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Referat

Ziel der vorliegenden Arbeit war es, zu eruieren welche Faktoren das Auftreten einer non-in-
sano-Resektion und den Zeitpunkt des Wundverschlusses in der Therapie des Basalzellkarzi-
noms beeinflussen. Besonders Berticksichtigung sollten dabei die Rezidiventwicklung und Le-

bensqualitét finden.

In die Auswertung flossen 362 primére Basalzellkarzinome ein, die im Zeitraum vom
01.01.2004 bis zum 31.12.2007 mittels des ein- bzw. zweizeitigen chirurgischen Therapiever-
fahrens an der Universitatsklinik und Poliklinik fir Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschi-
rurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg therapiert wurden. Anhand der ambulan-
ten bzw. stationdren Akten und den darin enthaltenen Anamnesebdgen, Histologie- und Opera-
tionsberichten der Patienten war es mdglich notwendige Informationen tber das Krankengut zu
erhalten. Anhand eines klinischen Erfassungsbogens lie3en sich die gewonnenen Daten auswer-
ten und im Zusammenhang diskutieren. Diese retrospektive Studie zeigte, dass man bei Patien-
ten unserer Einrichtung vornehmlich die sofortige Defektdeckung durchfiihrte. Einzeitig ope-
rierte Basalzellkarzinome wiesen dabei eine geringere non-in-sano-Rate auf als jene, bei denen
sich der Wundverschluss spéater anschloss. Die Rezidivhaufigkeit wurde mafgeblich von dem

Auftreten unvollstandiger Tumorresektionen beeinflusst.

Des Weiteren wurde in einer prospektiven Studie untersucht, inwiefern der Zeitpunkt des
Wundverschlusses Einfluss auf die Lebensqualitat der Patienten nahm. Dafur erfolgte die Erar-
beitung eines Evaluationsbogens mit neun Fragen. Insgesamt konnten 57 Personen, die sich im
Zeitraum vom 01.01.2013 bis zum 31.12.2013 einer chirurgischen Basalzellkarzinomtherapie
unterzogen, befragt werden. Dabei stellten sich Patienten, bei denen der Operateur das einzeiti-

ge chirurgische Verfahren wahlte als zufriedener mit ihrem Behandlungsergebnis heraus.

Im gesamten Krankengut lieR sich eine Rezidivrate von 1,1 % verzeichnen. Dies soll aufzeigen,
dass das in Halle bevorzugte einzeitige chirurgische Verfahren eine effektive Therapiemethode

in der Behandlung des Basalzellkarzinoms darstellt.

Bechert, Kristin: Zeitpunkt der Defektdeckung in der Therapie des Basalzellkarzinoms, non-in-
sano-Resektion und Lebensqualitat. Halle (Saale), Univ., Med.-Fak., Diss., 74 Seiten, 2014
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1 Einleitung

Das Basalzellkarzinom stellt den haufigsten Hauttumor des Menschen dar (Rubin et al., 2005).
80 % der Geschwillste sind dabei im Kopf-Hals-Bereich lokalisiert. Rumpfhautbasalzellkarzi-
nome sind vergleichsweise selten (Breuninger et al., 2006).

Der Zunahme der Lebenserwartung, aber auch der vermehrten UV-Licht-Exposition ist es ge-
schuldet, dass die Neuerkrankungsraten des Basalzellkarzinoms stetig ansteigen (Muller, 1984;
Wong et al., 2003; Gon und Minelli, 2011). Diagnostische und therapeutische Fragestellungen
gehéren damit zum Alltag in der Behandlung des Tumors. Jeder deutsche Bundesbirger tragt
ein 30 %iges Risiko an einem Basalzellkarzinom zu erkranken (Chinem und Miot, 2011).

Die chirurgische Therapie des Basalzellkarzinoms ist mittlerweile unumstritten. Das Ziel jedes
Operateurs ist es eine vollstdndige Tumorresektion zu erreichen. Dafir sind detaillierte Kennt-
nisse tber den Klinischen und histologischen Variantenreichtum des Basalzellkarzinoms uner-
lasslich (Konz, 1981). Der Erfolg der chirurgischen Exzision l&sst sich mithilfe der Histologie
charakterisieren (Tritsch, 1984). In diesem Zusammenhang wird die therapeutische Strategie
kontrovers diskutiert. Wahrend Kieferchirurgen eine einzeitige VVorgehensweise mit sofortigem
plastischem Verschluss favorisieren, fordern Dermatologen ein zweizeitiges Vorgehen nach
kompletter histologischer Aufarbeitung. Nimmt der Operateur den Wundverschluss nach histo-
logischer Untersuchung mittels mikrographischer Schnittrandkontrolle vor, lasst sich, nach An-
sicht der Dermatologen, deutlich mehr gesundes Gewebe schonen (Breuninger et al., 2007).
Das Hauptargument der Kieferchirurgen ist hingegen, dass bei Einhaltung entsprechender Si-
cherheitsabstéande asthetisch anspruchsvolle Ergebnisse bei kompletter Resektion des Basalzell-

karzinoms zu erreichen sind (Schubert, 2000).
1.1 Definition des Basalzellkarzinoms

Den histologischen Untersuchungen von Krompecher (1903) am Anfang des 20. Jahrhunderts
ist es zu verdanken, dass eine gesonderte Gruppe von epithelialen Geschwilsten als ,,Basal-
zellenkrebs® identifiziert wurde. Diese Tumoren sind durch ihr invasives und destruktives
Wachstum gekennzeichnet. Zwar metastasieren sie in der Regel selten und zeigen keine tumor-
bedingte Kachexie, weisen jedoch ansonsten alle Zeichen der Malignitat auf. Aufgrund der ge-
nannten Merkmale nehmen sie damit eine Sonderstellung zwischen malignen und benignen
Tumoren ein und werden daher als semimaligne eingestuft (Hornstein und Weidner, 1979; Kolk
et al., 2014). Verschiedene Synonyma der Neoplasie, wie Basalzellkarzinom oder Epithelioma

basocellulare, sind in der Literatur vorzufinden (MacKie, 1990).



1.2 Epidemiologische und atiopathogenetische Faktoren

Das Basalzellkarzinom der Haut stellt den h&ufigsten epithelialen Tumor des Menschen dar
(Ridky, 2007). In 80 % der Falle sind diese Neoplasien im Kopf-Hals-Bereich und damit in
asthetisch kritischen Korperregionen vorzufinden (Breuninger et al., 2006).

In den letzten Jahren liel? sich ein stetiges Ansteigen der Neuerkrankungsraten verzeichnen. Die
Inzidenz liegt in Deutschland bei etwa 100 pro 100 000 Einwohner pro Jahr (Hauschild et al.,
2008). Doch vor allem in Australien oder den USA lassen sich noch héhere Erkrankungsraten
feststellen. Das Basalzellkarzinom tritt vornehmlich in der 7. Lebensdekade auf (Scrivener et
al., 2002). Jedoch sind epitheliale Tumoren keineswegs nur als Erkrankung der alteren Popula-
tion zu sehen. Auch bei jlngeren Patienten lieR sich in den letzten Jahren ein gehduftes Auftre-
ten beobachten (Delfino et al., 2006). In Hinblick auf die Geschlechterverteilung zeichnen sich
in der Literatur unterschiedliche Ergebnisse ab. Cigna et al. (2011) stellten fest, dass Manner
h&ufiger von einem Basalzellkarzinom betroffen sind als Frauen. Eichentopf (2007) und Dias
Souza et al. (2011) verzeichnen wiederum flr das weibliche Geschlecht ein hoheres Erkran-
kungsrisiko.

Als groBter Risikofaktor gilt die chronische Lichtexposition. Bedeutsam ist dabei die kumulati-
ve UVB-Dosis mit Wellenlangen zwischen 290 bis 320 nm (Stege, 2001). Fir 50 % der Basal-
zellkarzinome lassen sich Punktmutationen im Tumorsuppressorgen p53 nachweisen, welche
durch UV-Licht-Induktion ausgeldst werden (Rady et al., 1992). Auf Grundlage dessen zeigt die
finnische Bevolkerung nur sehr niedrige Erkrankungsraten in Bezug auf Gesamteuropa, was
wohl mit der Entfernung zum Aquator und der damit verminderten UVB-Strahlung assoziiert ist
(Karjaleinen et al., 1989; Hannuksela-Shvan et al., 1999).

Das Basalzellkarzinom manifestiert sich vor allem bei Menschen mit Sommersprossen, heller
Augenfarbe und blonden oder roten Haaren (Gellin et al., 1965; Lear et al., 1997). Jedoch kon-
nen andere Autoren aufzeigen, dass diesen Patienten kein erhéhtes Risiko zuzuschreiben ist
(Lock-Andersen et al., 1999; Gon und Minelli, 2011). Weiterhin sind besonders Menschen nach
Organtransplantationen préadisponiert einen Hauttumor zu entwickeln (Lindelof et al., 2000;
Brewer et al., 2009). Durch den Einfluss von Immunsuppressiva, z. B. Azathioprin wird die
Fahigkeit zur DNA-Reparatur in den Keratozyten gemindert und dadurch ein Ansteigen von
Punktmutationen im p53-Gen verstéarkt (Graaf et al., 2008). Neben immunsupprimierenden Me-
dikamenten gelten auch Infektionen mit dem humanen Papillomvirus als wichtiger Faktor fir
die Entstehung von Basalzellkarzinomen. Patientengruppen mit hohem Immunsuppressionslevel
zeigen dabei hohere Infektionsraten mit humanen Papillomviren assoziierten Warzen als jene,
die niedrigere Dosen erhalten (Kriiger-Corcoran et al., 2010). Des Weiteren sind Basalzellkarzi-
nome oft syndromal vergesellschaftet. Die haufigste Form ist das Ndvoide Basalzellkarzinom-

syndrom. Als Tumor- und Fehlbildungssyndrom gekennzeichnet, lassen sich schon im frihen



Erwachsenenalter multiple Basalzellkarzinome diagnostizieren (Gorlin et al., 1965). Auch bei
Xeroderma pigmentosum und dem Bazex-Dupré-Christol-Syndrom sind Gendefekte festzustel-
len, die mit dem Auftreten von Hauttumoren korrelieren (Kidd et al., 1996; DErrico et al.,
2000).

Genussmittel werden hinsichtlich ihrer Beteiligung an der Entwicklung von Basalzellkarzino-
men kontrovers diskutiert. Besonders bei jlingeren Patienten sind die Erkrankungsraten wohl
dem Zigarettengenuss geschuldet (Bakos et al., 2011). Dennoch kénnen einige Wissenschaftler
keinen Bezug zwischen dem Zigarettenkonsum und der Entwicklung eines Basalzellkarzinoms
herstellen (Corona et al., 2001; Gon und Minelli, 2011). Arseneinflisse und chronische Narben-
reizungen oder Verbrennungsnarben spielen in Einzelféllen eine Rolle, sind statistisch aber we-
niger bedeutsam (Schubert, 2000).

1.3 Histogenese

Erst durch verschiedene Noxen ausgeldst, entwickeln sich Basaliomzellen aus unreifen, pluripo-
tenten Epithelzellen, welche den basalen Zelllagen der Epidermis und der Terminalfollikel ent-
stammen (Rocken und Schirren, 1995). Die Tumoren sind aus gleichformigen basaloiden Zel-
len, welche pallisadenartig und randstandig angeordnet sind, aufgebaut. Die Zellaggregate sind
scharf abgegrenzt, lappig und band- bis streifenartig strukturiert (Zelger, 2009). Die Tumorzell-
verbande werden dabei von dermalem Stroma umgeben (Sonntag et al., 2004). Scott und Rei-
nertson (1961) konnten in Transplantationsversuchen zeigen, dass das Tumorparenchym nicht
mehr zur Proliferation fahig war, wenn das umgebene Stroma nicht mittransplantiert wurde.
Folglich besteht ein starkes Abhdngigkeitsverhéltnis zwischen Stroma und epithelialen Tumor-
zellen, was erklart, warum Basalzellkarzinome in der Regel nicht metastasieren (Salasche,
2002).

1.4 Dignitat

Das Basalzellkarzinom zeichnet sich durch ein langsames und gering fortschreitendes Wachs-
tum aus, ist aber in der Lage, invasiv und destruierend wirksam zu werden (Nakayama et al.,
2011). Bleiben diese Tumoren unbehandelt, kdnnen sie in Muskeln, Knorpel oder Knochen
infiltrieren (Samarasinghe et al., 2011). Erreicht das Basalzellkarzinom dabei lebenswichtige
Strukturen ist die Gefahr eines letalen Ausganges gegeben (Breuninger und Garbe, 1998). Die
todlichen Verlaufe konnen durch ossare Destruktion mit Einbruch in die Schadelhthle oder
auch durch Arrosionsblutungen grofRer GefaRle zustande kommen (Weidner und Stolte, 1974).
Nach Infiltration des Knochens ist es selbst durch radikale Therapiemethoden beinahe unmadg-

lich das Fortschreiten des Basalzellkarzinoms aufzuhalten (Grimm, 1991).



Metastasen sind bei Basalzellkarzinomen sehr selten zu beobachten. Die Metastasierungsten-
denz der Tumoren wird in der Literatur mit 0,03 bis 0,1 % aufgefuhrt (Domarus und Stevens,
1984; Lo et al., 1991). Festzustellen ist dabei ein gehduftes Auftreten beim mannlichen Ge-
schlecht (Snow et al., 1994). Der Zeitraum bis zum Auftreten der Metastasen wird mit 7 bis 43
Jahren nach Erscheinen des Primartumors angegeben. Dabei treten immer wieder Rezidive auf
(Cotran, 1961). Patienten, welche an einem metastasierenden Basalzellkarzinom erkranken,
haben in der Regel eine schlechte Prognose. In einer Studie von Farmer und Helwig (1980)
verstarben 76,5 % der Patienten innerhalb des ersten Jahres nach Diagnosestellung. Dabei konn-
ten Metastasen vermehrt in Lunge, Knochen und Lymphknoten lokalisiert werden. Jedoch leh-
nen einige Autoren das Auftreten von Metastasen ab und fuhren die in der Literatur beschriebe-

nen Félle auf die falsche Diagnose zuriick (Gottron, 1964; Kreuzer und Landes, 1965).

1.5 Klinische Erscheinungsformen

Die klinischen Erscheinungsbilder des Basalzellkarzinoms sind &uferst vielféltig. Verschiedene
Einteilungen zeichnen sich in der Literatur ab. Das Klassifikationsschema von Ehlers (1965)
und Holubar (1975) wird untergliedert in die Gruppe der knotigen, haufiger ulzerierenden Ba-
saliome, der planen, seltener ulzerierenden Basaliome und den Sonderformen.

Nach Hornstein und Weidner (1979) ergeben sich weitere histologische Formen: das nodulére
bzw. nodulo-ulcergse Basaliom, pigmentierte Basaliom, oberflachliche Basaliom, destruierende
und sklerodermiforme Basaliom. Des Weiteren werden Sonderformen, wie das Basalzellndvus-
Syndrom und pramaligne Fibroepitheliom, beschrieben.

Die WHO verzeichnet zehn unterschiedliche Formen, die nochmals in zahlreiche Subtypen un-
tergliedert sind (Heenan et al., 1996). Aus praktischen und klinischen Gesichtspunkten eignet
sich die Klassifikation nach Henz (zitiert nach Sterry und Haas, 1998). Nachfolgend soll auf die

wichtigsten klinischen Formen dieser Klassifikation naher eingegangen werden.

Noduléres Basalzellkarzinom

Der Tumor, welcher sich als prallelastisch bis derbes Knétchen darstellt, zeigt eine glatte oder
grobhockrige Oberflache und einen charakteristischen perlmuttartigen Glanz (Salfeld, 1981;
Abb. 1). Das knotige Basalzellkarzinom ist von Teleangiektasien durchzogen und scharf be-
grenzt (Sterry und Haas, 1998). Mit knapp 80 % umfassen die noduldren Formen den groften
Anteil der Basalzellkarzinome (Scrievener et al., 2002). Zu ihnen zdhlen die drei histologischen

Subtypen: solides, adenoides und zystisches Basalzellkarzinom (Heenan et al., 1996).



Abbildung 1: Nodulares Basalzellkarzinom der rechten Wange

Sklerodermiformes Basalzellkarzinom

Dieser, auch als morpheartiges Basalzellkarzinom bezeichnete Hauttumor ist klinisch durch
seinen plattenartigen, gldnzenden und eingesunkenen Herd mit weilllich-gelblicher Farbung
auszumachen (Rassner, 1997; Abb. 2). Der Tumor ist derb und durch besonders ausgepragte
Bindegewebswucherungen gekennzeichnet (Hornstein und Weidner, 1969). Typisch ist das
klinisch schwer abgrenzbare Wachstum innerhalb des Hautniveaus (Caro und Howell, 1951).
Da oftmals eine Verwechslung mit Narben nicht auszuschlieRen ist und das sklerodermiforme
Basalzellkarzinom damit oftmals unerkannt bleibt, kann diese Form therapeutische Probleme
verursachen (Bork und Bréuninger, 2005).



Abbildung 2: Sklerodermiformes Basalzellkarzinom an der linken Wange

Multifokales, superfizielles Basalzellkarzinom

Da es seinen Ursprung vornehmlich von den bedeckt getragenen Korperregionen nimmt, ist der
Terminus des ,,Rumpthautbasalioms* gebrdauchlich. Charakteristisch sind typisch ovale oder
rundliche Basaliomherde mit gelb- bis rotbrauner Farbe. Die Oberflache ist teilweise von einer
Krustenbildung gekennzeichnet (Abb. 3). Nur sporadisch werden Ulzerationen oder Tiefen-
wachstum beobachtet (Holubar, 1975).

