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1 Einleitung / Ziel der Dissertation 

Das kutane Plattenepithelkarzinom (cSCC) ist ein häufiger Hautkrebs, der durch eine 

bösartige Vermehrung von verhornenden/keratinisierenden Zellen der Epidermis 

oder ihrer Anhängsel gekennzeichnet ist (1). Das cSCC ist der zweithäufigste 

Hautkrebs und gehört zu den nicht melanozytären Hauttumoren (2). Es stellt 20 % 

aller malignen Hauttumoren dar (3). Die Inzidenz steigt in Deutschland rapide an und 

wird sich bis 2030 voraussichtlich verdoppeln (4). Männer sind häufiger betroffen (5), 

wobei der Anstieg der Inzidenz bei Frauen stärker ausfällt (6).  

CSCC sind in den meisten Fällen durch eine Vielzahl von Behandlungen gut zu 

heilen, dennoch zeigt ein geringer Anteil ein aggressives Verhalten. In der Studie von 

Schmults et al. trat bei 4,6 % der Patienten ein Lokalrezidiv auf, 3,7 % der Patienten 

entwickelten Metastasen und der krankheitsspezifische Tod lag bei 2,1 %  (7). 

Trotz bestehender aktueller S3-Leitlinie mit zahlreichen Therapieempfehlungen und 

Standards gibt es immer wieder teilweise kontroverse Diskussionen in der Diagnostik 

und der Therapie. Ziel dieser Arbeit ist es deshalb, über einen Zeitraum von 10 

Jahren (2010 – 2020) Patienten mit einem cSCC aus der Hautklinik der Universitäts-

medizin Mainz retrospektiv zu analysieren, um Real-World Langzeitdaten außerhalb 

von Studien zu erhalten. Diese Datenerfassung soll der Überprüfung aktueller Leit-

linien, der klinikinternen Standard Operating Procedures (SOPs) und dem Vergleich 

mit der aktuellen Literatur dienen. Dazu wurden alle Patienten, die an einem cSCC 

mit einer Tumordicke von größer oder gleich 3 mm litten, erfasst. Parameter wie 

ätiologische Risikofaktoren (UV-Exposition) und andere klinischen Risikofaktoren 

(Tumordicke, Immunsuppression, Lokalisation, R-Status etc.), sowie das Auftreten 

von Metastasen und Lokalrezidiven über einen max. 10-jährigen Behandlungsverlauf 

werden untersucht. Die Daten zu den durchgeführten diagnostischen und 

therapeutischen Maßnahmen (wie Schildwächterlymphknotenbiopsie (SLNB), 

Lymphadenektomie (LAD), Chemotherapie, Immuntherapie, Strahlentherapie, 

Elektrochemotherapie (ECT)), die der Datenerhebung unterliegen, wurden im 

internationalen Vergleich einer kritischen Analyse unterzogen.   
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2  Literaturdiskussion 

Das cSCC ist ein maligner Tumor, der sich aus der Entartung und unkontrollierten 

Proliferation atypischer Keratinozyten entwickelt. Er entsteht in der Epidermis und 

kann histologisch eine Invasion in tiefere Hautschichten aufweisen (8) (siehe 

Abbildung 1). Bei der invasiven Form kann die lokale Zerstörung auch das 

Weichgewebe, den Knorpel und den Knochen involvieren (9).  

 

Abbildung 1: Plattenepithelkarzinom 
Quelle: Science History Images / Alamy Stock Photo (10) 

Das cSCC präsentiert sich zunächst als schmerzlose plaqueartige oder verruköse 

Tumorläsion, die langsam wächst, nekrotisch zerfallen und sich schlussendlich auch 

infizieren kann (11). 

Die Inzidenz von Plattenepithelkarzinomen steigt in Deutschland an und nimmt mit 

dem Alter stark zu (12). Die altersstandardisierte Inzidenz war in Nordrhein-

Westfalen im Jahr 2015 bei Männern doppelt so hoch wie bei Frauen (54 vs. 26 pro 

100.000 Personenjahre) und die Inzidenzraten stiegen zwischen 2007 und 2012 bei 

beiden Geschlechtern an (bei Männern um 7,9 % und bei Frauen um 9,8 %) (12). In 

den Niederlanden stiegen die altersstandardisierten Inzidenzraten zwischen 1989 

und 2008 bei Männern um das 1,5-Fache und bei Frauen um das 3-fache (13). 
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Das cSCC tritt am häufigsten bei älteren Patienten an sonnenexponierten Stellen 

