozyten............oouviiiini i (|

¢) Kumulative UV-Exposition spielt in der Entstehung keine Rolle. . .(J
d) Organtransplantierte Patienten haben ein

250-fach erhéhtes Risiko, AK zu bilden ....................... O
e) Personen mit Hauttyp | oder Il sind besonders geféhrdet . ... ... .. g

@ Teilnahmebestatigung ausdrucken:

3. Welche Aussagen zur Klinik sind richtig? (1 richtige Antwort)

Q Direkt zum Fragebogen: medonline.at/derma-dfp0319

a) Man teilt AK klinisch in zwei Gradeein........................ g

@ 2 DFP-Punkte bei mind. 4 vollsténdig richtig beantworteten Fragen b) Typlschervt\ielse treteh AK eln‘zilr(; auf.. f """"" E
@ Dieser Fortbildungsartikel ist giiltig bis September 2022. c) AK trf-:ten evo.rzugt im Bereich der grol'Ser? Be%lgen ?u """""

@ Einsenden per Fax (01/546 00-50634) oder Post an CliniCum d) AK konnen beriihrungs- und schmerzempfindlich sein .......... O

derma, Forum Schénbrunn, Griinbergstrafie 15, 1120 Wien e) Grad-I-AK sind meist hyperkeratotisch ....................... O

@ Einsendeschluss per Fax oder Post bis 1. November 2019
@ Auf Fortbildungskonten werden erworbene Punkte automatisch
gebucht. Teilnahmebestétigungen sind auf meindfp.at downloadbar.

4. Welche Aussage zur Dermatoskopie und Histologie ist falsch?

(1 richtige Antwort)

Teﬂnehrgetm per Post oder Fax wird die Bestitigung per E-Mail a) Ein rotes Pseudonetzwerk ist typisch fir AK Grad | ............. O
zugesendet. ) -
@ Mit Ihrer Teilnahme akzeptieren Sie unsere AGB und erkldren sich b) Da's ,,Strawberry-Must.er charal.<ter|5|ert.AK Gradill ... -
damit einverstanden, dass die von IThnen {ibermittelten personenbe- 9 Be.' Grad;'-AK Slnfi geringe Atypien auf die basale
zogenen Daten fiir die Durchfiihrung und Abwicklung verwendet und, Epidermis beschrankt...............oo 0

wie in der Datenschutzerklarung ersichtlich, verarbeitet werden. Die
AGB und Datenschutzerkldrung der Medizin Medien Austria GmbH
finden Sie auf medonline.at . DVR-Nr.: 4007613

Sie haben ein DFP-Fortbildungskonto?

. Welche Aussage zur Therapie ist richtig?

d) Bei Grad-lI-AK findet sich eine erhohte mitotische Aktivitat . ...
e) Bei Grad-II-AK finden sich dermatoskopisch erweiterte
Haarfollikel .......... ... . ..o d

(1 richtige Antwort)

a) Imiquimod 5% zeigte sich in einer Studie 5-FU iiberlegen . . ... .. (|
Ja - dann buchen wir Ihre DFP-Punkte automatisch!....[] b) Diclofenac-Gel wird typischerweise zur Behandlung
o } ) . . von Grad-Ill-AK verwendet. ............ ..., O
Nein —ich mochte meine Teilnahmebestétigung c) Orales Nicotinamid kann die Bildung neuer AK reduzieren. . ... .. O
per Po;t erhalten .............. O d) Eine PDT wird auch zur Behandlung von pigmentierten
perMailerhalten......................ooiiiiiii g AK angewendet 0
Ich méchte mit dem Newsletter von medonline.at ¢) Imiquimod 3,75% Creme wird iber vier Wochen
kontinuierlichverwendet ....... ... .. ... ... ol |

regelmaBig informiertwerden ............................ O

Bitte gut leserlich ausfiillenund E-Mail-Adresse angeben:

6. Welche Aussage zur Therapie von AK ist falsch? (1 richtige Antwort)

a) Man unterscheidet zwischen ,ldsions-" und

Jfeldgerichteter" Therapie. ...t O
OAK-Arztnummer (Pflichtfeld!) - b) Ein CO,- oder Erbium-YAG-Laser werden als ablative
Lasersysteme zur Behandlung von AK verwendet............... |
c) Ein Vorteil von Ingenolmebutat ist die sehr kurze
Name Anwendungsdauer . ... |
d) Die Kryotherapie kann bei AK Grad I-1Il eingesetzt werden ... .... g
Anschrift e) Die Kryotherapie zahlt zu den ,feldgerichteten" Therapien . ... .. |
PLZ/Ort E-Mail Anzahl der richtig beantworteten Fragen:

(a/19] cc]
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