Abbildung 3: Multifokales, superfizielles Basalzellkarzinom préaurikular links



Ulcus rodens

Meist zurlickzufuhren auf ein unbehandeltes noduldres Basalzellkarzinom, kann sich daraus
eine zentrale flache Ulzeration mit Krustenbildung vom nodulo-ulzerativen Typ entwickeln
(Abb. 4). Bei weiterem Fortschreiten bedient man sich der Bezeichnung des Ulcus rodens
(MacKie, 1990). Das Ulcus ist durch einen flachenhaften und frihzeitigen Gewebszerfall und

sein schnelles Wachstum in die Breite charakterisiert (Salfeld, 1981).

Abbildung 4: Ulcus rodens am linken Nasenfliigel

Ulcus terebrans

Das Ulcus terebrans zeichnet sich durch ein schrankenloses Tiefenwachstum mit Zerstérung
aller sich entgegenstellenden Gewebsstrukturen aus und wird demnach auch als destruierendes
Basalzellkarzinom bezeichnet (Hornstein und Weidner, 1979; Grimm 1991). Das Auftreten
groRer, tief ulzerierender Herde mit glasiger, roter Oberflache und zusétzlicher Blutungsneigung
sind dabei zu beobachten (Rdcken und Schirren, 1995; Abb.5).



Abbildung 5:  Ulcus terebrans praauriculér links mit Infiltration des Knochens

1.6 Therapie
1.6.1 Bewahrte Behandlungsmethoden

Unterschiedliche Behandlungsmethoden, welche alle das Ziel der kompletten Tumorresektion
gemeinsam haben, lassen sich gegeneinander abgrenzen. Vor allem die chirurgische Exzision
stellt dabei die Therapie der Wahl dar (Tritsch, 1984; Grimm, 1991). Jedoch sind weitere Ver-
fahren in der Behandlung von Basalzellkarzinomen erprobt. Dazu gehért unter anderem die
Radiotherapie, bei der die schrankenlose Vermehrungsfahigkeit von Zellen irreversibel blo-
ckiert wird (Braun-Falco und Lukacs, 1973). Tumorzellen zeichnen sich dabei durch eine hohe
Strahlensensibilitat aus (Helm et al., 1988). In der Behandlung von Basalzellkarzinomen kom-
men dabei typischerweise Gesamtstrahlendosen von 50 Gray, in einzelnen Dosen verabreicht,
zum Einsatz (Venees und Richards, 2003; Kolk et al., 2014). Die Entfernung der Tumoren mit-
tels radioaktiver Strahlen erfuhr in den letzten Jahren allerdings einen deutlichen Riickgang
(Reisner und Haase, 2005). Dennoch erweist sich die Radiotherapie in vielen Indikationsgrup-
pen als &uRerst sinnvoll. Besonders bei dlteren Patienten mit allgemeiner Inoperabilitat und all
denen mit schlechtem allgemeinem Gesundheitszustand erweist sich dieses Verfahren als eine
geeignete Therapieoption (Helm et al., 1988). Als weitere Behandlungsmethoden sind die Im-
muntherapie und lokale Chemotherapie zu nennen. Genutzt wird beispielsweise Imiquimod,
welches als 5 %ige Paste Anwendung findet und flr den behandelnden Arzt ein geeignetes Mit-
tel zur nicht-chirurgischen Therapie eines Basalzellkarzinoms darstellt. Die Wirkung beruht
darauf, dass das Medikament an Zellrezeptoren, wie dem Toll-like-Rezeptor, bindet, wodurch
die Transkription von Interferonen und dem Tumornekrosefaktor induziert wird. Durch diesen



Effekt erfolgt die Stimulierung des Immunsystems und die Ausldsung einer Immunantwort
(Brightman et al., 2011). Auch eine Lasertherapie der Basalzellkarzinome hat sich etabliert. Der
Laser eignet sich hervorragend zur Behandlung multipler Basalzellkarzinome, wie sie bei-
spielsweise Patienten mit dem Gorlin-Goltz Syndrom aufweisen (Doctoroff et al., 2003). Ver-
fahren, wie die Kyrochirurgie und Photodynamische Therapie, werden durch die chirurgische
Behandlung zunehmend in den Hintergrund gedréngt (Bahner und Bordeaux, 2013). Als Nach-
teil aller nicht-chirurgischen Therapiemethoden gilt dennoch das Ausbleiben histopathologi-
scher Kontrollen (Kolk et al., 2014).

Fur eine individuelle Therapieentscheidung — gerade bei ausgedehnten Basalzellkarzinomen —
kann die Parametrisierung nach Hauschild et al. (2008) hilfreich sein. Dabei flieen folgende

Kriterien ein;

1. Lokalisation

2. Klinische TumorgroRe (horizontale Tumorausdehnung)

3. Histologischer Subtyp

4. Histologische Tiefenausdehnung (vertikaler Tumordurchmesser)
5. Exzisionsabstand

6. In-sano-/non-in-sano-Resektion

Fur die Therapieplanung und Auswahl eines angemessenen Behandlungsverfahrens ist die ge-
naue Kenntnis Gber das Wachstumsverhalten des Tumors unerlasslich (Ernst und Hundeiker,
1993).

1.6.2 Alternativstrategie Vismodegib

Problematisch sind Basalzellkarzinome, bei deren chirurgischer Therapie mit erheblichen Be-
eintrachtigungen der Lebensqualitat zu rechnen ist. Studien kdnnen zeigen, dass Basalzellkarzi-
nome Veranderungen im Hedgehog-Signaltransduktionsweg hervorrufen. Dadurch ausgelost,
wird die Funktionsweise des Rezeptors PTCH1, welcher normalerweise fur die Hemmung be-
stimmter transmembrandser Proteine zustandig ist, gestort (Gailani et al., 1996; Aszterbaum et
al., 1998). Vismodegib, als Inhibitor des Hedgehog-Signaltransduktionswegs fungierend, greift
in diesen Prozess ein (LoRusso et al., 2011). Das Medikament wird vornehmlich bei metastasie-
renden und lokal sehr ausgedehnten Tumoren eingesetzt, die als inoperabel gelten oder bei de-
ren chirurgischer Exzision eine hohe Morbiditat zu erwarten ist (Ali und Lear, 2013).

Die tégliche Dosis von Vismodegib betragt 150 mg. 30 % der metastasenbildenden Tumoren
und 43 % der ausgedehnten Basalzellkarzinome sind so erfolgreich behandelbar (Sekulic et al.,

2012; Chang et al., 2014). Somit zeigt sich in der Anwendung von Vismodegib, dass vor allem
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oben genannte Patienten von dieser neuartigen Therapieform profitieren kénnen. Den positiven
Eigenschaften von Vismodegib stehen dennoch nicht unerhebliche Nebenwirkungen gegeniiber.
Diese konnen sich in Form von Muskelspasmen, Haarausfall, Gewichts- und Appetitverlust
auBern (Sekulic et al., 2012).

1.7 Einzeitige und zweizeitige Chirurgie

Als problematisch erweisen sich stets die Diskussionen der Fachliteratur beziiglich des Zeit-
punktes der Defektdeckung von Basalzellkarzinomen. Beim einzeitigen chirurgischen Verfah-
ren erfolgen die Resektion des Tumors und die Defektdeckung zum selben Zeitpunkt. Unter
einer zweizeitigen Vorgehensweise versteht man, dass sich die Defektdeckung erst nach gesi-
cherter Tumorfreiheit anschlieit (Grin et al., 1999). Nachfolgend werden beide Verfahren hin-
sichtlich ihrer Vor- und Nachteile, als auch die Bedeutung der gewahlten Sicherheitsabstdnde
dargestellt.

Einzeitige Chirurgie: Resektion mit Sicherheitsabstand

Die Klinischen Variationsbreiten beziiglich des angewendeten Resektionsabstandes differieren
in der Literatur zwischen 1 und 10 mm (Epstein, 1973; Muller, 1984). Lalloo und Sood (2000)
halten einen Sicherheitsabstand von 2 mm fir ausreichend.

Sicher ist, dass der Erhalt von gesundem Gewebe, sowie &sthetischen und anatomischen Gege-
benheiten gewahrleistet werden muss. Trotzdem sollte man selbst kleine, nodulére Basalzellkar-
zinome mit mindestens 4 mm Sicherheitsabstand exzidieren, um Tumorauslaufer im verblei-
benden Gewebe zu vermeiden und die Rezidivrate so gering wie moglich zu halten (Thomas et
al., 2003; Kimyai-Asadi et al., 2005). Die Bedeutsamkeit der richtigen Wahl der Sicherheitszo-
ne zeigen die Rezidivraten, welche nach unvollstandiger Tumorentfernung 26 % betragen (Na-
gore et al., 2003). Demnach ist ein Sicherheitsabstand von mindestens 10 mm bei sklerodermi-

form wachsenden und rezidivierenden Basalzellkarzinomen zu fordern (Miiller, 1984).

Zweizeitige Chirurgie

Wéhrend im einzeitigen chirurgischen Verfahren der Defekt sofort verschlossen wird, schlief3t
sich die Defektdeckung bei der zweizeitigen Chirurgie erst nach histologischer Untersuchung an
(Griin et al., 1999). Der Zeitrahmen zwischen Resektion und Rekonstruktion liegt in der Litera-
tur zwischen 2 und 61 Tagen (Mordick et al., 1990; Thibault und Bennett, 1995).

Breuninger et al. (2007) bevorzugen dieses Vorgehen, weil es nur so moglich ist durch sparsa-

me Exzisionen ausreichend gesundes Gewebe zu schonen und chirurgisch asthetische Ergebnis-



11

se zu erzielen. Zumeist entscheiden sich die Operateure bei dem zweizeitigen chirurgischen
Verfahren fiir geringe Sicherheitsabstande von 1 bis 2 mm (Niederhagen et al., 2000; Ro et al.,
2011). Die Anzahl der notwendigen Resektionen bis zur gesicherten Tumorfreiheit der Schnitt-
rander betragen durchschnittlich 1,5 bis 2,1 (Batra und Kelley, 2002; Leibovitch et al., 2005; Ro
etal., 2011).

Besonders fiir ausgedehnte Basalzellkarzinome und Rezidivtumoren stellt das zweizeitige chi-
rurgische Verfahren das favorisierte Vorgehen dar (Smeets et al., 2004). Dennoch muss bertick-
sichtigt werden, dass sich die zweizeitige Chirurgie als ein sehr zeitintensives Verfahren er-
weist. Aufgrund der Wartezeiten zwischen den Resektionen ist eine hohe Patientencompliance
erforderlich (Shriner et al., 1998).
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2 Zielstellung

Das Ziel der vorliegenden Arbeit ist es, den Erfolg der ein- bzw. zweizeitigen chirurgischen
Therapie des Basalzellkarzinoms anhand des Krankengutes der Poliklinik und Klinik der
Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Witten-
berg in einer kombinierten pro- und retrospektiven Studie zu eruieren.

Anhand verschiedener klinischer Parameter soll der Resektionserfolg unter besonderer Berlick-
sichtigung der Rezidiventwicklung in einer retrospektiven Untersuchung analysiert werden.
Weiterhin wird prospektiv dargelegt, inwiefern sich die Anwendung eines der beiden genannten
Therapiemethoden auf die Lebensqualitat des behandelten Patientengutes auswirkt.
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3 Untersuchungsmaterial und Methodik
3.1 Patientengut

3.1.1 Retrospektive Studie

Die retrospektive Studie soll das Untersuchungsgut von Patienten mit dem Erkrankungsbild des
Basalzellkarzinoms wiedergeben, die sich im Zeitraum vom 01.01.2004 bis zum 31.12.2007 in
der Klinik und Poliklinik der Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie der Martin-
Luther-Universitat Halle-Wittenberg chirurgisch behandeln lieRen. Dabei flossen die Daten von

309 Patienten mit 366 Basalzellkarzinomen ein.
3.1.2 Prospektive Studie

Um Informationen zur Lebensqualitat operierter Basalzellkarzinompatienten zu erhalten, wur-
den insgesamt 57 Patienten mit 57 Basalzellkarzinomen, welche sich im Zeitraum vom
01.01.2013 bis zum 31.12.2013 einer Operation in der Klinik und Poliklinik der Mund-, Kiefer-
und Plastische Gesichtschirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Wittenberg unterzogen,

befragt.
3.2 Methodik und Durchfiihrung
3.2.1 Retrospektive Studie

Folgende Angaben zu den Patienten wurden in einer Excel-Datei tlbernommen, kodiert und mit

dem Programm IBM SPSS 19 ausgewertet:

Name des Patienten
Geburtsdatum/Alter
Geschlecht

Lokalisation des Tumors
Klinischer Tumordurchmesser
Histologischer Subtyp
Therapieform

Chirurgischer Exzisionsabstand
Art der Rekonstruktion

Histologischer Befund
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Tumorentfernung in sano/non in sano
Anzahl infiltrierter Schnittrander
Nachresektion

Histologisches Ergebnis der Nachresektion
Auftreten eines Rezidivs

Datum der Diagnosestellung des Rezidivs

Postoperative Komplikationen

Die Informationen lieRen sich aus den ambulanten bzw. stationdren Akten und den darin enthal-
tenen Anamnesebdgen, Histologie- und Operationsberichten der Patienten enthnehmen.

Ausschlusskriterien waren die unvollstandige Erfassung der Patientendaten und Patienten mit
rezidivierenden Basalzellkarzinomen, bei denen der Primartumor alio loco behandelt wurde.
Ebenfalls lieBen sich nur die Basalzellkarzinome beriicksichtigen, bei denen man sich fiir eine

chirurgische Exzision entschied.

3.2.2 Prospektive Studie

Entwicklung und Vorbereitung des Evaluationsbogens

Ziel des vorliegenden Fragebogens (siehe Anhang) war es zu erortern, ob sich beziiglich des
Therapieverfahrens Unterschiede in der Lebensqualitit der Patienten ergeben. Der erarbeitete
Evaluationsbogen beinhaltet neun Fragen. Der erste bis sechste Teil des Fragebogens befasst
sich mit Aspekten der Basalzellkarzinomtherapie. Der siebente und achte Fragenkomplex stitzt
sich auf den EuroQol-Fragebogen 5D und bezieht sich auf den allgemeinen Gesundheitszustand
der Patienten. Im letzten Teil des Evaluationsbogens sind allgemeine Patientendaten, wie Ge-
schlecht oder Geburtsdatum, festgehalten.

Die gewonnenen Daten des Evaluationsbogens wurden in eine Word-Datei tberfuhrt und in
Papierform den Patienten ausgehandigt. VVor der eigentlichen Befragung fand die Durchfiihrung
eines sogenannten Pretests statt, um den Fragebogen auf seine Verwendbarkeit zu Uberprifen.
Dazu konnte dieser an Testpatienten erprobt werden, welche denen der Zielgruppe entsprach.
Der Pretest sollte sicherstellen, dass die Probanden den Inhalt des Fragebogens erfassen und
beantworten kénnen. So war es mdglich, Schwachpunkte im Erscheinungsbild oder Inhalt zu
erkennen und den Fragebogen einer erneuten Uberarbeitung zu unterziehen. Erst im Anschluss
daran wurden die Evaluationsbdgen in anonymisierter Form am ersten Kontrolltermin nach der
Operation den Probanden Ubergeben und von diesen ausgefllt. Der postoperative Zeitraum lag
bei allen Patienten zwischen sieben und neun Tagen. Unter Zuhilfenahme des Programms IBM

SPSS 19 lieRen sich alle Parameter kodieren und auswerten.
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Ausschlusskriterien

Patienten, die kognitiv nicht in der Lage waren die Fragen sinngemal zu beantworten, wurden
aus der Studie ausgeschlossen. Um dies zu verifizieren, wurden die allgemeinmedizinischen
Befunde zu Hilfe genommen. Des Weiteren war es nicht moglich, Probanden, die nicht zum
Kontrolltermin erschienen, das Ausfillen des Fragebogens ablehnten oder mehr als eine Frage

unbeantwortet lieRen in die Untersuchung einzubeziehen.

Evaluationsbogen: Deskriptive und induktive Statistik

Eine nicht beantwortete Frage im Evaluationsbogen wurde als ,,ungiiltiger Fall“ gewertet. Im
Ergebnisteil beziehen sich alle Diagramme und Tabellen auf 57 befragte Patienten. Hingegen
erfolgte keine Erfassung der ungultigen Félle in den graphischen Darstellungen der Zusammen-
hangsanalyse. Dennoch wurden auch hier in der Legende ungiiltige Falle zur besseren Ubersicht

aufgefihrt.

3.2.3 Statistik

Die zusammenhédngende Betrachtung nominalskalierter Variablen erfolgte mittels des Chi-
Quadrat-Tests. Um zu gewéhrleisten, dass der Chi-Quadrat-Test verldssliche Ergebnisse liefer-
te, mussten bestimmte Kriterien erfiillt sein. Lag in einer der Zellen ein erwarteter Wert unter
eins oder wiesen mehr als 20 % der Zellen einen Erwartungswert unter fiinf auf, so wurde auf
den Chi-Quadrat-Test verzichtet. Es fand in diesen Féllen die statistische Auswertung mittels
Fishers exakten Tests statt. Hinsichtlich ordinalskalierter oder metrischer Variablen griff man
auf den Mann-Whitney-U-Test zuriick, um zu analysieren, ob zwei unabhangige Stichproben
derselben Grundgesamtheit entstammen. In jedem Fall wurde ein Testniveau von 5 % festge-
legt. Lag der Signifikanzwert unter diesem Testniveau, galt der Zusammenhang als signifikant
(p< 0,05).
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4 Ergebnisse

4.1 Untersuchungsergebnisse

Das folgende Kapitel soll sich mit der Darstellung der Untersuchungsergebnisse befassen und
diese graphisch wiedergeben. In die Auswertung der retrospektiven Studie konnten insgesamt
366 chirurgisch entfernte Basalzellkarzinome von 309 Patienten einbezogen werden. Dabei
handelte es sich um 362 priméare Tumoren und vier Rezidive. Das Kollektiv der prospektiven
Untersuchung zur Lebensqualitdt umfasste 57 Patienten mit 57 Basalzellkarzinomen.