und bei Menschen mit aktinischen Hautschäden auf (14). Das Risiko, an einem 

cSCC zu erkranken, hängt von der zeitlichen Akkumulation der ultravioletten 

Strahlung ab (15). Ein positiver Zusammenhang zwischen beruflicher UV-Exposition 

und dem cSCC-Risiko wurde nachgewiesen (16). Die UV-Strahlung induziert 

Keratinozyten-DNA-Schäden und führt häufig zur Entwicklung von aktinischen 

Keratosen als Vorläuferläsionen, die wiederrum zur Entwicklung von cSCC führen 

können. Der Übergang der aktinischen Keratosen als Präkursor zu einem invasiven 

Plattenepithelkarzinom wird bei 5–10 % der Patienten beobachtet (17). Patienten mit 

einem cSCC in situ haben im Vergleich zur Allgemeinbevölkerung ein erhöhtes 

Risiko, ein invasives cSCC zu entwickeln (18). Bei cSCC in situ oder dem Morbus 

Bowen proliferieren die atypischen Plattenepithelzellen durch die gesamte Dicke der 

Epidermis. Der Tumor ist jedoch auf die Epidermis beschränkt und dringt nicht in die 

Dermis ein (19). Eine Studie von Tokez et al. zeigte im ersten Jahr nach der 

Diagnose eines cSCC in situ ein 16-fach erhöhtes Risiko für die Entwicklung eines 

invasiven cSCC im Vergleich zur Allgemeinbevölkerung (18).  

Das cSCC kann aus einer Präkanzerose entstehen, kann aber auch auf chronisch 

entzündeter oder auf normaler Haut spontan auftreten (20). Neben einer chronischen 

UV-Exposition gehören ionisierende Strahlung (21), eine genetische Disposition, 

chemische Kanzerogene wie Teer und Arsen, eine chronische Immunsuppression 

(z. B. nach Organtransplantation), Autoimmunerkrankungen ( z. B. Psoriasis) oder 

andere Tumore und deren Therapie (z. B. Lymphome), chronische degenerativ-

entzündliche Hautkrankheiten, Folgen einer Radiatio (22), helle Haut und Humane 

Papillomviren (HPV) sowie Gefahr einer Entwicklung von Narbenkarzinomen, zu den 

potentiellen Risikofaktoren (20, 23-25).  

Beta-HPV-Typen verursachen in der Regel asymptomatische Infektionen an der Haut 

(26), sie können aber in der Karzinogenese von cSCC besonders beim 

Vorhandensein von Kofaktoren wie UV-Strahlung, Immunsuppression etc. eine Rolle 

spielen (27, 28).  
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Albinismus, Xeroderma pigmentosum, Muir-Torre-Syndrom und die hereditäre 

Epidermolysis bullosa sind genetische Syndrome, die mit einem erhöhten Risiko der 

Entwicklung eines cSCC assoziiert sind (20). 

CSCCs haben ein infiltrierendes zerstörerisches Wachstum und können zu einem 

geringen Prozentsatz metastasieren. In einer Studie von Brantsch et al. mit 615 

Patienten und einer medianen Nachbeobachtungszeit von 43 Monaten, entwickelten 

4 % der Patienten Metastasen und 3 % Lokalrezidive (15). Patienten mit Hochrisiko-

cSCC weisen dagegen eine höhere Metastasierungsrate auf. In der Studie von 

Samsanavicius et al. mit 88 Patienten lag die Rate der Mikrometastasen in der 

Hochrisikogruppe bei 6,5 % (29). 

Zu den Risikofaktoren, die mit einem erhöhten Risiko eines Lokalrezidivs oder einer 

Metastasierung einhergehen, gehören ein horizontaler Tumordurchmesser von mehr 

als 2 cm, eine Tiefe von mehr als 6 mm, eine schlechte histologische 

Differenzierung, Immunsuppression, Lokalisationen wie Ohr oder Lippe, Invasion 

über das subkutane Fett hinaus und eine perineurale Invasion (30). Hinzu kommt bei 

einer perineuraler Invasion das Risiko einer Lymphknotenmetastasierung mit 35 % 

und einer Fernmetastasierung mit 15 % (31). 

