Sonne ohne Reue

Hautkrebs: wie erkennen, wie
vermeiden
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Wirkung von UV-Strahlung

*Vitamin D *Lichtalterung
*Serotonin *Hautkrebs
‘Hormone *Immunsuppression



UV Wirkung auf biologische Substrate

=> Elektronen In energie-
reichere Bahnen (excited state); nach ns Energieabgabe
(z.B. Warme, Fluoreszenz) oder photochemische
Reaktionen

an DNS (z.B. Zyklobutan-Pyrimidin-
Dimere)

=> C-T Transitionen an Tumorsuppressorgenen wie p-53
oder Onkogenen wie Ras

durch Oxidationsprozesse

(z.B.'0,, OH-, 0., ROO'*) => schadigen Zellmembranen,
DNS, Hautbindegewebe

* Chromophore: Aminosauren, DNA, RNA, Porphyrine

* Singulett Sauerstoff, Hydroxyl-Radikal, Superoxidanion, Peroxi-Radikale



Intrinsische
Hautaltalterung

Trocken, blass, feine Falten

Abflachung der dermo-
epidermalen Junktionszone

Abnahme von Melanozyten und
Langerhanszellen

Extrinsische
Lichtalterung

Irregulare Pigmentierung
tiefe Furchen
Atrophie, Teleangiektasien

Dermale Elastose, Melanozyten
ungleichmalig verteilt

Inflammatorisches Infitirat
Kollagen degeneriert



Akuter UV-Schaden



Chronischer Lichtschaden



Chronischer Lichtschaden



Zunahme von Hautkrebs

* Geandertes Freizeitverhalten

* Ozonloch (?)



Ozon (O,)
absorbiert UV-C und Anteile von UV-B



Hautkrebs
Pravention

* Primare Pravention =_Entstehung
vermeiden

durch verminderte Sonnenexposition,
ernohten Sonnenschutz

* Sekundare Pravention =_Fruherkennung

durch Eigen- und Partneruntersuchung bzw. 1
X jahrliche Routinekontrolle




=> Akt. Keratosen, Mb. Bowen, Plattenepithelkarz.
=> Basaliom

=> Melanom



Endogener Schutz

Hyperkeratose
(insbes. die Proteine
Histidin, Tyrosin,
Tryptophan), UV-B

=> Absorption
=> Reflexion

=> Absorption,
=> Reflexion
=> Radikalfanger



Endogener Schutz

* Akkumulation lipophiler wie Carotenoide
(Vitamin A Derivate) im subkutanen Fettgewebe (reduziert
Degradierung der EZM)

wie Vitamin E (a-Tocopherol), Vitamin C
und Glutathion

* Zellwachstum und Differenzierung u.a. geregelt durch
Vitamin D

 Selektive durch die

Enzyme Superoxiddismutase (SOD) und Glutathion-
Peroxidase



Endogene
Reparaturmechanismen

_-Thymine dimer distorts DNA molecule

A nuclease enzyme cuts the
| damaged DNA strand at two points

X

Repair synthesis by a DNA
- polymerase fills the gap

DNA ligase seals the remaining nick

Copynght £ rson Education, Inc., publishing as Benjamin Cummings



Aktinische
Keratosen



Photodynamische
Therapie



Invasives
Plattenepithelkarzinom



Basaliom



Seborrhoische Warzen



Malignes Melanom






Individuelle

Risikofaktoren

heller Hauttyp

hohe Zahl an Pigmentnavi (>50)
dysplastische Pigmentnavi

Positive Familienanamnese fur Melanome




Habituelle Risikofaktoren

ZUVIEL AN SONNE

 Sonnenbrande, v.a. in der Kindheit
* chronische Sonnenexposition

* vermeintlich geschutzter Aufenthalt in
der Sonne



Patientenaufklarung

“Melanoma writes its message in the skin with its own ink, and it is there for all to see.

Unfortunately, some see but do not comprehend.”

Neville Davis, MD, Modern Concepts of Melanoma and Its Management.

Annals of Plastic Surgery '§, 1979

=> Einbeziehung von Kindergarten
und Schulen

=> Schatten schaffen

=> Sonnenpolizei an Stranden




1998
1999
2000
2002
2004
2006



Hautkrebsvorsorgeuntersuchung
Fragebogen (n=176) und Diagnosen (n=85) vom
7.7.1999

0 Krebsvorstufen
37, 7%

(Dysplast. Naevus,
Prakanzerosen incl.
Keratosen)

@ Unauffallig
52,0%

@ Manifester
Hautkrebs (Basaliom, Platten-
10,3%  cpithel-Ca, Lentigo
maligna)



Sonnenschutz

Mittagssonne meiden

Schatten aufsuchen
Sonnenschutzpraparate anwenden
Schutzkleidung tragen
Sonnenbrille tragen

Insbesondere Kinder schutzen!!!