4.1.1 Alters- und Geschlechtsverteilung

Das Auftreten der Tumorentitat manifestierte sich zwischen dem 35. und dem 99. Lebensjahr.
Im Durchschnitt waren die Patienten bei Erstauftreten des Tumors 74,4 + 10,8 Jahre alt. Die
hochste Neuerkrankungsrate lag im 8. Lebensjahrzehnt. 92 % (n=333) der erfassten Patienten
war zu Behandlungsbeginn mindestens 60 Jahre alt. Abbildung sechs gibt einen Uberblick tiber

die Altersverteilung der Basalzellkarzinome.

150 - 140
[¢B)
e
(@)
£
-
g 100 -
g
©
@
m
S 50 -
=
g . 18
< 2
O .
30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89 90-99
Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre Jahre

Abbildung 6: Altersverteilung der therapierten priméren Basalzellkarzinome im Zeitraum
2004 bis 2007 (n=362)

Im untersuchten Krankengut lieRen sich 53,6 % (n=194) méannliche und 46,4 % (n=168) weib-
liche Basalzellkarzinompatienten erfassen. Das Geschlechterverhdltnis betrug demnach 1:1,2.

Es zeigte sich deutlich, dass das mannliche Geschlecht in den Jahrgéngen bis 79 Jahre den gro-
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Reren Anteil der Patienten repréasentierte. Frauen erkrankten hingegen eher im hohen Lebensal-
ter an einem Basalzellkarzinom (Abb. 7).
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Anzahl der Basalzellkarzinome

Abbildung 7: Alters- und Geschlechtsverteilung der therapierten Primartumoren im Zeitraum
2004 bis 2007 (n=362)

4.1.2 Lokalisation

Die bevorzugte Lokalisation der 362 priméren Basalzellkarzinome war die Nasenregion. In
diesem Bereich entwickelten sich 29,8 % (n=108) aller Tumoren. Die Nase war signifikant hau-
figer von einem Basalzellkarzinom betroffen als die anderen Gesichtsregionen (Chi-Quadrat-
Test, p=0,02). Auf den Stirn- und Wangenbereich entfielen mit 101 Tumoren insgesamt Uber
ein Viertel aller im Krankengut untersuchten Basalzellkarzinome. Klinisch weniger bedeutend

waren der Hals und der Bereich des Untergesichts (Abb. 8).
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Abbildung 8: Lokalisationen der therapierten Primdrtumoren im Zeitraum 2004 bis 2007
(n=362)

4.1.3 Histologische Differenzierung

Die Mehrzahl der Basalzellkarzinome entfiel auf den noduldren histologischen Subtyp. Insge-
samt waren im vorliegenden Krankengut 87 % (n=315) der Tumoren mit dieser Differen-
zierung zu verzeichnen (Abb. 9). An zweiter Stelle folgte das sklerodermiforme Basalzellkarzi-
nom, an dem 4,4 % (n=16) der Patienten erkrankten. Metatypische und multifokale Wachstums-
formen lieBen sich mit einem Anteil von 4 % (n=14) ausmachen. Sonderformen, wie Ulcus
rodens oder terebrans, traten in 1,1 % (n=4) der Falle auf. Mischformen, die mehrere oben ge-

nannte Differenzierungsformen aufwiesen, hatten einen Anteil von 3,6 % (n=13).
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Abbildung 9: Histologische Differenzierungsformen der therapierten primaren Basalzellkarzi-
nome im Zeitraum 2004 bis 2007 (n=362)

4.1.4 Resektionsabstand
59,7 % (n=216) der therapierten Basalzellkarzinome entfernte man mit einem Sicherheitsab-
stand von 5 mm. Bei 12,7 % (n=46) aller Tumoren wurde ein Resektionsabstand gewahlt, der

mehr als 5 mm betrug. Bei 27,6 % (n=100) der Basalzellkarzinome entschied sich der Chirurg

fur eine Sicherheitszone kleiner als 5 mm (Abb. 10).

Resektionsabstand

= <5mm
B 5mm
O >5mm

Abbildung 10: Ubersicht iiber die gewahlten Resektionsabstiande der therapierten Primértu-
moren im Zeitraum 2004 bis 2007 (n=362)

4.1.5 Non-in-sano-Resektion
Insgesamt liel3en sich bei 362 Primartumoroperationen 13,8 % (n=50) der Basalzellkarzinome

nicht im Gesunden entfernen. Bei 86,2 % (n=312) der Félle konnte demzufolge eine komplette
Entfernung der Tumoren erreicht werden. Bei 70 % (n=35) der non-in-sano resezierten Basal-
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zellkarzinome erfolgte eine Nachresektion. Dadurch konnten 94,3 % (n=33) der Basalzellkarzi-
nome in-sano entfernt werden. Die verbliebenen 5,7 % (n=2) lieRen sich nicht vollstandig rese-
zieren. Eine Entfernung in toto liel3 sich nach dem dritten Eingriff erzielen (Abb. 11).

Primare Basalzellkarzinome

(n=362)
\4 \ 4
non-in-sano in-sano
13,8% (n=50) 86.2 % (n=312)
Nachresektion
\4 \ 4
ja nein
70% (n=35) 30% (n=15)
> in-sano
Ergebnis 94,3% (n=33)
in-sano
1. Nachresektion : i 100% (n=2)
N in-sano Ergebnis r 0
5,7% (n=2 .
0 (n=2) 2. NachresektlonL non-in-sano
0% (n=0)

Abbildung 11: Anteil der non-in-sano-Resektionen bei den therapierten priméren Basalzell-
karzinomen im Zeitraum 2004 bis 2007 (n=362)

4.1.6 Lebensqualitat

Nachfolgend wird das Kollektiv der prospektiven Studie néher dargestellt. Dieser prospektive
Teil umfasste 45,6 % (n=26) weibliche und 54,4 % (n=31) mannliche Patienten. Der jlngste
Patient war zum Befragungszeitpunkt 28 Jahre alt, wahrend der Alteste ein Alter von 90 Jahren
aufwies. Im Durchschnitt lag das Patientenalter bei 72,3 + 11,2 Jahren. Lediglich 12,3 % (n=7)
der Probanden, bei denen die weiblichen Patienten den gréfiten Anteil darstellten, waren jlnger
als 61 Jahre alt. Das mannliche Geschlecht dominierte hingegen die Altersklasse tiber 80 Jahre
(Abb. 12).
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Abbildung 12: Alters- und Geschlechtsverteilung der therapierten priméren Basalzellkarzino-
me prospektiv befragter Patienten 2013 (n=57)

Im untersuchten Kollektiv geschah bei 82,5 % (n=47) der Patienten eine sofortige Defektde-
ckung. In 17,5 % (n=10) der Félle entschied man sich zu einem zweizeitigen Verfahren.

76,6 % (n=36) der Patienten, bei denen ein sofortiger Wundverschluss erfolgte, hatten die An-
wendung der zweizeitigen Chirurgie als stérend empfunden (Abb. 13). Hingegen war es fir
19,1 % (n=9) der einzeitig therapierten Patienten unbedeutend, welches der beiden Therapiever-

fahren zum Einsatz kam.

»Ja, es hiitte mich gestort.*
L n=
Befragung der einzeitig 36
therapierten Patienten,
ob sie eine spétere De- »\Nein, es hiitte mich nicht gestort.«
fektdeckung als stérend n=9
empfunden hétten.
n=47 N Keine Angaben
n=2

Abbildung 13: Befragungsergebnisse einzeitig therapierter Patienten zum alternativen Einsatz
des zweizeitigen Behandlungsverfahrens (n=47)

Unter Fragenkomplex 2 wurden die ein- bzw. zweizeitig therapierten Patienten nach ausgewahl-
ten Kriterien der Behandlungsmethode befragt. Hier fielen stark differierende Angaben auf.
Wiahrend 100 % (n=57) der Probanden die Sicherheit in Bezug auf das erneute Auftreten eines
Tumors als ,,wichtig” bzw. gar als ,,sehr wichtig* erachteten, war ein kurzer stationdrer Auf-
enthalt fur 28,1 % (n=16) der Patienten weniger bedeutsam (Abb. 14). Im Gegenzug legten die

Befragten aber groRen Wert auf eine geringe Anzahl von operativen Eingriffen. 96,4 % (n=55)
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hielten dieses Kriterium insgesamt firr ,,sehr wichtig bzw. ,,wichtig (Abb. 15). Der Asthetik
und Wiederherstellung der Funktion mafen die Patienten im Allgemeinen eine hohe Bedeutung

ZU.

1,8%

(
8,8%

(n=5) N
kurzer stationarer

Aufenthalt

B ,.schr wichtig*

B ,,wichtig

[ .,weniger wichtig*
[] ,.gar nicht wichtig*

[] Keine Angaben

Abbildung 14:  Bedeutung eines kurzen stationaren Aufenthaltes fir prospektiv befragte
Patienten mit therapierten Primartumoren im Jahr 2013 (giiltige Falle: n=56,
ungultige Félle: n=1)
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Abbildung 15:  Bedeutung der Anzahl operativer Eingriffe fir prospektiv befragte Patienten
mit therapierten priméren Basalzellkarzinomen im Jahr 2013 (gultige Félle:
n=56, ungultige Félle: n=1)

Gefragt nach dem Ergebnis der Behandlung erfillten sich die Vorstellungen von 42,1 % (n=24)
der 57 Patienten ,,voll und ganz“. 3,6 % (n=2) der Befragten sahen ihre Erwartungen als ,,im
Wesentlichen nicht” bzw. ,,gar nicht erfiillt" an (Tab. 1).
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Tabelle 1:  Von prospektiv befragten Patienten mit ein-/zweizeitig therapierten Primartumoren
eingeschatzte Behandlungsergebnisse (gultige Falle: n=54; ungultige Félle: n=3)

,Eigene Vorstellung wurde... Haufigkeit Prozent
...voll und ganz erfiillt* 24 421
...Im Wesentlichen erfullt* 28 49,1
...im Wesentlichen nicht erfillt* 1 1,8
...gar nicht erfullt 1 1,8

Im letzten Teil des Fragebogens wurden die Patienten aufgefordert ihren allgemeinen Gesund-
heitszustand anhand ausgewéhlter Kriterien zu beschreiben. Das Ausfuhren allgemeiner Tétig-
keiten, wie Hausarbeiten oder Freizeitaktivitaten, die Beweglichkeit bzw. Mobilitdt und die
Selbstflrsorge stellte fur den Grof3teil der Befragten kein Problem dar (Abb. 16). 70,2 % (n=40)
der Patienten hatten keinerlei Schmerzen oder Beschwerden. 29,8 % (n=17) gaben an unter
méRigen Schmerzen zu leiden. Etwa 18 % (n=10) waren maRig bzw. extrem angstlich oder dep-

ressiv.
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Abbildung 16: Von prospektiv befragten Patienten bewertete Kriterien zum allgemeinen

Gesundheitszustand (n=57)
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Im Anschluss wurden die Probanden gebeten ihren allgemeinen Gesundheitszustand anhand
einer Skala einzuschétzen. Die angegebenen Daten zeigten eine grofRe Streuung. Wéhrend ein
Patient mit 20 % einen schlechten Gesundheitszustand erkennen liel, waren zwei weitere Pro-
banden mit 100 % in einem ausgesprochen guten Gesundheitszustand. Im Durchschnitt lag der
verzeichnete Wert bei 74,3 + 17,1 %. Bei 64,8 % (n=37) der Befragten ergab die Beurteilung
des Gesundheitszustandes Werte zwischen 70 % und 99 % (Abb. 17).
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Abbildung 17: Von prospektiv befragten Patienten selbst eingeschéatzter allgemeiner Gesund-
heitszustand (gultige Falle: n=53, ungdltige Falle: n=4)

4.2 Zusammenhangsanalyse

Nachfolgend werden die gewonnenen Ergebnisse im Zusammenhang mit ausgewéhlten Parame-
tern betrachtet. Besonders Beriicksichtigung soll dabei das ein- bzw. zweizeitige Therapiever-
fahren und die non-in-sano-Resektion finden. Insgesamt flieRen in diese Auswertung 362 pri-
mére Basalzellkarzinome ein, bei denen man die ein- bzw. zweizeitige Chirurgie durchfihrte.
Bei 90,9 % (n=329) nahmen die Operateure eine sofortige Defektdeckung vor, wéhrend man

sich bei 9,1 % (n=33) der Patienten flir ein zweizeitiges chirurgisches VVorgehen entschied.
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4.2.1 Alter, Geschlecht, chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

Im untersuchten Krankengut kam das einzeitige Verfahren bei 38,3 % (n=126) der Basalzellkar-
zinome am haufigsten in der Altersgruppe 70 bis 79 Jahre zur Anwendung. Im Durchschnitt
waren die Patienten, bei denen man eine sofortige Defektdeckung vornahm, 74,8 + 10,9 Jahre
alt. Hingegen wurden die Patienten aus der Untersuchungsgruppe des zweizeitigen Verfahrens
durchschnittlich im Alter von 70,5 + 8,7 Jahren therapiert. Das VVorgehen mit spéterer Defektde-
ckung erfolgte bei 81,8 % (n=27) der Tumoren vornehmlich zwischen dem 60. und 79. Lebens-
jahr. Bei den unter 50-Jahrigen fand das zweizeitige Verfahren jedoch keine Anwendung
(Abb. 18). Es zeigte sich, dass der Einsatz eines der genannten Therapieverfahren abhangig vom
Patientenalter ist (Mann-Whitney-U-Test, p=0,02).
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Abbildung 18: Altersverteilung in Abhangigkeit vom chirurgischenVerfahren (Primartumo-
ren, n=362)

Das histologische Ergebnis der Tumorresektion veranschaulicht, dass in 76 % (n=38) aller un-
vollstandig entfernten Tumoren die Patienten &lter als 69 Jahre alt waren. Anteilig lag die non-
in-sano-Resektion im 10. Lebensjahrzehnt mit 22,7 % (n=5) deutlich tber dem im Durchschnitt
festgestellten Wert (Tab. 2). Der Mittelwert bestatigte bei den Patienten mit histologisch komp-
lett entfernten Basalzellkarzinomen ein Durchschnittsalter von 74,1 + 10,1 Jahren. Hingegen
wiesen von einer non-in-sano-Resektion Betroffene ein hoheres Durchschnittsalter auf

(75,9 £+ 10,8 Jahre).
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Tabelle 2:  Altersverteilung und non-in-sano-Resektion der ein-/zweizeitig therapierten Pri-
martumoren 2004 bis 2007 (n=362)

Alter in-sano non-in-sano Gesamtanzahl
Anzahl 2 0 2
30-39 Jahre % von Alter Pat. 100% 0% 100%
% von Tumorresektion 0,6% 0% 0,6%
Anzahl 8 1 9

40-49 Jahre % von Alter Pat. 88,9% 11,1% 100%
% von Tumorresektion 2,6% 2% 2,5%

Anzahl 15 3 18
50-59 Jahre % von Alter Pat. 83,3% 16,7% 100%

% von Tumorresektion 4,8% 6% 5%

Anzahl 64 8 72
60-69 Jahre % von Alter Pat. 88,9% 11,1% 100%
% von Tumorresektion 20,5% 16% 19,9%

Anzahl 123 17 140
70-79 Jahre % von Alter Pat. 87,9% 12,1% 100%
% von Tumorresektion 39,4% 34% 38,7%

Anzahl 83 16 99
80-89 Jahre % von Alter Pat. 83,8% 16,2% 100%
% von Tumorresektion 26,6% 32% 27,3%

Anzahl 17 5 22
90-99 Jahre % von Alter Pat. 77,3% 22,7% 100%
% von Tumorresektion 5,4% 10% 6,1%

Gesamtanzahl Anzahl 312 50 362
% 86,2% 13,8% 100%

Im Kollektiv kam das einzeitige Verfahren bei 92,3 % (n=155) der 168 Basalzellkarzinome
weiblicher und bei 89,7 % (n=174) der 194 Basalzellkarzinome méannlicher Patienten zum Tra-
gen und stellte somit bei beiden Geschlechtern das in der Klinik fir Mund-, Kiefer- und Plasti-
sche Gesichtschirurgie Halle bevorzugte operative Vorgehen dar. Die zweizeitige Chirurgie
wurde vor allem bei den Mannern eingesetzt. Von den 33 Fallen entfielen lediglich 39,4 %
(n=13) auf die weiblichen Patienten. Die Wahl des Therapieverfahrens wies jedoch hinsichtlich
des Geschlechts keinen signifikanten Zusammenhang auf (Chi-Quadrat-Test, p=0,397).