Das Auftreten einer Ulzeration ist mit einer schlechteren Heilung und einer höheren 

Aggressivität des Tumors verbunden (32). In der Studie von Farah et al. mit 230 

Patienten war die Ulzeration mit dem Risiko einer Knotenmetastasierung verbunden 

(33). Jansen et al. konnte in ihrer Studie mit 114 Hochrisiko-cSCC-Patienten eine 

Assoziation zwischen Ulzeration und zukünftigen Fernmetastasen feststellen (34). 

Das Risiko, weitere cSCCs zu entwickeln, ist bei Patienten mit einem anamnestisch 

bereits behandelten Tumor zudem signifikant größer (35). In einer Meta-Analyse 

hatten Patienten mit einem keratinozytären Tumor in der Vorgeschichte mindestens 

eine 10-fache höherer Inzidenz im Vergleich zur Allgemeinbevölkerung. Es besteht 

auch eine starke Assoziation zwischen der Anzahl früherer Hauttumore und der 

Entwicklung weiterer Hauttumoren (36). Mehrfachtumore, aggressive Subtypen und 

das männliche Geschlecht sind ebenfalls signifikante prognostische Faktoren für die 

Entwicklung weiterer keratinozytäre Tumore (37). 
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2.1  Lokalrezidive 

Ein lokales Rezidiv ist als Tumor mit vergleichbarer Histologie definiert, der nach der 

Behandlung an die chirurgische Narbe angrenzt und im Bereich des zuvor 

behandelten Tumors auftritt (38). Das Vorhandensein von rezidivierenden Läsionen 

ist mit einem erhöhten Metastasierungsrisiko verbunden (39, 40). 

In einer Metaanalyse von 36 Studien bei Thompson et al. führten folgende Faktoren 

zu einem statistisch signifikant erhöhten Rezidivrisiko: Breslow-Dicke von mehr als 2 

mm (1 Studie), Invasion über das subkutane Fett hinaus (3 Studien), Breslow-Dicke 

von mehr als 6 mm (1Studie), Vorhandensein von PNI (6 Studien),  Durchmesser 

über 20 mm (5 Studien), Lage an der Schläfe (1 Studie)  und schlechte 

Differenzierung (11 Studien) (41). Hinzu kommt bei desmoplastischen cSCC ein 10-

mal höheres Risiko für die Entwicklung von Lokalrezidiven (42). 

2.2  Immunsuppression 

Eine Behandlung mit immunsuppressiven Medikamenten ist bei 

Organtransplantationen und Autoimmunkrankheiten wie AIDS und Neurodermitis 

sowie bei chronisch-entzündlichen Erkrankungen wie Colitis ulcerosa, Morbus Crohn, 

rheumatoider Arthritis, Psoriasis und Krebserkrankungen wie Leukämien oder 

Lymphomen indiziert.  

Therapeutische Maßnahmen wie systemische Immunsuppressiva, photodynamische 

Therapie und neuere Medikamente wie Biologika können ebenfalls eine 

Immunsuppression auslösen (43). 

Das cSCC ist die häufigste Krebsart bei Patienten mit Organtransplantationen (44). 

Die UV-Exposition (45), das Alter zum Zeitpunkt der Transplantation, der helle 

Hauttyp sowie die Art und Dauer der immunsuppressiven Behandlung könnten bei 

der Entwicklung von Hautneoplasmen eine Rolle spielen (46). Eine Infektion mit 

HPV, gestörte Immunüberwachung und genetische Veränderungen gehören 

ebenfalls zu den wichtigsten Risikofaktoren für die Entwicklung von Hauttumoren 

(47). 
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Das Risiko für die Entwicklung von cSCC steigt proportional zum Umfang der 

erforderlichen immunsuppressiven Therapie (48). Das Risiko ist bei 

Herztransplantationen am größten, gefolgt von (in absteigender Reihenfolge) 

Lungen-, Nieren- und Lebertransplantationen (49). 

Immunsupprimierte Patienten haben außerdem eine höhere Inzidenz von 

mehrfachen Tumoren (44). Organtransplantierte mit einem cSCC in der 

Vorgeschichte haben ein deutlich höheres Risiko ein weiteres cSCC zu entwickeln 

(35, 43) und Patienten mit mehreren Tumoren haben ein höheres Risiko für ein 

Lokalrezidiv als Patienten mit einem einzigen cSCC (50). Eine Studie von Rashtak et 

al. zeigte, dass die Inzidenz ein zweites cSCC zu entwickeln bei 

Lungentransplantatempfängern vier Jahre nach dem ersten cSCC bei 85 % lag (51). 