Sonnenschutz

UV-Protektionsfaktor



Sonnenschutz



Lichtschutzfaktor

- MED 20 Minuten ohne Schutz
120 Minuten mit Schutz

[] Lichtschutzfaktor 6

Erythem durch UV-B erzeugt, also UV-B Schutz
angegeben

UV-A Schutz nur in Breitspektrum Sonnenschutz



Selbstbrauner

* Dihydroxyaceton, Erythrulose; farben
Keratinproteine

* Kein Lichtschutz!






Uberleben bei Melanom

Stadium pT N M 10 Jahres
UR %
1A pT1 NO MO
, 2 U)
A pT3 NO MO 63
(<4mm, o U)
IIB pT4 NO MO
, 8 U)
liB jedes pT N1 MO ~43
IV jedes pT jedes N M1a 15
M1b 2,5
Mic 6

AJCC 2002 (17.600 Patienten)




Dermatoskopie



ABCD Regel
zur Fruherkennung von Melanomen



















Melanom












Zukunftsperspektiven
Photolyase (DNA Reparaturenzym)

Liposomal verkapselte rekombinante T,-
Endonuklease 5 (After Sun Praparat)

Melanotan (synthetisches Hormon,
MSH Peptid)

Thymidindinukleotide

R






Melanominzidenz

von 100.000/a

Blum et al., Dermatologische Onkologie



Lichtschutzstoffe

(UV-Filter) =
Sonnenschutz
— Paraaminobenzoesaure und Derivate (UV-B)
— Kampferderivate (UV-B)
— Cinnamate (Zimtsaureester) UV-B)
— Dibenzoylmethane (UV-A)
— Benzophenone (UV-A)

(Pigmente) =
Sonnenschutz
— Titandioxid, Zinkoxid, Eisenoxid, Kaolin, Talkum



Photodynamische Therapie

* PDT Waldmann 1200; Halogenlampe
570-730 nm; UV und IR rausgefiltert

* 80-100 mW/cm?; 30 min zuvor 1 g
Novalgin, wahrend Bestrahlung
Kurzinfusion mit Dipidolor und N2
Spruhnenbel-Kuhlung

* 5-ALA in Psoralon Fettcreme oder
Metvix



Photoimmunologie

* Langerhanszellen durch UV Exposition
verminderte Antigenprasentation

* Lymphozyten vermindert stimulierbar

* Abnahme der Zahl von CD4+ T-
Helferzellen



Mb. Bowen



Halo Navus



Tyrosin

¢‘_

Dopachinon

Tyrosinase

/ \ + Cystein

55-Cysteinyldopa,
2S-Cysteinyldopa

Dihydroxyindol

+—

\J

Eumelanin

Polymerisation

—_—

Phaomelanin




Pigmentbildung

(immediate pigment
darkening) durch
Umverteilung von
I\Bll)elanosomen (UV-A, UV-

nach 72 h durch >
Tyrosinaseaktivitat und
Bildung von
Melanosomen;
Melanozytenproliferation
und Transfer von Melanin
in Keratinozyten (UV-B)

: braunschwarz, guter Lichtschutz
: rotlich, schlechter Lichtschutz



e 1978-1990 Reduktion der Ozonschicht um 3%
-> > Melanome um 3-6%
-> > nicht melanozyt. Hautkrebsarten um 9%



Basaliom



Risikofaktoren fur
Melanomentstehung

* |ndividuelle Faktoren

 Habituelle Faktoren



UV- Schaden

|  Hauttyp

Il Kumulative UV-Dosis

lll Intensitat der UV Einwirkung
IV Alter bel Exposition



Von den gesetzlichen KK wird als Regelleistung keine
Hautkrebsvorsorgeuntersuchung beim Dermatologen bezahlt.

Gezahlt wird ,,Check up® ab 35 J alle 2 Jahre; ,korperliche
Untersuchung”

darin Frage: Wachstum, Verfarbung oder Blutung eines
Pigmentflecks oder Knotens?, keine visuelle
Ganzkorperinspektion gefordert

Ansonsten IGEL Leistung: 21,- mit Dermatoskop, 80,-mit PC
unterstutzer Archivierung der Bilder

Bei konkretem Verdacht => ad Dermatologen, wird bezahlt
(,Abklarungsuntersuchung"“); keine Zuzahlung notwendig

Igel = individuelle Gesundheitsleistung

Fur privat Versicherte nach GOA abgerechnet, s.o.

Machbar: im Fruhstadium hinreichend erkennbar und heilbar!
Risikogruppen sind definiert; nicht invasiv, kostengunstig

Modellversuch in Schleswig Holstein: 366.000 Teilnehmer,
>3000 entdeckte Hautkrebserkrankungen =>
Hautkrebsscreening soll Kassenleistung werden, wird in
bundespolitischen Gremien gepruft und diskutiert