Auch die inkomplette Tumorresektion betraf hauptsachlich das ménnliche Geschlecht. Es besté-
tigte sich bei 16,5 % (n=32) Tumoren mannlicher Patienten eine non-in-sano-Resektion. Insge-
samt erfolgten 64 % (n=32) aller unvollstdndigen Resektionen bei der ménnlichen Patienten-
gruppe. Dennoch ist das ménnliche Geschlecht nicht signifikant haufiger als die weiblichen

Patienten von einer unvollstdndigen Tumorentfernung betroffen (Chi-Quadrat-Test, p=0,112).
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4.2.2 Lokalisation, chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

Das einzeitige Verfahren kam vor allem im Bereich der Nase, Wange und Stirn geh&uft zur
Anwendung (Abb. 19). Hier wahlte man diese Therapieform in mehr als die Halfte (n=171)
aller Falle. Eher seltener wurde dieses Verfahren an der Hals- und Skalpregion eingesetzt, auf
die nur 6,7 % (n=22) aller mittels der einzeitigen Chirurgie behandelten Basalzellkarzinome
entfielen. Der vermehrte Einsatz des zweizeitigen Therapieverfahrens im Bereich der Nase stell-
te sich als deutlich signifikant heraus (Chi-Quadrat-Test, p=0,01). 69,7 % (n=23) der Tumoren,
bei denen man sich fur die zweizeitige Therapie entschied, waren in der Nasenregion lokalisiert.
Dominierend war dabei vor allem der Bereich der Nasenspitze, gefolgt von Nasenfliigel und

Nasenriicken.
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Abbildung 19: Anwendung des ein-/zweizeitigen chirurgischen Verfahrens in Abhéangigkeit
von der Lokalisation (Primére Basalzellkarzinome, n=362)

Im untersuchten Kollektiv trat eine unvollstdndige Tumorentfernung mit mehr als einem Drittel
aller Basalzellkarzinome (38 %) im Bereich der Nase auf (Tab. 3). Hingegen war im Kranken-
gut festzustellen, dass sich trotz anatomischer Nahe zur Nasenregion im Bereich der Wange
histologisch nur 4 % (n=2) aller inkompletten Resektionen zeigten. An der Nase lokalisierte
Basalzellkarzinome waren dennoch nicht signifikant haufiger von einer unvollstandigen Tumor-
entfernung betroffen (Chi-Quadrat-Test, p=0,174). Anteilig lie} sich im perioralen Bereich ein
vergleichsweise hoher Anteil unvollstdndiger Resektionen feststellen. 20 % (n=5) der in diesem
Bereich diagnostizierten Tumoren wurden inkomplett reseziert. Ein hoher Anteil entfiel dabei
auf die Region der Nasolabialfalte (80 % [n=4]). Weiterhin haufig waren die Bereiche des Oh-
res (18,6 %) und der Nase (17,6 %) betroffen.
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Tabelle 3: Haufigkeiten der non-in-sano-Resektionen an verschiedenen Lokalisationen (Pri-
maére Basalzellkarzinome, n=362)

Lokalisation in-sano non-in-sano Gesamtanzahl
Anzahl 16 3 19
Skalp % von Lokalisation 84,2% 15,8% 100%
% von Tumorresektion 5,1% 6% 5,2%
Anzahl 41 4 45
Stirn % von Lokalisation 91,1% 8,9% 100%
% von Tumorresektion 13,1% 8% 12,4%
Anzahl 35 4 39
Schlafe % von Lokalisation 89,7% 10,3% 100%
% von Tumorresektion 11,2% 8% 10,8%
Anzahl 28 5 33
periorbital % von Lokalisation 84,8% 15,2% 100%
% von Tumorresektion 9% 10% 9,1%
Anzahl 89 19 108
Nase % von Lokalisation 82,4% 17,6% 100%
% von Tumorresektion 28,5% 38% 29,8%
Anzahl 44 2 46
Wange % von Lokalisation 95,7% 4,3% 100%
% von Tumorresektion 14,1% 4% 12,7%
Anzahl 20 5 25
perioral % von Lokalisation 80% 20% 100%
% von Tumorresektion 6,4% 10% 6,9%
Anzahl 35 8 43
Ohr % von Lokalisation 81,4% 18,6% 100%
% von Tumorresektion 11,2% 16% 11,9%
Anzahl 4 0 4
Hals % von Lokalisation 100% 0% 100%
% von Tumorresektion 1,3% 0% 1,1%
Gesamtanzahl Anzahl 312 50 362
% 86,2% 13,8% 100%

4.2.3 Histologische Differenzierung, chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

Sowohl im einzeitigen als auch im zweizeitigen Verfahren wurden berwiegend nodulére Ba-
salzellkarzinome entfernt (Abb. 20). Bei 25 % (n=4) aller sklerodermiformen Tumoren erfolgte
die Behandlung mittels der zweizeitigen Chirurgie. Hingegen konnten im Kollektiv der zwei-

zeitigen Chirurgie keine multifokalen Tumoren oder Sonderformen diagnostiziert werden.
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Abbildung 20: Chirurgische Therapieverfahren und histologische Differenzierungsformen
(Primartumoren, n=362)

Von 315 therapierten noduldren Basalzellkarzinomen zeigte der histologische Bericht bei
13,7 % (n=43) eine unvollstdndige Tumorentfernung. Hingegen war es dem Operateur in
86,3 % (n=272) gelungen, die noduldre Tumorentitdat komplett zu resezieren. Alle metatypi-
schen Basalzellkarzinome stellten sich als histologisch vollstdndig entfernt heraus (n=7). Vom
Pathologen diagnostizierte multifokale Tumoren wurden in tber einem Viertel (n=2) der Falle
nicht vollstandig reseziert (Tab. 4). Auch die Entfernung von aggressiven Sonderformen zeigte
eine hohe Rate an unvollstdndigen Resektionen. Statistisch liel3 sich kein Zusammenhang zwi-
schen dem histologischen Subtyp und der non-in-sano-Resektion feststellen (Fishers exakter
Test, p=0,494).
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Tabelle 4:  Anteil der non-in-sano-Resektion in Abhangigkeit vom histologischen Subtyp
(Primére Basalzellkarzinome, n=362)

Histologische in-sano non-in- Gesamt-
Differenzierung sano anzahl
Anzahl 272 43 315
nodular % von histologischer Differenzierung 86,3% 13,7% 100%
% von Tumorresektion 87,2% 86% 87%
Anzahl 13 3 16
sklerodermiform | % von histologischer Differenzierung 81,3% 18,8% 100%
% von Tumorresektion 4,2% 6% 4,4%
Anzahl 7 0 7
metatypisch % von histologischer Differenzierung 100% 0% 100%
% von Tumorresektion 2,2% 0% 1,9%
Anzahl 5 2 7
multifokal % von histologischer Differenzierung 71,4% 28,6% 100%
% von Tumorresektion 1,6% 4% 1,9%
Anzahl 3 1 4
Sonderformen % von histologischer Differenzierung 5% 25% 100%
% von Tumorresektion 1% 2% 1,1%
Anzahl 12 1 13
Mischformen % von histologischer Differenzierung 92,3% 1,7% 100%
% von Tumorresektion 3,8% 2% 3,690
Gesamtanzahl Anzahl 312 50 362
% 86,2% 13,8% 100%

4.2.4 Resektionsabstand, chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

Bei etwa 60 % der, sowohl einzeitig als auch zweizeitig operierten Basalzellkarzinomen hielt
der behandelnde Chirurg einen Resektionsabstand von 5 mm ein. Der Operateur wéhlte bei
18,2 % (n=6) der mittels der zweizeitigen Chirurgie therapierten Tumoren einen Sicherheitsab-
stand grofRer 5 mm. Hingegen kam ein Resektionsabstand iber 5 mm bei der einzeitigen Thera-
pieform lediglich bei 12,2 % (n=40) der Tumoren zum Tragen. Es konnten bei Operationen mit
sofortiger Defektdeckung mehr Basalzellkarzinome als beim zweizeitigen VVorgehen mit einem
Sicherheitsabstand unter 5 mm entfernt werden (28,3 %). Dieser Unterschied erwies sich als
nicht signifikant (Chi-Quadrat-Test, p=0,388).

Im untersuchten Kollektiv war festzustellen, dass unvollstdndig resezierte Basalzellkarzinome
am hdufigsten auftraten, wenn ein Sicherheitsabstand von 5 mm gewahlt wurde. 52 % (n=26)
der Tumoren waren davon betroffen. Anteilig traten jedoch die meisten inkompletten Tumorent-
fernungen auf, wenn sich der Chirurg flr eine Sicherheitszone von mehr als 5 mm entschied
(Abb. 21).
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Abbildung 21: Haufigkeiten der non-in-sano-Resektionen bei unterschiedlichen Sicherheits-
abstanden (Primartumoren, n=362)

4.2.5 Chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

Im vorliegenden Krankengut waren 13,8 % (n=50) der Basalzellkarzinome nicht vollstandig
entfernbar. Dabei zeigten die Operationen, bei denen das zweizeitige Verfahren Anwendung
fand mehr non-in-sano-Resektionen. Es fand bei 18,2 % (n=6) aller mittels der zweizeitigen
Chirurgie behandelten Tumoren eine inkomplette Resektion statt. Hingegen waren es beim ein-
zeitigen Verfahren 13,4 % (n=44). Es liel sich feststellen, dass die non-in-sano-Rate nicht vom
gewahlten Zeitpunkt des Wundverschlusses abhéngig ist (Fishers exakter Test, p=0,430).

4.2.6 Postoperative Komplikationen, chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

Es traten bei 10,2 % (n=37) der 362 Primartumoren postoperative Komplikationen auf. Bei
54,1 % (n=20) handelte es sich um Nekrosen und Wundinfektionen, die sich im weiteren Ver-
lauf medikamentds beherrschen lieRen. Dehiszenzen waren in 18,9 % (n=7) aller Komplikatio-
nen vorherrschend. Es war im Krankengut festzustellen, dass sich bei 13,5 % (n=5) der Basal-
zellkarzinome gleichzeitig mehr als eine Komplikation zeigte.

Bei 89,2 % (n=33) der Tumoren traten die postoperativen Komplikationen nach einzeitiger Chi-
rurgie auf. Gehauft wurden hier mit 57,6 % (n=19) Nekrosen und Wundinfektionen diagnosti-
ziert. Hingegen war bei der Behandlung mit spéterer Defektdeckung ersichtlich, dass bei den
vier Féllen, in denen Komplikationen zu verzeichnen waren 50 % (n=2) der Patienten mehr als
eine Komplikation aufwiesen (Abb. 22). Es lie} sich erkennen, dass bei Anwendung des zwei-
zeitigen Verfahrens das Risiko erhéht ist an mehr als einer Komplikation zu erkranken. Dieser

Zusammenhang erwies sich dennoch als nicht signifikant (Fishers exakter Test, p=0,080).
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Abbildung 22: Gewabhltes chirurgisches Verfahren und das Auftreten postoperativer Kompli-
kationen (Primare Basalzellkarzinome, n=362)

Bei einem Viertel (n=3) aller sich zu einer Nekrose entwickelnden Basalzellkarzinome geschah
zuvor eine unvollstdndige Tumorentfernung (Tab. 5). Bei der Basalzellkarzinombehandlung mit
im Heilungsverlauf auftretenden Dehiszenzen zeigte sich mit 42,9 % (n=3) anteilmaRig die
hdchste non-in-sano-Rate. Die Tumoren, bei denen mehr als eine Komplikation zu verzeichnen
war, wiesen eine 100 %ige in-sano-Rate auf. Auch bei sich anschlieBenden Wundinfektionen
liek sich zuvor histologisch kein inkomplett entferntes Basalzellkarzinom diagnostizieren.

Tabelle 5:  Non-in-sano-Resektionen und der Anteil postoperativer Komplikationen (Pri-
martumoren, n=362)

Postoperative in-sano non-in-sano Gesamtanzahl
Komplikation
Anzahl 9 3 12
Nekrose % von postoperativer Kompl. 75% 25% 100%
% von Tumorresektion 31% 37,5% 32,4%
Anzahl 8 0 8
Wundinfektion % von postoperativer Kompl. 100% 0% 100%
% von Tumorresektion 27,6% 0% 21,6%
Anzahl 4 3 7
Dehiszenz % von postoperativer Kompl. 57,1% 42,9% 100%
% von Tumorresektion 13,8% 37,5% 18,9%
Anzahl 3 2 5
Ektropium % von postoperativer Kompl. 60% 40% 100%
% von Tumorresektion 10,3% 25% 13,5%
Anzahl 5 0 5
>1 Komplikation | % von postoperativer Kompl. 100% 0% 100%
% von Tumorresektion 17,2% 0% 13,5%
Gesamtanzahl Anzahl 29 8 37
% 78,4% 21,6% 100%
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4.2.7 Infiltration der Schnittrénder, chirurgisches Verfahren und non-in-sano-Resektion

50 non-in-sano resezierte Basalzellkarzinome wurden hinsichtlich ihrer tumorinfiltrierten Ab-
setzungsrander untersucht. Bei 76 % (n=38) der Tumoren waren ein Absetzungsrand, bei 18 %
(n=9) der Basalzellkarzinome zwei Schnittrander nicht vollig tumorfrei geblieben. Drei, vier
und gar flnf befallene Absetzungsrander zeigten je 2 % (n=1) der Basalzellkarzinome.

Bei 95,5 % (n=42) der einzeitig operierten Tumoren bestatigten sich histologisch ein oder zwei
tumorpositive Schnittrander (Tab. 6). Von den sechs zweizeitig chirurgisch behandelten Tumo-
ren wiesen 83,3 % (n=5) lediglich einen tumorinfiltrierten Schnittrand auf. Beide Therapiever-
fahren unterschieden sich dennoch nicht in der Haufigkeit des Auftretens tumorinfiltrierter
Schnittrander (Fishers exakter Test, p=0,205).

Tabelle 6:  Anzahl der tumorinfiltrierten Schnittrénder bei 50 ein-/zweizeitig therapierten pri-
maren Basalzellkarzinomen

Tumorinfiltrierte Einzeitige Zweizeitige Gesamt-
Absetzungsrander Chirurgie Chirurgie anzahl
Anzahl 33 5 38
1 % von Absetzungsrander 86,8% 13,2% 100%
% von chirurg. Verfahren 75% 83,3% 76%
Anzahl 9 0 9
2 % von Absetzungsrander 100% 0% 100%
% von chirurg. Verfahren 20,5% 0% 18%
Anzahl 1 0 1
3 % von Absetzungsrénder 100% 0% 100%
% von chirurg. Verfahren 2,3% 0% 2%
Anzahl 0 1 1
4 % von Absetzungsrander 0% 100% 100%
% von chirurg. Verfahren 0% 16,7% 2%
Anzahl 1 0 1
5 % von Absetzungsrander 100% 0% 100%
% von chirurg. Verfahren 2,3% 0% 2%
Gesamtanzahl Anzahl 44 6 50
% 88% 12% 100%

4.3 Betrachtungen zur Rezidiventwicklung

Im Nachbeobachtungszeitraum von flnf Jahren konnten bei zwei weiblichen und zwei mannli-
chen Patienten vier Erstrezidive verzeichnet werden. Die Gesamtrezidivquote betrug demnach
1,1 %. Die Patienten waren bei Auftreten des Rezidivs in 75 % (n=3) der Falle &lter als 79 Jahre
alt. Der jungste an einem erneuten Basalzellkarzinome erkrankte Patient war 69 Jahre alt und
vom mannlichen Geschlecht. Zwei der insgesamt vier Rezidive manifestierten sich im Ohrbe-

reich, wéhrend die beiden anderen Tumoren an der Stirn und der Augenbraue auszumachen
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waren. 75% (n=3) der Rezidive zeigten ein noduldres Wachstumsmuster. Zwei Rezidive stellten
mit Tumordurchmessern iiber 20 mm sogenannte ,,Problembasaliome® dar. Durchschnittlich
traten die rezidivierenden Tumoren nach 24 Monaten auf.

Die Rezidive entwickelten sich alle nach Operation mit sofortigem Defektverschluss, was einen
Anteil von 1,2 % darstellt. Das geh&ufte Auftreten eines Rezidivs nach einzeitiger Chirurgie
erreichte jedoch kein Signifikanzniveau (Fishers exakter Test, p=1,000).

Von 312 Primértumoren, bei denen eine vollstandige Tumorentfernung geschah, rezidivierte
lediglich ein Basalzellkarzinom (0,3 %). Hingegen konnten bei 50 zunéchst nicht im Gesunden
exzidierten primdren Basalzellkarzinomen eine Rezidivrate von 6 % (n=3) ermittelt werden.
Dieser Zusammenhang erwies sich als deutlich signifikant (Fishers exakter Test, p=0,009). Aus
den Daten geht hervor, dass das Risiko, im Falle einer non-in-sano-Resektion an einem erneuten
Tumor zu erkranken, um den Faktor 20 erhoht ist.

70 % (n=35) der Patienten, bei denen sich der Tumor nicht im Gesunden absetzen lieB3, unterzo-
gen sich einer Nachresektion. Bei den restlichen 30 % (n=15) entschied man sich zur Nachbeo-
bachtung (Abb. 23). In der Gruppe der nachbeobachteten Tumoren resultierte eine Rezidivquote
von 6,7 % (n=1). Es machte jedoch hinsichtlich der Rezidiventwicklung keinen Unterschied, ob
eine Nachbeobachtung oder Nachresektion des Tumors stattfand (Fishers exakter Test,
p=0,048).

Primére Basalzellkarzinome

(n=362)
\4 \ 4
non-in-sano L, n=3 Gesamtrezidiv- n=14_ in-sano
(n=50) (6%0) rate (0,3%) (n=312)
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(n=2) (0%) rate  (57%) | (n=33)

— Nachbeobachtung (n=15)

Rezidiv- n=1
rate (6,7%)

Abbildung 23: Rezidivhéaufigkeiten und Behandlungsverldufe der therapierten priméren Ba-
salzellkarzinome im Zeitraum 2004 bis 2007 (n=362)
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4.4 Einschatzungen zur Lebensqualitat der Basalzellkarzinompatienten

Im Folgenden werden die Ergebnisse des Evaluationsbogens in Zusammenhang mit dem ange-
wendeten Therapieverfahren analysiert.

82,5 % (n=47) des befragten Kollektivs unterzog sich einer Operation mit sofortigem Wundver-
schluss. Von diesen 47 einzeitig therapierten Basalzellkarzinompatienten entfielen 55,3 %
(n=26) auf das ménnliche Geschlecht. Hingegen fand diese Therapiemethode bei 44,7 % (n=21)
der Frauen Anwendung. Beim zweizeitigen chirurgischen Verfahren lieen sich je 50 % (n=5)
mannliche bzw. weibliche Patienten verzeichnen. Bezogen auf das gesamte Krankengut wurden
83,9 % (n=26) der Manner und 80,8 % (n=21) der Frauen mittels der einzeitigen Chirurgie be-
handelt. Dieser Unterschied erwies sich jedoch als nicht signifikant (Fishers exakter Test,
p=1,000).