In einer weiteren Analyse von Euvrard et al. hatten 100 % der 

Herztransplantatempfänger und 88 % der Nierentransplantatempfänger innerhalb 

von fünf Jahren nach ihrem ersten cSCC weitere Hauttumore entwickelt (52). 

Eine Immunsuppression kann mit einem aggressiveren Verhalten von Krebszellen, 

einem höheren Risiko einer  Metastasierung (53), einem Rezidiv (54) und einer 

verkürzten Überlebenszeit (55) einhergehen. Bei Patienten mit chronischer 

Immunsuppression ist die Prognose in der Regel schlechter als bei der 

Allgemeinbevölkerung. Insbesondere bei HIV-infizierten Patienten kann sich bereits 

in jungen Jahren ein aggressives cSCC entwickeln, welches schnell wächst und ein 

hohes Potenzial für Metastasen und Lokalrezidive aufweist (56). 

In einer Studie mit 68 Organtransplantatempfängern lag das krankheitsspezifische 3-

Jahres-Überleben bei 56 %, Patienten mit Fern- oder Systemmetastasen hatten 

zudem ein deutlich schlechteres krankheitsspezifisches Überleben als Patienten mit 

Transit- oder Regionalmetastasen (57). 

Eine rasche Diagnose und eine sorgfältige Nachsorge durch spezialisierte 

Dermatologen sowie präventive Maßnahmen wie die Verwendung von 

Sonnenschutzmitteln, Selbstuntersuchungen und individuell angepasste 

immunsuppressive Medikation können dazu beitragen, die Sterblichkeit bei 

immunsupprimierten Patienten zu verringern (46). Insbesondere Hochrisikopatienten 

nach Organtransplantationen können von einer sonnenschützenden Verhaltensweise 
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und der Verabreichung von topischen Retinoiden profitieren (44, 58, 59). Bei 

Patienten mit katastrophaler kutaner Karzinogenese, die durch das Auftreten von 

mindestens 10 verschiedenen nicht-melanotischen Hauttumoren (NMSC) innerhalb 

eines Kalenderjahres bei Organtransplantatempfängern gekennzeichnet ist, sollte 

eine Reduktion der Immunsuppression und die Gabe von systemischen Retinoiden 

erwogen werden (44). Eine frühzeitige Minimierung der Immunsuppression und der 

Sonnenlichtexposition ist tendenziell mit einer reduzierten Rate von cSCC verbunden 

(52). Eine weniger intensive Immunsuppression kann die Inzidenz von malignen 

Erkrankungen bei Patienten mit langfristiger Immunsuppression verringern (60). Es 

scheint jedoch, dass eine Verringerung der Immunsuppression nach einer 

Metastasierung keinen Vorteil bringt (61). 

2.3  Klinische und histopathologische Einteilung 

2.3.1  Klassifikation der Tumordicke nach Brantsch 

Die histologische Tumordicke ist der stärkste Risikofaktor für die Metastasierung und 

das Lokalrezidiv (15, 41). Brantsch et al. haben cSCCs anhand der Tumordicke in 3 

Risikogruppen (low-risk, middle-risk und high-Risk) eingeteilt. Die low-risk Gruppe 

umfasst Tumore mit einer Dicke von 2 mm oder weniger und hat kaum ein Risiko 

einer Metastasierung. Die middle-risk Gruppe umfasst Tumore mit einer Dicke von 2 

bis 6 mm und weist eine Metastasierungsrate von etwa 4 % auf. Die high-risk Gruppe 

umfasst Tumore mit einer Dicke von 6 mm und mehr, bei denen die 

Metastasierungsrate bei 16 % liegt (15). 