Betrachtet man das Alter der operierten Basalzellkarzinompatienten zeigte sich, dass anteilmé-
Rig beide Verfahren im Alter von 71 bis 80 Jahren am hdufigsten erfolgten (Abb. 24). In 44,7 %
(n=21) der Falle wéhlte man das einzeitige, bei 50 % (n=5) der Basalzellkarzinome das zwei-
zeitige Verfahren. Bei den uber 80jahrigen Patienten nahm man bei 90,9 % (n=10) der Tumoren
eine sofortige Defektdeckung vor.
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Abbildung 24: Zusammenhang zwischen der Altersverteilung prospektiv befragter Patienten
und dem angewendeten chirurgischen Verfahren (Primare Basalzellkarzinome,
n=57)

Alle Patienten, bei denen man das zweizeitigen Operationsverfahren durchfiihrte, maflen der
Sicherheit in Bezug auf das erneute Auftreten eines Tumors die hdchste Bedeutung zu. Die Pro-

banden der anderen Untersuchungsgruppe hielten mit 91,5 % (n=43) dieses Kriterium fiir ,,sehr
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wichtig”. Befragte man die Patienten nach der Wichtigkeit eines kurzen stationdren Aufenthalts,
so konnte man im Kollektiv feststellen, dass 67,4 % (n=31) der einzeitig und 90 % (n=9) der
zweizeitig operierten Patienten diesen Parameter als ,,wichtig® bzw. ,,sehr wichtig® einschétzten
(Abb. 25). Fir die Befragten der einzeitigen Chirurgie war ein kurzer Aufenthalt im Klinikum
dennoch nicht weniger bedeutsam als fiir jene, bei denen man die zweizeitige Therapiemethode
waéhlte (Fishers exakter Test, p=0,622).

Einzeitige Chirurgie Zweizeitige Chirurgie
(n=46) (n=10)

=8

Abbildung 25:  Angewendete Therapieverfahren im Zusammenhang mit der Wertigkeit eines
kurzen Klinikaufenthaltes fur prospektiv befragte Patienten (gultige Félle:
n=56, ungultige Falle: n=1)

kurzer stationarer
Aufenthalt

10,9%
(n=5)

B ..sehr wichtig*

I .-wichtig®

[ ., weniger wichtig"
[] ».gar nicht wichtig*

Gefragt wie relevant eine geringe Anzahl von operativen Eingriffen ist, antworteten 58,7 %
(n=27) der einzeitig therapierten Patienten mit ,,sehr wichtig“. Fur 30 % (n=3) der zweizeitig
operierten Probanden war dieses Kriterium von sehr hoher Bedeutung (Abb. 26). Dass Patien-
ten, die im einzeitigen chirurgischen Verfahren operiert wurden grundséatzlich mehrere Opera-

tionen ablehnten, war statistisch nicht signifikant (Fishers exakter Test, p=0,430).

Einzeitige Chirurgie Zweizeitige Chirurgie
(n=46) (n=10)

A

Abbildung 26:  Angewendete Therapieverfahren im Zusammenhang mit der Wertigkeit einer
geringen Anzahl operativer Eingriffe fur prospektiv befragte Patienten (gulti-
ge Falle: n=56, ungultige Félle: n=1)

geringe Anzahl ope-
rativer Eingriffe

B | schr wichtig®
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Asthetik als ein Parameter fiir den subjektiven Erfolg einer Tumoroperation schitzten sowohl
die Probanden der einzeitigen als auch jene der zweizeitigen Chirurgie als duRerst bedeutungs-
voll ein. Jedoch war festzustellen, dass funfmal mehr Patienten, die sich einer zweizeitigen Be-
handlung unterzogen, die Frage mit ,,weniger wichtig® beantworteten. Die Einschatzung des
Behandlungsergebnisses unter &sthetischen Gesichtspunkten ist dennoch unabhéngig vom Ein-
satz des ein- bzw. zweizeitigen Verfahrens (Fishers exakter Test, p=0,189).

Fur den Grofiteil der Probanden hatte die Wiederherstellung der Funktion einen groRen Stellen-
wert. 95,6 % (n=44) aller einzeitig therapierten Patienten und gar 100 % (n=10) jener, bei de-
nen eine spatere Defektdeckung stattfand, hielten die Wiederherstellung der Funktionsfahigkeit
des Gesichts fiir insgesamt ,,wichtig™ bzw. ,,sehr wichtig“. Fiir zwei Probanden (4,3 %) aus der
Gruppe der einzeitigen Chirurgie spielte dieser Parameter eine eher untergeordnete Rolle.
51,1 % (n=23) der im einzeitigen Verfahren operierten Patienten waren mit dem Ergebnis der
Behandlung ,,voll und ganz zufrieden“. In der Vergleichsgruppe der zweizeitigen Chirurgie
waren es hingegen nur 11,1 % (n=1). Uber Dreiviertel dieser Patienten zeigte sich ,,im Wesent-
lichen zufrieden* (Tab. 7). Patienten, bei denen eine sofortige Defektdeckung erfolgte, stellten
sich als zufriedener mit dem Behandlungsergebnis heraus (Fishers exakter Test, p=0,032). Es

sollte hier jedoch auf die geringe Fallzahl hingewiesen werden.

Tabelle 7:  Chirurgische Verfahren und Einschatzungen zum Behandlungsergebnis von pros-
pektiv befragten Patienten (giltige Félle: n=54; ungultige Falle: n=3)

,Eigene Vorstel- Einzeitige Zweizeitige Gesamt-
lung wurde... Chirurgie Chirurgie anzahl
...voll und ganz Anzahl 23 1 24
erfiillt* % von Behandlungsergebnis 95,8% 4,2% 100%
% von chirurgischen Verfahren 51,1% 11,1% 44,4%
...im Wesentli- Anzahl 21 7 28
chen erfillt % von Behandlungsergebnis 75% 25% 100%
% von chirurgischen Verfahren 46,7% 77,8% 51,9%
...im Wesentli- Anzahl 0 1 1
chen nicht er- % von Behandlungsergebnis 0% 100% 100%
fuillt« % von chirurgischen Verfahren 0% 11,1% 1,9%
...gar nicht er- Anzahl 1 0 1
fille« % von Behandlungsergebnis 100% 0% 100%
% von chirurgischen Verfahren 2,2% 0% 1,9%
Gesamtanzahl Anzahl 45 9 54
% 83,3% 16,7% 100%

85,1 % (n=40) der einzeitig operierte Patienten und 70 % (n=7) der Befragten, bei denen die
zweizeitige Therapie Anwendung fand, hatten keinerlei Schwierigkeiten hinsichtlich der Mobi-
litdt bzw. Beweglichkeit (Abb. 27). Der Groliteil der einzeitig und zweizeitig therapierten Pro-

banden ging allgemeinen Tatigkeiten ohne Probleme nach. Unterschiede waren jedoch beim
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Ausmald korperlicher Beschwerden und Schmerzen ersichtlich. 74,5 % (n=35) der Probanden,
im einzeitigen chirurgischen Verfahren operiert, waren schmerz- und beschwerdefrei. Hingegen
klagten 50 % (n=5) der Patienten, die zweizeitig therapiert wurden tiber maRige Schmerzen. Es
konnte dennoch nicht aufgezeigt werden, dass Patienten des zweizeitigen chirurgischen Verfah-

rens haufiger an Beschwerden leiden (Fishers exakter Test, p=0,145).
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Abbildung 27:  Chirurgische Therapieverfahren und von prospektiv befragten Patienten be-
wertete Kriterien zum allgemeinen Gesundheitszustand (n=57)



39

Im untersuchten Krankengut zeichnete sich ab, dass die Probanden der zweizeitigen Chirurgie
einen schlechteren allgemeinen Gesundheitszustand aufwiesen als das Kollektiv der Ver-
gleichsgruppe. 62,5 % (n=5) der zweizeitig und 40 % (n=18) der einzeitig therapierten Patienten
lieRen einen allgemeinen Gesundheitszustand unter 71 % erkennen. Bei keinem der Patienten,
bei denen sich die Defektdeckung erst spéter anschloss, lag der verzeichnete Wert tiber 80 %.
Hingegen waren es insgesamt 37,7 % (n=17) Patienten des einzeitigen Therapieverfahrens, die
ihr Wohlbefinden zwischen 81 % und einschlielich 100 % bewerteten (Tab. 8). Durchschnitt-
lich beurteilten die Untersuchten der einzeitigen Chirurgie ihren Gesundheitszustand mit
75,7 £ 17,6 %. Die Vergleichsgruppe erzielte einen Wert von 66,8 + 12,2 %. Es lieR sich den-
noch nicht aufzeigen, dass mittels der zweizeitiger Chirurgie behandelten Patienten generell
tiber einen schlechteren allgemeinen Gesundheitszustand verfiigen (Mann-Whitney-U-Test,
p=0,061)

Tabelle 8: Selbst eingeschétzter allgemeiner Gesundheitszustand prospektiv befragter Patien-
ten in Abhéngigkeit vom chirurgischen Verfahren (gultige Falle: n=53; ungltige

Falle: n=4)
Allgemeiner Ge- Einzeitige | Zweizeitige | Gesamt-
sundheitszustand Chirurgie | Chirurgie anzahl
Anzahl 18 5 23
<71% % von Allg. Gesundheitszustand 78,3% 21,7% 100%
% von chirurgischen Verfahren 40% 62,5% 43,4%
Anzahl 10 3 13
71-80% % von Allg. Gesundheitszustand 76,9% 23,1% 100%
% von chirurgischen Verfahren 22,2% 37,5% 24.5%
Anzahl 11 0 11
81-90% % von Allg. Gesundheitszustand 100% 0% 100%
% von chirurgischen Verfahren 24,4% 0% 20,8%
Anzahl 6 0 6
91-100% % von Allg. Gesundheitszustand 100% 0% 100%
% von chirurgischen Verfahren 13,3% 0% 11,3%
Anzahl 45 8 53
Gesamtanzahl % 84,9% 15,1% 100%
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5 Diskussion
5.1 Ergebnisdiskussion

Das Ziel der Arbeit bestand einerseits in der Analyse des Resektionserfolges beim klinisch
wichtigsten Tumor der &ulReren Haut, dem Basalzellkarzinom. Im zweiten Teil sollte ein Zu-
sammenhang zwischen dem Zeitpunkt des Wundverschlusses in der Therapie des Basalzellkar-
zinoms und der Lebensqualitét der Patienten wissenschaftlich untersucht werden.

5.1.1 Die non-in-sano-Resektion

Nachfolgend sollen die Aspekte der retrospektiven Studie zur non-in-sano-Resektion differen-

ziert betrachtet und diskutiert werden.

Alters- und Geschlechtsverteilung

Dass das Basalzellkarzinom in der dlteren Population vorherrschend ist, liel sich einmal mehr
in der vorliegenden retrospektiven Studie verdeutlichen. Durchschnittlich trat der Tumor mit
74,4 Jahren erstmals in Erscheinung. Chow et al. (2011) verzeichneten in ihrer Studie einen
Altersdurchschnitt von 73,1 Jahren. Die hdchste Neuerkrankungsrate zeigte sich im 8. Lebens-
jahrzehnt. Dieser Sachverhalt Iasst sich mit den Untersuchungen von Andrade et al. (2012) und
Seretis et al. (2010) stutzen. Rubin et al. (2005) argumentieren, dass altere Patienten ein weniger
gut funktionierendes Immunsystem aufweisen und die DNA-Regeneration meist schlechter
vonstattengeht als bei den jiingeren Patienten. Lediglich 0,6 % (n=2) der Patienten waren jiinger
als 40 Jahre alt. Auf Ahnliches verweisen Goh et al. (2006) und Ferreira et al. (2013).

Hinsichtlich der Inzidenz des Tumors wird sich zukinftig weiterhin ein Aufwaértstrend einstel-
len. Flohil et al. (2011) begriinden dies vor allem mit der stetig alter werdenden Bevélkerung
und der vermehrten UV-Licht-Exposition. Vor allem die kumulative UVB-Dosis ist tatkraftig
an der Entstehung des Tumors beteiligt. Sie triggert die Entstehung von Basalzellkarzinomen,
indem sie Briiche der DNA-Struktur verursacht und den DNA-Reparaturmechanismus verhin-
dert (Gloster und Brodland, 1996). So verwundert es nicht, dass die Zahlen zur H&aufigkeit der

Basalzellkarzinome nicht riicklaufig sind, sondern weiterhin ansteigen.

Betrachtet man die Geschlechterverteilung, sind Méanner geringfugig haufiger von einem Basal-
zellkarzinom betroffen. Das Geschlechterverhaltnis betrug im vorliegenden Krankengut 1:1,2.
In einer Untersuchung von Asif et al. (2010) waren &hnliche Ergebnisse zu verzeichnen. Auch

Abbas und Borman (2012) weisen in ihrer Studie auf ein Uberwiegen des mannlichen Ge-
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schlechts hin. Sie erkl&ren, dass sich Méanner sowohl aufgrund beruflicher Tatigkeit als auch zur
Erholung vermehrt in sonnenexponierten Gebieten aufhalten. In unserer Studie dominierten
Frauen die Altersklassen des 9. und 10. Lebensjahrzehnts. Spraul et al. (2000) erklaren dies mit
der hoheren Lebenserwartung des weiblichen Geschlechts.

Bezuglich der einzelnen Altersklassen lieR sich feststellen, dass Patienten, die sich im 10. Le-
bensjahrzehnt befanden, am haufigsten von einer inkompletten Tumorresektion betroffen waren.
Das gehdufte Auftreten von unvollstandig entfernten Tumoren in der mannlichen Patienten-
gruppe lieB sich in der vorliegenden Studie ausmachen. Ahnliche Resultate konnten Nagore et
al. (2003) und Bogdanov-Berezovsky et al. (2004) darlegen. Auch im Kollektiv von Spraul et
al. (2000) war ein Uberwiegen der inkomplett resezierten Basalzellkarzinome bei den méannli-
chen Patienten zu verzeichnen. Jedoch konnten auch sie keinen statistischen Zusammenhang
finden. Nach Meinung der Autoren fuhrte vermutlich der gréRere Tumordurchmesser beim

mannlichen Geschlecht zu vermehrten non-in-sano-Raten.

Lokalisation

Das Mittelgesicht war in der Gesamtheit betrachtet, am h&ufigsten von einem Basalzellkarzi-
nom betroffen. Die Nase stellte dabei die prédisponierte Region bei der Entstehung des Tumors
dar (Abb. 28). Im Untersuchungsgut von Smeets et al. (2004), Andrade et al. (2012) und Janjua
und Qureshi (2012) liel? sich dies ebenfalls beobachten. Dass die Lokalisation eines Basalzell-
karzinoms mit dem Geschlecht korreliert, zeigte Nasser (2005) in seiner Studie. Nach Ansicht
des Autors treten Tumoren bei Frauen hdufiger am Kopf auf als bei Mé&nnern. Er sieht es darin
begriindet, dass das mannliche Geschlecht die Skalpregion haufiger mit einem Hut schiitzt.
Frauen erkranken hingegen weniger haufig an einem Basalzellkarzinom der Ohrregion, da hier
das lange Kopfhaar einen natlirlichen UV-Schutz bietet. Tatsachlich lieen sich diese Fakten
auch in unserem Krankengut bestatigen. Bezogen auf alle am Ohr aufgetretenen Basalzellkarzi-
nome entfielen etwa 70 % (n=30) auf das mannliche Geschlecht. Hingegen wurden 58 % (n=11)

der am Skalp lokalisierten Tumoren bei den weiblichen Patienten diagnostiziert.

Eine Abhéngigkeit der non-in-sano-Resektion von der Tumorlokalisation konnte die vorliegen-
de Studie nicht zeigen. Dennoch sind unsere Ergebnisse vergleichbar mit der Untersuchung von
Nagore et al. (2003). Die grofite Tendenz beziiglich des Auftretens inkompletter Resektionen
wiesen die periorale Region und der Nasenbereich auf. Auch Richmond und Davie (1987) ver-
weisen auf ein geh&uftes Vorkommen positiver Schnittrdnder an der Nase. Da in den genannten

Regionen weniger Ersatzmaterial zur Defektdeckung zur Verfligung steht und bei der Wahl
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groler Sicherheitsabstdnde mit einem weniger &sthetischen Ergebnis zu rechnen ist, wurde ver-

mutlich der Exzisionsabstand in diesen Bereichen geringer gewahlt (Walker und Hill, 2006).

Abbildung 28: Der Nasenbereich als Risikoregion fir die Entwicklung eines Basalzellkarzi-
noms (Smeets et al., 2004)

Histologische Differenzierung

Es lieR sich eindeutig erkennen, dass das noduldre Basalzellkarzinom mit 87 % (n=315) die
héufigste histologische Diagnose darstellte. Weigel (1988), Scrievener et al. (2002) und Eichen-
topf (2007) konnten durchschnittlich 78 % noduldre Tumoren in ihrem Krankengut verzeichnen.
Hinsichtlich des Auftretens der sklerodermiformen (morpheartigen) Basalzellkarzinome decken
sich unsere Ergebnisse mit denen von Eichentopf (2007) publizierten Daten.

Interessante Fakten beziiglich der histologischen Differenzierungsform stellten Arits et al.
(2011) in einer niederlandischen Studie vor. In ihren Untersuchungen waren die noduléren
Wuchsformen im Zeitraum von 1991 bis 2007 stark ruicklaufig. Sie konnten etwa 20 % weniger
Tumoren dieser Differenzierungsform in ihrem Krankengut erfassen. Hingegen lielen sich ver-
starkt superfizielle (multifokale) Basalzellkarzinome im Laufe der letzten zwei Jahrzehnte re-
gistrieren. Die Autoren stellen in Hinblick auf ihre Ergebnisse zwei Hypothesen auf, die erkla-
ren sollen, weshalb sich die Neuerkrankungsraten der superfiziellen Wuchsform erhéht haben.
Das zu 66,2 % am Rumpf lokalisierte superfizielle Basalzellkarzinom entsteht primér durch
intermittierende Sonneneinstrahlung. Der in den 70er Jahren aufkommende Drang nach Erho-
lung in sonnenexponierten Gebieten lieR diesen Tumortyp stetig ansteigen. Andererseits wird
von ihnen diskutiert, ob sich die nodulére Differenzierungsform aus der multifokalen entwi-

ckelt. Das wachsende Gesundheitsbewusstsein und der Anstieg von Friiherkennungsunter-
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suchungen wiirde demzufolge die These von rickldufigen noduldren Tumoren stitzen, weil

moglicherweise frihe multifokale Formen heute eher diagnostiziert werden.

Shirley et al. (2007) gelangen in ihrer Studie zu dem Schluss, dass eine Korrelation zwischen
dem histologischen Differenzierungsgrad und der inkompletten Tumorresektion besteht. Ver-
gleichbar mit deren Krankengut traten in unserem Kollektiv vor allem multifokale, sklerodermi-
forme Basalzellkarzinome und aggressive Wuchsformen (Ulcus terebrans und Ulcus rodens)
auf, die sich zumeist als unvollstdndig entfernt herausstellten. In einer Studie von Bogdanov-
Berezovsky et al. (2004) lieR sich ebenfalls eine hohe Anzahl von inkomplett resezierten ulzera-
tiven Basalzellkarzinomen eruieren. Sie schlussfolgern, dass die Rander des Tumors intraopera-
tiv schlecht scharf abgrenzbar sind und der Resektionserfolg dadurch haufiger ausbleibt. Im
Krankengut von Eichentopf (2007) wurden metatypische Tumoren, relativ gesehen, im geringe-
ren Male korrekt reseziert. Metatypische Tumoren ahneln im klinischen Bild den spinozellulé-
ren Karzinomen. Man schreibt diesen vermehrt ein infiltrierendes Wachstum und Metastasie-
rung zu (Rassner et al., 1993). Es gelang hingegen den Operateuren im vorliegenden Untersu-
chungsgut alle Basalzellkarzinome dieser Wuchsform zu entfernen. Ein Aspekt ist die mogli-
cherweise zeitnahe Konsultation einer Fachklinik. Durchschnittlich suchten unsere Patienten
innerhalb eines Jahres die Ambulanz der Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie des
Universitatsklinikums auf. Vermutlich waren dadurch diese Tumoren gut beherrschbar.

Resektionsabstand

Der Sicherheitsabstand ist eines der am intensivsten diskutierten Themen in der Therapie des
Basalzellkarzinoms. Wéhrend Babaye-Nazhad et al. (2009) vornehmlich den Einsatz geringer
Resek-tionsabstande propagieren, hielt man sich in unserem Klinikum immer an die von Konz
(1981) geforderte These den Exzisionsabstand etwas grofRer zu wahlen. Bei lediglich 27,6 %
(n=100) aller Tumoren nahm der Chirurg die Exzision mit Sicherheitsabstanden unter 5 mm
vor. Hier lagen dann spezielle Gegebenheiten vor, wie die Kombination aus inzipienten Basal-
zellkarzinomen und eingeschrénkte Operabilitat der Patienten. Die umfassenden Erfahrungen in
der Therapie der Basalzellkarzinome in Verbindung mit mehreren Erhebungen der Universitéts-
klinik in Halle (Weigel, 1988; Linnbach, 2001; Eichentopf, 2007) fiihrten zu klaren Empfeh-
lungen zur Umsetzung der jeweiligen Sicherheitsabstdnde. Linnbach (2001) untersuchte die
Resektionsabstdnde von insgesamt 1982 Basalzellkarzinomen im Zeitraum von 1956 bis 1995
in unserem Hause. In der Vergangenheit wahlte man bei lediglich 56 %, in der vorliegenden
Studie bei 87,3% (n=316) der Tumoren einem Sicherheitsabstand von einschlieBlich 5 mm. Des
Weiteren wurden 14 % aller Basalzellkarzinome im Untersuchungszeitraum von Linnbach

(2001) mit einer Sicherheitszone von mehr als 10 mm entfernt. Dies war bei keinem operierten
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Basalzellkarzinom im Zeitraum von 2004 bis 2007 der Fall. Allerdings ist es schwierig die ge-
wahlten Resektionsabstdnde der beiden Arbeiten an unsere Einrichtung zu vergleichen. Letzt-
endlich hat die individuelle Lernkurve des jeweiligen Operateurs einen groRen Einfluss auf die
Wahl des Sicherheitsabstandes.

Cigna et al. (2011) stellten in ihrer Untersuchung fest, dass die Gefahr einer inkompletten Re-
sektion bei Sicherheitsabstanden unter 5 mm erhéht ist. Auch in unserem Untersuchungsgut
traten mehr non-in-sano-Resektionen bei den unter 5 mm exzidierten Basalzellkarzinomen auf
als in der Gruppe, bei denen der Operateur einen Sicherheitsabstand von 5 mm waéhlte. Autoren,
wie Lalloo und Sood (2000) und Babaye-Nazhad et al. (2009) sprechen sich flr die Entfernung
der Tumoren mit Resektionsabstdnden von 2 mm bzw. 4 mm aus und veranschaulichen dies mit
ihren exzellenten klinischen Ergebnissen. Lalloo und Sood (2000) konnten eine non-in-sano-
Rate von lediglich 5 % verzeichnen. Kritisch zu sehen ist allerdings das ausschlieRliche Einbe-
ziehen solider und gut abgrenzbarer Tumoren in ihre Untersuchung und die Wahl eines geringe-
ren Nachbeobachtungszeitraumes als in der vorliegenden Studie. Hinsichtlich dieser Einschran-
kungen fallt der Vergleich beider klinischer Untersuchungen schwer.

Allgemein lasst sich folgern, dass die Anwendung von Resektionsabstdanden von weniger als
5 mm vor allem fir nodulére Basalzellkarzinome durchaus vertretbar ist (Bisson et al., 2002;
Kumar et al., 2002; Kimyai-Asadi et al., 2005). Dennoch sollte man sich bei der Festlegung des
Sicherheitsabstands auch an dem Wachstumsverhalten des Basalzellkarzinoms orientieren (Har-
le, 1993). Deswegen erscheint es sinnvoll bei metatypischen oder sklerodermiformen Basalzell-
karzinomen und einem Tumordurchmesser Uber 20 mm die Sicherheitszone besser etwas groRer
zu wahlen, um einen tumorfreien Resektionsrand sicherzustellen (Muller, 1984). Im Allgemei-
nen sind aus der Sicht der eigenen Klinik folgende Sicherheitsabsténde etabliert: nodulére und
kleine Basalzellkarzinome 5 mm, rezidivierende sowie sklerodermiforme und groRe Tumoren

10 mm.

Rezidventwicklung

Ein in der internationalen Literatur ebenfalls kontrovers diskutiertes Faktum ist die Rezidivent-
wicklung in der Therapie des Basalzellkarzinoms im Gesicht. Insgesamt zeigten 50 der 362
therapierten primaren Basalzellkarzinome eine non-in-sano-Resektion. Die non-in-sano-Rate
lag demzufolge bei 13,8 %. Vergleichbar ist dieses Ergebnis mit denen von Malik et al. (2010),
in deren Untersuchung 14 % aller Tumoren unvollstandig exzidiert wurden. 17,5 % der Tumo-
ren in der Studie von Eichentopf (2007) waren von einer eine non-in-sano-Resektion betroffen.
Somit ist ein Rickgang der inkompletten Resektionen in unserer Einrichtung zu verzeichnen.

Dennoch existieren zahlreiche Studien, in denen die Rate der unvollstdndigen Tumorentfer-
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nungen wesentlich niedriger ausfallt als in unserem Krankengut. Im Untersuchungsgut von
Sherry et al. (2010) resezierten die Operateure lediglich 3,2 % der Tumoren inkomplett. In einer
australischen Untersuchung traten 1,5 % unvollstandig entfernte Basalzellkarzinome auf (Pua et
al., 2009). Allerdings war die gewéhlte Methodik nicht gleich der unseren. Zum einen nahmen
in der besagten Studie ausschlie3lich zwei Chirurgen die operativen Entfernungen vor. Dies traf
in der vorliegenden Untersuchung nicht zu. Vor allem Arzte in der Facharztausbildung sind an
den Operationen der Tumoren in unserem Hause beteiligt gewesen. Dass bei diesen statistisch
signifikant haufiger inkomplette Resektionen auftreten, konnten Talbot und Hitchcock (2004)
und Riml et al. (2011) darstellen. Des Weiteren bezog man sich nur auf Tumoren, welche man
mit einem Exzisionsabstand von 3 bis 4 mm entfernte. In unserer Studie hingegen wahlte man
eine Sicherheitszone zwischen 2 und 10 mm.

Insgesamt entschied man sich in der vorliegenden Untersuchung bei 70 % (n=35) der non-in-
sano resezierten Tumoren fur eine weitere chirurgische Behandlung. Dies liegt tiber den von
Malik et al. (2010) prasentierten Wert. Hier unterzog man lediglich 52 % der Basalzellkarzino-
me einer erneuten Operation. Jedoch stiitzen Griffiths et al. (2005, 2007) unsere Resultate, in-
dem sie ebenfalls einen zweiten operativen Eingriff fordern. Auch in einer Studie von Patel et
al. (2013) wurde der Groliteil der unvollstdndig entfernten Tumoren nachreseziert.

Entscheidend ist allerdings die in unserem Krankengut eruierte Gesamtrezidivrate von 1,1 %
(n=4). Sie ist mit den Resultaten aus dem Untersuchungsgut von Goh et al. (2006) vergleichbar,
die ahnlich niedrige Rezidivraten belegen kdnnen. Die Autoren begriinden dies vor allem mit
der friihen Nachresektion unvollstdndig entfernter Tumoren. Sarma et al. (1984) stellen dazu
Vermutungen an, die erkléren sollen, weshalb die Rezidivquote bei primér non-in-sano resezier-
ten Basalzellkarzinomen und einer sich anschliefenden Nachresektion so gering ausfallt. Ein
mdglicher Grund ist, dass die verbleibenden Tumorzellen durch die Entziindungsreaktion und
der Bildung von Granulationsgewebe devitalisiert werden und somit anschlieend nicht mehr
nachweisbar sind. Des Weiteren kénnen dem Pathologen kleine Tumornester im Mittelpunkt
der Entziindungsreaktion durch die Anwendung von Serienschnitten in der MOHS-Technik
entgehen. Auch im Untersuchungsgut von Dieu und Macleod (2002) war die Rezidivrate in der
nachbeobachteten Patientengruppe mit 3,1 % hoher als in der nachresezierten Probandengruppe.
Die Autoren sind der Auffassung, dass diese Rezidivquote in Anlehnung an andere Studien
noch hoher liegen wirde, da sie ihren Nachbeobachtungszeitraum von 18 Monaten relativ kurz
hielten. Die Wissenschaftler sprechen sich somit eindeutig fir eine Nachresektion aus. Auch
Goh et al. (2006) sind davon (berzeugt. Nur so ist es dem Operateur mdglich unnétig radikale
Exzisionen zu vermeiden. Wilson et al. (2004) zeigten jedoch auf, dass Rezidive etwa doppelt
so haufig bei nachresezierten als bei nachbeobachteten Tumoren auftreten. Man wahlte auf-

grund der Komorbiditat der Patienten das ,,wait and see*“- Prozedere. Die Mehrfacherkrankten
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verstarben in dieser Studie allerdings schneller als die Patienten der nachoperierten Vergleichs-
gruppe. Somit fallt der Vergleich beider Untersuchungsgruppen schwer.

Inwieweit sich der Operateur fur eine Nachresektion oder ein ,,wait and see“- Prozedere ent-
scheidet, ist sicherlich von mehreren Faktoren abhéngig und l&sst sich nicht pauschal auf alle
Patienten Ubertragen. Wahrend vor allem das Alter der Patienten und deren Gesundheitszustand
von Bedeutung sind, sollten auch Aspekte, wie Tumordurchmesser oder histologische Differen-
zierung des Tumors Bertcksichtigung finden (Berlin et al., 2002; Santiago et al, 2010). In je-
dem Fall sollten die Patienten nach erfolgter Therapie regelmaRige und langfristige Kontrollun-
tersuchungen wahrnehmen. Wir stiitzen damit diese Aussage, zumal Rezidive in unserem Kran-
kengut durchschnittlich erst nach 24 Monaten auftraten. Somit sind alle Untersuchungen mit
zum Teil kiirzeren Nachbeobachtungszeitraumen wesentlich kritischer zu betrachten. Santiago
et al. (2010) verweisen des Weiteren darauf, dass sich Rezidive sogar erst innerhalb der ersten

funf Jahre nach Exzision entwickeln kénnen.

Walker und Hill (2006) analysierten in ihrer Untersuchung wie haufig Rezidive nach in-sano-
Resektionen auftraten. Nach Ansicht der Autoren ist das Auftreten von Rezidiven nach voll-
standiger Entfernung des Tumors nicht zu erwarten. Falls dennoch ein Rezidiv nach in-sano-
Resektion auftritt, impliziert dies verschiedene mogliche Griinde. Dazu gehdren die unvollstan-
dige histologische Aufarbeitung, Verschleppung von Basaliomkeimen in die Tiefe oder die ganz
seltene Metastasenbildung. Es lie3 sich lediglich ein Rezidiv nach histologisch kompletter Re-
sektion im Untersuchungszeitraum von 2004 bis 2007 in der Einrichtung der Mund-, Kiefer-
und Plastische Gesichtschirurgie Halle verzeichnen. Welche Griinde dieser Tatsache geschuldet
sind, ist im Nachhinein schwierig zu erfassen. Fest steht jedoch, dass unvollstandig entfernte
Tumoren ein weitaus hoheres Risiko in sich tragen ein Rezidiv zu entwickeln, als jene, die als
histologisch vollstandig reseziert diagnostiziert wurden (Nagore et al., 2003; Walker und Hill,
2006; Eichentopf, 2007). Die Resultate der vorliegenden Studie verweisen darauf, dass das Auf-
treten von Rezidiven nach unvollstandiger Tumorentfernung um den Faktor 20 hoher liegt als

bei in-sano-resezierten Basalzellkarzinomen.

Betrachtet man zuletzt die vom Tumor infiltrierten Schnittrdnder mit sich spater entwickelndem
Rezidiv, so lieRen sich im vorliegenden Krankengut durchschnittlich 1,4 befallene Schnittrander
verzeichnen. Hingegen waren bei jenen Basalzellkarzinomen, die inkomplette Resektionen ohne
sich anschlieBende Rezidivbildung zeigten im Mittel 1,7 Schnittrdnder vom Tumor infiltriert.
Eichentopf (2007) weist auf &hnliche Werte hin. Er stellte einen signifikanten Zusammenhang

zwischen dem Befall der Schnittrander und der Rezidiventwicklung fest.
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5.1.2 Einzeitige versus zweizeitige Chirurgie

Die Wahl des Zeitpunktes des Wundverschlusses ergibt verschiedene Diskussionsansétze. Im
analysierten Untersuchungsgut wurde bei 90,9 % (n=329) der Basalzellkarzinome ein sofortiger
Wundverschluss vorgenommen. Damit stellt das einzeitige Verfahren das favorisierte Vorgehen
in der Einrichtung der Mund, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie am Universitatsklinikum
Halle dar. Auch Eichentopf (2007) konnte dies in seiner Untersuchung darlegen.

Als Vorteil der einzeitigen Chirurgie gilt vor allem das Einsparen von personellem Aufwand.
Des Weiteren ist die zeitliche Verkiirzung der Behandlungsdauer durch einen einzeitigen Ein-
griff als weiterer Vorzug dieser Therapiemethode zu nennen. Problematisch wird die Anwen-
dung der einzeitigen Chirurgie jedoch immer dann, wenn sich bei der histologischen Aufarbei-
tung inkomplette Resektionen erkennen lassen. Der damit verbundene Aufwand die bereits ver-
schlossene Wunde erneut einer Resektion zu unterziehen, werten Niederhagen et al. (2000) als
deutlichen Schwachpunkt dieser Therapiemethode. Besonders die Identifikation der verbleiben-
den Tumorreste gestaltet sich bei angewendeten Lappenplastiken als dulerst schwierig. Es ist
ein Ziel des vor allem dermatologisch tatigen Operateurs das gesunde Gewebe so gut wie mog-
lich zu schonen, um undsthetische Resektionsergebnisse zu vermeiden (Breuninger et al., 2007).
Niederhagen et al. (2000) kritisieren, dass sich eben dieses Ziel durch die einzeitige Chirurgie
nicht immer erreichen l&sst und der Patient EinbuBen in kosmetischer und funktioneller Hinsicht
erdulden muss. Mund-, Kiefer-, Gesichtschirurgen argumentieren hingegen, durch ihr plastisch-
rekonstruktives Repertoire einzeitig diese Basalzellkarzinome komplett und ohne &sthetische
Einbulen resezieren zu kénnen (Schubert, 2000).

Grin et al. (1999) propagieren die Anwendung der zweizeitigen chirurgischen Behandlungsme-
thode, bei der der Wundverschluss erst nach histologisch bestétigter in-sano-Resektion vorge-
nommen wird. Das Verfahren sollte vor allem dann Anwendung finden, wenn es sich um Lokal-
rezidive, ausgedehnte Tumoren und anatomisch unglinstig gelegene Basalzellkarzinome handelt
(Griin et. al, 1999; Smeets et al., 2004). Dennoch wahlt der Operateur zumeist knappe Exzi-
sionsabstande, um den Defekt so gering wie mdglich zu gestalten (Ro et al., 2011). Die Gefahr
Tumorauslaufer nachzuweisen und erneute operative Eingriffe kénnen das Wohlbefinden der
Patienten, vor allem dem erhohten Zeitaufwand geschuldet, beeintrachtigen (Shriner et al,
1998). Mordick et al. (1990) kdnnen sich dieser Annahme jedoch nicht anschlieRen. Die Wis-
senschaftler beobachteten in ihrem Krankengut, dass die zweizeitig therapierten Patienten die
offene Wunde hervorragend tolerierten. Auch fiir die Operateure scheint das etappenweise Vor-
gehen ein Vorteil zu sein, da ihnen so mehr Zeit fur die Planung der Rekonstruktion zur Verfi-
gung steht. In einer Studie von Mosterd et al. (2008) fand bei 78 % der im zweizeitigen Verfah-
ren therapierten Patienten ein zweiter chirurgischer Eingriff statt. Die verbleibenden 22 % beno-

tigten drei oder mehr Operationen. Der Zeitraum des sich an die erste Operation anschlieRenden
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zweiten chirurgischen Eingriffs liegt in der Literatur zwischen 2 und 61 Tagen (Mordick et al.,
1990; Thibault und Bennett, 1995). Bedenkt man, dass sich die Nachresektion in diesem Zeit-
rahmen an die Erstoperation anschlie3t, wird deutlich, dass dies vor allem erhdhte Kosten und
personellen Aufwand nach sich zieht. Breuninger et al. (2007) sehen dennoch den Hauptvorteil
der Methode in der etappenweisen Exzision, wodurch sich gesundes Gewebe schonen l&sst.

Im untersuchten Krankengut entschied man sich lediglich bei 9,1 % (n=33) der Basalzellkarzi-
nome fir die zweizeitige Therapiemethode. Den Forderungen von Breuninger und Garbe (1998)
folgend, das zweizeitige Verfahren vor allem in Risikoregionen anzuwenden, erfolgte auch im
vorliegenden Patientengut. 84,9 % (n=28) aller zweizeitig operierten Basalzellkarzinome waren
im Bereich der Nase, Stirn und der Wange vorzufinden. Vergleicht man unsere klinischen Er-
gebnisse mit denen von Niederhagen et al. (2000) unterzogen sich in ihrem Krankengut eben-
falls gehauft Manner dem zweizeitigen Therapieverfahren. Mdglicherweise ist das Offenhalten
der Wunde nicht mit dem Schonheitsideal der weiblichen Patienten vereinbar, weshalb sich
diese oOfter gegen die zweizeitige Chirurgie entscheiden. Ebenso liel sich feststellen, dass die
Patienten, bei denen der Operateur das zweizeitige Therapieverfahren wahlte im Durchschnitt
jlnger waren als jene, bei denen das einzeitige Verfahren Anwendung fand. Womdgglich wollte
man geriatrische Patienten aufgrund ihrer oftmals vorhandenen Multimorbiditat nicht mehreren
Operationen unterziehen, um unnétige Komplikationen zu vermeiden.

Thibault und Bennett (1995) untersuchten in einer Studie den Zusammenhang zwischen dem
Auftreten postoperativer Komplikationen und dem Zeitpunkt des Defektverschlusses bei An-
wendung von Vollhautransplantaten. Der Defektverschluss, zwei bis acht Tage nach Erstopera-
tion durchgefuhrt, kann, nach Ansicht der Autoren, das Risiko einer Nekrose des Transplantats
minimieren. Bei Durchfiihrung eines sofortigen Wundverschlusses ist mit einer vermehrten
Anzahl von Nekrosen zu rechnen. In unserem Krankengut konnten von 34 Transplantatopera-
tionen beim einzeitigen Verfahren postoperativ 11,8 % (n=4) Nekrosen verzeichnet werden.
Hingegen lieBen sich bei Transplantatoperationen mit spaterer Defektdeckung 4 % (n=1) Nek-
rosen registrieren. Allerdings sollte man hier berlicksichtigen, dass die Nekrose im Fall der
zweizeitigen Chirurgie zusatzlich mit einer Wundinfektion assoziiert war. Der Vorteil der spate-
ren Verpflanzung von Vollhauttransplantaten in der Therapie des Basalzellkarzinoms liegt in
dem ausreichend grolien Zeitfenster fiir die Bildung von Granulationsgewebe in der Empfénger-
region. Die beschleunigte Heilung wird durch eine zeitiger stattfindende vollstandige Blutver-
sorgung erreicht (Thibault und Bennett, 1995).

Hinsichtlich der non-in-sano-Resektion stitzt Eichentopf (2007) die Resultate der analysierten
Studie. Es sind die zweizeitig operierten Basalzellkarzinome, bei denen eine héhere non-in-
sano-Rate vorzufinden ist. Die Operateure konnten 18,2 % (n=6) der zweizeitig therapierten
Tumoren nicht vollstandig exzidieren. Besonders bei aggressiveren Wuchsformen und Prob-

lembezirken des Gesichts nahm man in der Einrichtung der Mund-, Kiefer- und Plastische Ge-
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sichtschirurgie Halle ein zweizeitiges Therapieverfahren vor. Gerade aggressive Tumoren sind
haufig von einer non-in-sano-Resektion betroffen, da die klinischen Grenzen des Tumors so
schwierig zu erfassen sind. Vermutlich tendierten deshalb die Operateure dazu den Defekt nicht
sofort zu verschlief3en.

Goto et al. (2012) konnten ebenfalls alle aufgetretenen Rezidive beim einzeitigen Verfahren
registrieren, wahrend sich in der Gruppe der zweizeitigen Chirurgie kein Rezidiv verzeichnen
lieR. Im vorliegenden Patientengut stellten sich zwei der vier Rezidive als unginstige klinische
Formen des Basalzellkarzinoms heraus. Der klinische Durchmesser zeigte in beiden Fallen
mehr als 20 mm. Trotzdem konnten 99 % der einzeitig therapierten nodularen Basalzellkarzi-
nome rezidivfrei bleiben. Somit stellt der sofortige Defektverschluss eine Uberaus geeignete

Therapiemethode dar, vor allem bei noduldren Wuchsformen.

5.1.3 Lebensqualitat der Basalzellkarzinompatienten

Nach Definition der WHO (1993) ist die Lebensqualitit definiert als ,,subjektive Wahrnehmung
einer Person tiber ihre Stellung im Leben in Relation zur Kultur und den Wertsystemen in denen
sie lebt und in Bezug auf ihre Ziele, Erwartungen, Standards und Anliegen“. An den Anfang zu
stellen ist, dass sich die Lebensqualitét an sich nicht medizinisch bestimmen l&sst. Sie stellt eher
das subjektive Empfinden und Erleben des Patienten in den Vordergrund. ,,Nicht jeder, der vom
medizinischen Standpunkt aus gesund ist, flhlt sich gut — und natlrlich gilt das auch umge-
kehrt* (Welpe, 2008).

Trotz unzureichender internationaler Untersuchungen war das Ziel der vorliegenden prospekti-
ven Studie zu erdrtern, inwieweit das gewahlte zeitliche Ausmall des Wundverschlusses Ein-

fluss auf die Lebensqualitat der Patienten hatte.

Es liel3 sich feststellen, dass die Probanden das einzeitige chirurgische Verfahren préferierten.
76,6 % (n=36) der Patienten, die sich dem sofortigen Wundverschluss unterzogen, hatten sich
durch eine spatere Defektdeckung beeintrachtigt gefuhlt. Weiterhin spielte eine geringe Anzahl
von Eingriffen bei 96,5 % (n=55) der Patienten beider Untersuchungsgruppen eine ,,wichtige*
oder sogar ,,sehr wichtige* Rolle. ES muss nicht besonders erlautert werden, dass das zweizeiti-
ge chirurgische Verfahren eine doppelte operative Strategie erforderlich macht. Somit stellt sich
die Behandlung mit sofortigem Defektverschluss deutlich komfortabler fir die Patienten heraus,
da sich der damit verbundene Aufwand, z. B. Anfahrtsweg, etc., fihlbar reduziert.

Wéhrend der Grofteil der Untersuchten mehrfache Operationen ablehnten, war fur eindeutig
weniger Patienten ein kurzer stationdrer Aufenthalt von sehr hoher oder hoher Bedeutung. Es
lasst sich schlussfolgern, dass flr die Befragten eine langere Anwesenheit im Krankenhaus

vermutlich weniger belastend ist. Wahrscheinlich ist es fiir die Patienten ein Gefiihl von Sicher-
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heit sich in Obhut von Klinikpersonal zu befinden. Mdéglicherweise tolerieren sie dies deshalb
besser als mehrere Operationen, die auf die Betroffenen wohl eher bedrohlich, als beruhigend
wirken. Der moglicherweise wichtigste Faktor in der Behandlung des Tumors stellt fur die Pa-
tienten die Sicherheit in Bezug auf das Wiederauftreten eines erneuten Basalzellkarzinoms dar.
Dennoch lasst die vorliegende retrospektive Studie die Sicherheit der einzeitigen Therapie frag-
lich erscheinen. Alle im beobachteten Zeitraum aufgetretenen Rezidive wurden nach Behand-
lung mit sofortiger Defektdeckung diagnostiziert. Sicherlich hatte die geringe Fallzahl der Rezi-
dive einen Einfluss auf das vorliegende Ergebnis, denn auch im zweizeitigen Verfahren sind
Rezidive nicht unmdglich. Niederhagen et al. (2000) konnten eine Rezidivrate von 3 % bei
zweizeitig entfernten Basalzellkarzinomen verzeichnen. Dies liegt Uber den ermittelten Ergeb-
nissen der einzeitigen Chirurgie. Hinsichtlich der Gesamtrezidivrate liegt selbst die Wahrschein-
lichkeit nach einer Operation im einzeitigen Verfahren an einem Rezidiv zu erkranken bei etwa
1:100 und ist damit in jeder Hinsicht vertretbar.

Ein weiterer Aspekt der den sofortigen Wundverschluss zu einer bevorzugten Therapiemethode
etablieren lasst, ist die Zufriedenheit der Patienten mit dem Behandlungsergebnis. 51,1 %
(n=23) der befragten Probanden zeigten sich ,,voll und ganz zufrieden* mit dem Resultat der
Operation. Hingegen waren es bei den zweizeitig therapierten Patienten nur 11,1 % (n=1). Die-
ser Unterschied erwies sich als signifikant. Mdglicherweise stellten die Patienten héhere Erwar-
tungen an die zweizeitige Therapiemethode. Mehrere stationare Aufenthalte und Eingriffe sowie
erhohter Aufwand spielen dabei eine wichtige Rolle. Darum vermuten einige Patienten womdog-
lich, dass es sich um ein Therapieverfahren handelt, welches exzellente Behandlungsergebnisse
erzielen muss. Selbst wenn der Chirurg im medizinischen Sinne ein optimales Resultat erlangte,
so kann es subjektiv fur den Befragten nicht zufriedenstellend sein. Dass zweizeitig operierte
Basalzellkarzinome grundsétzlich schlechtere Ergebnisse erzielen als einzeitige kann mit Si-
cherheit nicht pauschalisiert werden. Allerdings muss sich der Kliniker bewusst sein, dass die
spatere Defektdeckung mdglicherweise fiir den Patienten eine groRere Belastung darstellt und
sich damit der Anspruch des Betroffenen an die Behandlung vergréRert.

Zuletzt sollte ermittelt werden, inwieweit sich der allgemeine Gesundheitszustand der Patienten
beider Behandlungsgruppen voneinander unterscheidet. 50 % (n=5) der zweizeitig behandelten
Patienten litten unter méRigen Schmerzen bzw. Beschwerden. Hingegen waren 74,5 % (n=35)
der einzeitig versorgten Probanden vollig beschwerdefrei. Diese Erkenntnis lasst schlussfolgern,
dass Patienten, bei denen sich die Defektdeckung erst spéter anschloss, mdglicherweise durch
mehrere operative Eingriffe hdufiger von Schmerzen betroffen waren. Zwar sollten sich die
Befragten explizit auf ihren allgemeinen Gesundheitszustand beziehen. Es liegt jedoch die
Vermutung nahe, dass die Patienten dieses Kriterium vor allem mit den vorangegangenen Ope-
rationen in Verbindung brachten. Jedoch war diese Patientengruppe weniger haufig von Angst

oder Niedergeschlagenheit betroffen als die Vergleichsgruppe mit sofortiger Defektdeckung.
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Auch hier lasst sich ein Einfluss der stattgefundenen Operation mutmalen. Durch die hdufige-
ren Eingriffe bis zur gesicherten Tumorfreiheit sind die zweizeitig operierten Patienten vermut-
lich weniger &ngstlich. Der sofortige Defektverschluss ohne Kenntnis der Histologie zum Zeit-
punkt der Operation und die damit womdglich verbundende notwendige Nachresektion ist wohl
ausschlaggebend fur ein grofReres Angstgefuhl bei einzeitig therapierten Patienten.

Einzeitig operierte Patienten bewerteten allerdings ihren Gesundheitszustand besser als die Pro-
banden, die man mittels der zweizeitigen Chirurgie behandelte. Keiner der erfassten zweizeitig
therapierten Basalzellkarzinompatienten schétzte seinen Gesundheitszustand héher als 80 % ein.
Im Mittel wiesen jene ihrem Wohlbefinden einen Wert von 66,8 % zu. Die einzeitig Therapier-
ten stellten sich mit durchschnittlich 75,7 % als ersichtlich zufriedener heraus. Wichtig in der
Fragestellung war die Tatsache, dass sich die Patienten dabei auf ihren allgemeinen Gesund-
heitszustand beziehen sollten, um zu eruieren welche Folgen sich durch die Wahl des Therapie-
verfahrens auf die Antworten der Patienten ergeben. Es lasst sich anhand der Daten annehmen,
dass die erhohte psychische Belastungssituation, denen die Patienten im zweizeitigen Verfahren

ausgesetzt sind, die Einschatzungen zu ihrem allgemeinen Gesundheitszustands beeinflusst.

5.2 Methodendiskussion

Aufgrund fehlender internationaler Vergleichsstudien erfolgte zunéchst die Entwicklung einer
Datenerhebungsmethode, um die Lebensqualitit der Basalzellkarzinompatienten einzuschatzen
und so Riickschlisse auf die angewendete Therapiemethode zu ziehen. Generell standen dafiir
nachfolgende Methoden der Befragung zur Verfugung, die zunéchst auf ihre Vor- und Nachteile
und damit auf die Verwendbarkeit fiir die prospektive Studie geprift wurden.

Bei der personlichen Befragung in Form eines Dialoges liegt der Vorteil darin, dass bei Ver-
standnisproblemen sich diese durch gezieltes Nachfragen beseitigen lassen. Des Weiteren ist
durch eine gezielte Sprachfiihrung eine Motivation der Patienten zur Teilnahme an der Befra-
gung realisierbar. Das direkte Gesprach birgt jedoch die Gefahr der subjektiven Beeinflussung.
Madglicherweise lassen sich die Probanden zu einer vom Interviewer gewollten Antwort drén-
gen. Zudem kann eine direkte Konversation von den Patienten oftmals als unangenehm emp-
funden werden, was die Bereitschaft zum Interview einschrénkt. Auch lang andauernde Erkla-
rungen bei Nachfragen sind zeitintensiv und im Klinikalltag in der Regel nicht zu verwirk-
lichen. Aus diesen Griinden lieR sich die persdnliche Befragung in der vorliegenden prospekti-
ven Studie nicht umsetzen.

Eine weitere Mdglichkeit zur Erhebung von Patientendaten bietet die Telefonbefragung. Dieses
Verfahren ist als wenig kosten- und zeitintensiv einzustufen, da die Eingabe und Auswertung
gewonnener Daten sofort erfolgen kann. Hauptnachteil ist wie beim persdnlichen Gesprach der

subjektive Einfluss auf die Probanden. Die Sprechweise des Befragenden kann die Erwartungs-
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haltung der Patienten positiv oder negativ beeinflussen. Zudem ist die Wahl einer relativ ein-
fachen Fragestellung erforderlich, um die Aufmerksamkeit der Befragten aufrechtzuerhalten.
Weiterhin problematisch sind die meist niedrigen Rucklaufquoten, die sich vor allem durch
Verweigerung des Gespraches oder durch die Nichterreichbarkeit der Probanden ergeben kon-
nen. Auch die Anonymitat lasst sich bei Kenntnis der Telefonnummer zumeist nicht glaubhaft
versichern. Die genannten Nachteile fiihrten zum Ausschluss dieser Methode.

Die Onlinebefragung bietet den Vorteil, dass die sofortige Verfligbarkeit der Daten und die
Anonymitat der Befragten gegeben ist. Auch die Willenslenkung durch den Befragenden ent-
fallt. Die Onlinebefragung eignet sich allerdings nur fiir einen bestimmten Pool von Patienten.
Ein Internetzugang ist Grundvoraussetzung. Des Weiteren sollten die Probanden im Umgang
mit diesem Medium vertraut sein. Es erschien fraglich, ob aufgrund der Altersstruktur der Ba-
salzellkarzinompatienten diese Kriterien erfiillt worden waren. Zudem lassen sich Mehrfachteil-
nahmen oder Einflussnahme durch Dritte nicht kontrollieren. Dies schrénkt die Reprasentativitat
stark sein.

Als etabliertes Verfahren in der Medizin wurde in der vorliegenden prospektiven Studie auf die
Befragung mithilfe eines Fragebogens zuriickgegriffen. Die Aspekte des in der Regel nicht vor-
handenen Zeitdruckes, die Mdglichkeit gut durchdacht auf die Fragen zu antworten und das
Fehlen subjektiver Einflussnahme durch den Befragenden sind positiv zu bewerten. Die Wahr-
scheinlichkeit ,,ehrliche Antworten zu erhalten, liegt mutmaBlich hoher als beim direkten Ge-
sprach, da die Anonymitdt gewahrt werden kann. Doch auch diese Methode weist gewisse
Nachteile auf, wie sich in der Durchfiihrung der Untersuchung zeigte. Einige der in Frage
kommenden Patienten lehnte das Ausflllen des Fragebogens aus persénlichen Griinden ab. Au-
Rerdem waren Erlauterungen bei Schwierigkeiten im Frageverstandnis nur bedingt moglich. Die
zahnmedizinischen Fachangestellten der Ambulanz der Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichts-
chirurgie des Universitatsklinikums Halle wurden in den Inhalt des Fragebogens eingewiesen
und standen bei Nachfragen zu Verfiigung. Dennoch nutzten die wenigstens Patienten, vermut-
lich aus Schamgefiihl, diese Gelegenheit. Auch der mdgliche Einfluss Dritter sowie das willkiir-
liche Ankreuzen der Fragen lasst sich sicherlich nicht ausschlieBen und sind als Nachteil der
Methodik anzusehen. Trotz Durchfuhrung eines Pretests, der dazu diente Fehler im Layout und
schwierig zu erfassende Fragstellungen zu ermitteln und zu verbessern, liefen sich unbeantwor-
tete Fragen nicht vermeiden.

Hinsichtlich des Layouts wurde eine SchriftgroRe von 13 pt gewahlt, um den &lteren Patienten
das Lesen der Fragen zu erleichtern. Ein einfacher Satzbau, die Vermeidung von um-
gangssprachlichen und komplizierten medizinischen Begriffen sowie die Nummerierung der
Fragen zielten auf ein besseres Verstdndnis des Evaluationsbogens ab. Dennoch war zu beo-
bachten, dass einige Probanden trotz Nummerierungen teilweise ganze Fragen und auch, in

zwei Fallen, ganze Seiten Uberblatterten. Mdglicherweise hétten sich die Patienten bei zusatzli-
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chen Nummerierungen der Seiten und bersichtlicherer Gliederung einen besseren Uberblick
verschaffen kénnen.

Einen weiteren wichtigen Diskussionspunkt stellt der Zeitpunkt der Befragung dar. Die Ausga-
be der Fragebdgen erfolgte am ersten Kontrolltermin nach der Operation. Die Nachsorgetermine
fanden im Zeitrahmen von sieben bis neun Tagen postoperativ statt. Die Festlegung dieser nahm
der jeweilige behandelnde Arzt individuell vor. Vom Zeitpunkt erschien dieses Vorgehen am
sinnvollsten. Nach der Kontrolluntersuchung und mdglicherweise langerer Wartezeit waren die
wenigstens Patienten bereit den Evaluationsbogen auszufullen. Diese Tatsache spiegelte sich bei
der Durchflihrung des Pretests wider, der in einer Patientengruppe vor, in der anderen Proban-
dengruppe nach der Kontrollbehandlung Anwendung fand. Die Mdglichkeit den Patienten den
Fragebogen auszuhandigen und zu bitten diesen zuriickzusenden oder beim nachsten Termin
mitzubringen, hielten wir fur kontraproduktiv. Es war zu erwarteten, dass die Ricklaufquote
relativ gering ausfallen wirde. Um verlassliche Ergebnisse zu erzielen, sollte zudem die Ausga-
be der Fragebtgen bei allen Patienten in etwa zum gleichen Zeitpunkt nach der Operation erfol-
gen. Der Nachteil des von uns gewdhlten Zeitpunktes war jedoch, dass die Abnahme des
Wundverbandes teilweise erst beim Kontrolltermin stattfand. Somit war eine Bewertung der
Asthetik und der funktionellen Veranderungen im operierten Gebiet erschwert, was sich auch in
den Evaluationsbdgen zeigte. Vor allem die Antworten zum Fragenkomplex 4 blieben oftmals
aus, weshalb dieser in der Auswertung nicht berticksichtigen werden konnte. Es handelte sich
dabei um die Frage, ob der Patient im Operationsgebiet Verédnderungen hinsichtlich der Funkti-
on feststellen konnte. Die Fragestellung zielte darauf ab zu analysieren, ob moglicherweise ein
Zusammenhang zwischen dem angewendeten Therapieverfahren und einer Beeinflussung der
Beweglichkeit oder Sensibilitat im Operationsbereich besteht.

Fur die Untersuchung lielen sich 57 Patienten fir die Studie gewinnen. Trotz der genannten
Nachteile und dem kleineren Stichprobenumfang fiihrte die Untersuchung zu respektablen Er-
gebnissen. Dennoch ist die Verallgemeinerung der Resultate aufgrund dessen nur bedingt még-
lich. Hinsichtlich des neuartigen Studiendesigns ohne vergleichbare internationale Beitrdge
sollten die Erkenntnisse anhand langerfristiger Untersuchungen mit groBerem Datenpool ver-

deutlicht werden.
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6 Zusammenfassung

Die chirurgische Therapie des Basalzellkarzinoms im Gesichts- und Halsbereich wird gegen-
wartig von Kieferchirurgen und operativ tatigen Dermatologen unterschiedlich diskutiert. Ziel
der vorliegenden Arbeit war es die Einflussfaktoren auf die Behandlung von Basalzell-
karzinomen hinsichtlich des Zeitpunktes des Wundverschlusses und der non-in-sano-Resektion
darzulegen. Vor allem ein Bezug zur Rezidiventwicklung sollte dabei hergestellt werden. Zu-
dem wurde die Korrelation zwischen einzeitiger bzw. zweizeitiger chirurgischer Therapie und
der Lebensqualitat der Patienten untersucht und diskutiert. Methodisch wurden zwei verschie-
dene Datenanalysen vorgenommen, um beide essentiellen Fragestellungen differenziert zu eror-

tern.

Es konnten in der retrospektiven Untersuchung an der Universitatsklinik und Poliklinik fur
Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie der Martin-Luther-Universitat Halle-Witten-
berg 362 primare Basalzellkarzinome einbezogen werden. Die Therapiemethode der Wahl war
die chirurgische Exzision. Dabei spielte der Zeitpunkt der Defektdeckung eine entscheidende
Rolle. Die Exzisionswunde lieR8 sich in mehr als 90 % der Falle im Zuge des einzeitigen Be-
handlungsverfahrens sofort verschlieBen. Das zweizeitige Verfahren umfasste eine Defektde-
ckung in einer weiteren Operation. Notwendige Informationen fur die Auswertung lieRen sich
aus den ambulanten bzw. stationdren Akten und den darin enthaltenen Anamnesebdgen, Histo-
logie- und Operationsberichten der Patienten entnehmen.

Im Ergebnis liel sich die bekannte Tatsache demonstrieren, dass das Basalzellkarzinom in der
Regel eine Erkrankung des alteren Menschen darstellt. Der Altersdurchschnitt lag bei 74,4 Jah-
ren mit einer Dominanz des weiblichen Geschlechts in der Altersklasse ab 80 Jahren. Bevorzug-
te Lokalisation des Tumors stellte das Mittelgesicht dar. Besonders die Nasenregion war gehauft
von einem Basalzellkarzinom betroffen. Die noduldre Wuchsform war in unserem Patientengut
am haufigsten vertreten, gefolgt vom sklerodermiformen Basalzellkarzinom. Non-in-sano-
Resektionen traten bei 13,8 % der 362 therapierten Basalzellkarzinome auf. Eine Nachresektion

schloss sich bei 70 % der unvollstdndig entfernten Tumoren an.

Im Rahmen der prospektiven Studie erfolgte mittels eines Evaluationsbogens die Befragung von
57 Basalzellkarzinompatienten zu ihrer Lebensqualitdt nach Tumorentfernung. Hierbei zeigte
sich, dass der Grofiteil der Patienten eine spétere Defektdeckung als stérend empfunden hatte
und eine geringe Anzahl operativer Eingriffe als sehr bedeutsam einschétzte. Inte-

ressanterweise war flr die Probanden ein kurzer stationarer Klinikaufenthalt weniger wichtig.
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91,2 % der Patienten zeigten sich mit ihrem Behandlungsergebnis zufrieden. Die Befragten

bewerteten ihren allgemeinen Gesundheitszustand durchschnittlich mit 74,3 %.

Die vorliegende Studie macht deutlich, dass 18,2 % der im zweizeitigen chirurgischen Ver-
fahren operierten Basalzellkarzinome nicht vollstdndig entfernt werden konnten. Hingegen zeig-
te der histologische Bericht bei 86,6 % der Tumoren, bei denen sich die Defektdeckung sofort
anschloss, eine in-sano-Resektion. Die unvollstdndige Tumorentfernung hatte signifikanten

Einfluss auf die Rezidivrate.

Aus der Befragung der Probanden ging hervor, dass sich einzeitig operierte Patienten als zufrie-
dener mit dem Behandlungsergebnis herausstellten. Des Weiteren wirde der Grofiteil dieser
Patienten das zweizeitige Therapieverfahren ablehnen. Einzeitig operierte Basalzellkarzinompa-
tienten bewerteten dariiber hinaus ihren Gesundheitszustand besser, als jene, die sich dem zwei-

zeitigen chirurgischen Verfahren unterzogen.

Die niedrige Gesamtrezidivrate von lediglich 1,1 % unterstreicht die Resultate vorangegangener
Studien an der halleschen kieferchirurgischen Klinik. In Verbindung mit dem klaren Votum der
Patienten unterstlitzt die aktuelle Studie das therapeutische Konzept der einzeitigen chirurgi-
schen Intervention mit sofortigem Defektverschluss bei Einhaltung konkreter chirurgischer
Sicherheitsabstdnde. Dieser nicht zuletzt auch 6konomische Vorteil wird perspektivisch auch
fur die Krankenkassen in einer immer &lter werdenden Gesellschaft von Interesse sein und sollte
in den Leitlinien zur chirurgischen Behandlung des Basalzellkarzinoms im Gesichts- und Hals-

bereich Bertcksichtigung finden.
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8 Anhang

Evaluationsbogen

Lebensqualitat nach Entfernung von Tumoren im
Gesichtsbereich

Sehr geehrte Patientin, sehr geehrter Patient,

vor geraumer Zeit wurde bei lhnen ein Hauttumor im Gesicht operativ entfernt. Gegenwartig ist
die Tumorchirurgie der Gesichts- und Halshaut ein zentrales Thema einer Doktorarbeit. Wir
waren lhnen sehr dankbar, wenn Sie sich kurz Zeit nehmen kénnten, um die unten genannten
Fragen zu beantworten. Wir bitten Sie um ehrliche Antworten - es gibt weder falsche, noch
richtige Antworten. lhre Daten werden streng vertraulich behandelt und nur fiir wissenschaft-
liche Zwecke genutzt.

Prinzipiell kommen zwei wesentliche Verfahren zur Entfernung eines Tumors im Gesicht zur
Anwendung. Einerseits wird der Tumor in einer einzeitigen Operation entfernt und der entstan-
dene Hautdefekt sofort verschlossen. Andererseits werden mehrere Operationen durchgefiihrt
und der Defekt erst zu einem spateren Zeitpunkt verschlossen.

Bitte kreuzen Sie an, welches Verfahren bei Ihnen angewendet wurde.

D Einzeitiges Verfahren (eine Operation mit sofortigem Verschluss)

D Zweizeitiges Verfahren (mehrere Operationen mit spaterem Verschluss)
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2. Im Folgenden finden Sie Kriterien im Hinblick auf die Behandlungsmethode eines Haut-
tumors. Bitte kreuzen Sie an wie wichtig diese fur Sie sind.

sehr Wichtig... weniger gar nicht
wichtig... wichtig... wichtig...

Sicherheit (in
Bezug auf das
erneute Auftreten
eines Tumors) ist
mir ...

Ein kurzer statio-
narer Aufenthalt
ist fur mich...

Eine geringe An-
zahl von Eingrif-
fen ist mir ...

Asthetik ist mir

Die Wiederher-
stellung der Funk-
tion ist flr
mich...

3. Entspricht das Behandlungsergebnis lhren eigenen Vorstellungen?
D Meine Vorstellungen wurden voll und ganz erfllt.
D Meine Vorstellungen wurden im Wesentlichen erfllt.
|:| Meine Vorstellungen wurden im Wesentlichen nicht erfilit.

|:| Meine Vorstellungen wurden gar nicht erfullt.
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4. Bitte kreuzen Sie an, ob Sie im OP-Gebiet Veradnderungen beziglich der Funktion feststellen.

verbessert

unverandert

verschlechtert

Geflhl im operierten
Gebiet

Beweglichkeit im Gesicht

5. Wirden Sie Menschen mit dem gleichen gesundheitlichen Problem empfehlen sich ebenfalls
auf der Station der Mund-, Kiefer- und Plastische Gesichtschirurgie im Universitatsklinikum

Halle operieren zu lassen?

D Ja, ich wiirde die Station weiterempfehlen.

|:| Nein, ich wirde die Station nicht weiterempfehlen.

6. Bitte beantworten Sie diese Frage nur, wenn Sie bei Frage 1 das einzeitige Verfahren ange-

kreuzt haben.

Hétte es Sie gestort, wenn der entstandene Defekt durch Entfernen des Tumors erst einige Tage

spater verschlossen worden wére?
D Ja, es hatte mich gestort.

D Nein, es hatte mich nicht gestort.
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7. Bitte geben Sie an, welche Aussagen Ihren heutigen Gesundheitszustand am besten beschrei-
ben, indem Sie ein Kreuz in ein Kastchen jeder Gruppe machen.
Beziehen sich im Folgenden bitte auf Ihren allgemeinen Gesundheitszustand.
Beweglichkeit/Mobilitat

D Ich habe keine Probleme herumzugehen

D Ich habe einige Probleme herumzugehen

D Ich bin ans Bett gebunden

Fur sich selbst sorgen
D Ich habe keine Probleme, fiir mich selbst zu sorgen
D Ich habe einige Probleme, mich selbst zu waschen oder mich anzuziehen

D Ich bin nicht in der Lage, mich selbst zu waschen oder anzuziehen

Allgemeine Tatigkeiten (z.B. Arbeit, Studium, Hausarbeit, Familien- oder Freizeitaktivitaten)
D Ich habe keine Probleme, meinen alltaglichen Téatigkeiten nachzugehen
[ ] Ich habe einige Probleme, meinen alltéglichen Tétigkeiten nachzugehen

D Ich bin nicht in der Lage, meinen alltaglichen Tatigkeiten nachzugehen

Schmerzen/Kérperliche Beschwerden
D Ich habe keine Schmerzen oder Beschwerden
D Ich habe méRige Schmerzen oder Beschwerden

|:| Ich habe extreme Schmerzen oder Beschwerden

Angst/Niedergeschlagenheit
D Ich bin nicht angstlich oder deprimiert
D Ich bin méRig angstlich oder deprimiert

D Ich bin extrem angstlich oder deprimiert
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Best denkbarer
Gesundheitszustand

8. Um Sie bei der Einschéatzung, wie gut oder wie schlecht Ihr allgemeiner
Gesundheitszustand ist, zu unterstiitzen, haben wir eine Skala gezeichnet,
ahnlich einem Thermometer.

Der best denkbare Gesundheitszustand ist mit einer “100” gekennzeichnet,
der schlechteste mit “0”.

Wir mdchten Sie nun bitten, auf dieser Skala zu kennzeichnen, wie gut oder
schlecht Ihrer Ansicht nach Ihr personlicher Gesundheitszustand heute ist.
Bitte verbinden Sie dazu den untenstehenden Kasten mit dem Punkt auf der
Skala, der lhren heutigen Gesundheitszustand am besten wiedergibt.

Ihr heutiger

Gesundheitszustand

Schlechtest denkbarer
Gesundheitszustand
9. Angaben zu lhrer Person

Ihr Geburtsjahr:

Sie sind:

[] weiblich [ ] mannlich

Heutiges Datum: OP-Datum:

Vielen herzlichen Dank fur Ihr Bemuhen. Kristin Bechert

(Doktorandin)

100

90

80

70

60

40

30

10
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9 Thesen

1. Das Basalzellkarzinom tritt gehduft im Mittelgesicht auf. Vor allem die Nasenregion stellt

dabei die pradisponierte Korperregion dar.

2. Die hochste Neuerkrankungsrate liegt im 8. Lebensjahrzehnt, weshalb das Basalzellkarzinom
als Erkrankung des dlteren Menschen gilt.

3. Hinsichtlich der histologischen Erscheinungsform dominiert das noduldre Basalzellkarzi-

nom, gefolgt vom sklerodermiformen Basalzellkarzinom.

4. Die chirurgische Exzision mit sofortiger Defektdeckung ist bei tiber 90 % der Tumoren die
Therapie der Wahl.

5. Solide Basalzellkarzinome sind mit einem Exzisionsabstand von 5 mm zu entfernen, wéah-

rend bei sklerodermiformen und metatypischen Formen 10 mm empfehlenswert sind.

6. Die zweizeitige Chirurgie sollte lediglich bei Rezidivtumoren, ausgedehnten Basalzellkarzi-

nomen und aggressiven Tumoren Anwendung finden.

7. Die non-in-sano-Resektion tritt haufiger beim zweizeitigen als beim einzeitigen Therapiever-

fahren in Erscheinung.

8. Eine Gesamtrezidivrate von 1,1 % ist mit durchschnittlichen Exzisionsabstanden von 5 mm
und einem sofortigen Wundverschluss zu erreichen. Bei groReren Tumoren und besonderen

histologischen Wachstumsformen muss der Sicherheitsabstand noch gréBRer gewéhlt werden.
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9. Bei Anwendung des zweizeitigen chirurgischen Therapieverfahrens als Standardtherapie ist
aufgrund héaufiger Nachresektionen mit erhdhtem Aufwand und gesteigerten Kosten zu rech-

nen.

10. Ein langjahriger Nachbeobachtungszeitraum ist nétige Voraussetzung um mogliche Rezidi-

ve, als auch erneute Primartumoren friihzeitig zu diagnostizieren.
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