2.3.2  Tumorstaging 

Zur besseren Beurteilung der Malignität der Plattenepithelkarzinome und der 

geeigneten Therapieplanung werden die TNM-Klassifikation (siehe Tabelle 1-7) und 

das Grading (siehe Tabelle 9) verwendet. Seit 2017 werden Plattenepithelkarzinome 

nach der 8. Auflage der TNM-Klassifikation eingestuft, dabei werden die cSCC im 

Kopf-Hals-Bereich von den Tumoren am Körperstamm, an den Extremitäten, an 

Schulter, Hüfte und Skrotum differenziert.  
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TNM-Klassifikation des Plattenepithelkarzinoms  

Die TNM-Klassifikation des cSCC für die Lippenhaut (ohne Lippenrot), den 

Körperstamm, die oberen Extremitäten und die Schultern, die unteren Extremitäten 

und die Hüfte sowie das Skrotum (8. Auflage 2017) (siehe Tabelle 1-3) (62) 

Tabelle 1: T-Kategorie (62) 

TX  Primärtumor kann nicht beurteilt werden  

T0  Kein Anhalt für Primärtumor  

Tis  Carcinoma in situ  

T1  Tumor 2 cm oder weniger in größter Ausdehnung  

T2  Tumor mehr als 2 cm, aber nicht mehr als 4 cm in größter Ausdehnung  

T3  Tumor mehr als 4 cm in größter Ausdehnung oder oberflächliche Knocheninvasion oder 
perineurale Invasion oder tiefe Invasion*  

T4a  Tumor mit makroskopischer Knocheninvasion/Knochenmarksinvasion  

T4b  Tumor mit Invasion des Achsenskeletts eingeschlossen Foramina und/oder Beteiligung des 
vertebralen Foramens bis zum Epiduralraum 

*“tiefe Invasion“ ist definiert als Invasion jenseits des subkutanen Fettgewebes oder > 6 mm 
(gemessen vom Stratum granulosum der benachbarten Epidermis bis zur Basis des Tumors).  
Eine perineurale Invasion als Kriterium für T3 ist definiert als klinische oder radiologische Beteiligung 
benannter Nerven ohne Beteiligung der Foramina oder der Schädelbasis.  
Im Falle multipler simultaner Tumoren wird der Tumor mit der höchsten T-Kategorie klassifiziert und 
die Anzahl abgrenzbarer Tumoren in Klammern angegeben, z. B. T2(5).  

Tabelle 2: N-Kategorie (62) 

NX Regionäre Lymphknoten können nicht beurteilt werden 

NO Keine regionären Lymphknotenmetastasen  

N1 Metastase(n) in einem regionären Lymphknoten, 3 cm oder weniger in größter Ausdehnung  

N2 Metastase(n) in einem Lymphknoten, mehr als 3 cm, aber nicht mehr als 6 cm in größter 

Ausdehnung oder in multiplen Lymphknoten, keiner mehr als 6 cm in größter Ausdehnung 

N3 Metastase(n) in einem Lymphknoten, mehr als 6 cm in größter Ausdehnung  

Tabelle 3: M-Kategorie (62) 

M0 Keine Fernmetastasen 

M1 Fernmetastasen 
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TNM-Klassifikation der Plattenepithelkarzinome des Kopf-Hals-Bereichs nach 

AJCC/UICC (8. Auflage, 2017) (siehe Tabelle 4-7) (62) 

Tabelle 4: T-Kategorie (62) 

TX  Primärtumor kann nicht beurteilt werden  

T0  Kein Anhalt für Primärtumor  

Tis  Carcinoma in situ  

T1  Tumor 2 cm oder weniger in größter Ausdehnung  

T2  Tumor mehr als 2 cm, aber nicht mehr als 4 cm in größter Ausdehnung  

T3  Tumor mehr als 4 cm in größter Ausdehnung oder oberflächliche Knocheninvasion oder 

perineurale Invasion oder tiefe Invasion*  

T4a  Tumor mit makroskopischer Knocheninvasion/ Knochenmarksinvasion  

T4b  Tumor mit Invasion des Achsenskeletts eingeschlossen Foramina und/oder Beteiligung des 
vertebralen Foramens bis zum Epiduralraum 

*“tiefe Invasion“ ist definiert als Invasion jenseits des subkutanen Fettgewebes oder > 6 mm 
(gemessen vom Stratum granulosum der benachbarten Epidermis bis zur Basis des Tumors).  
Eine perineurale Invasion als Kriterium für T3 ist definiert als klinische oder radiologische Beteiligung 
benannter Nerven ohne Beteiligung der Foramina oder der Schädelbasis.  

Tabelle 5: N-Kategorie (klinisch) (62) 

NO Keine regionären Lymphknotenmetastasen  

N1 Metastase(n) in einem regionären Lymphknoten, 3 cm oder weniger in größter Ausdehnung  

N2a Metastase(n) in solitärem ipsilateralen Lymphknoten, mehr als 3 cm, aber nicht mehr als 6 

cm in größter Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung  

N2b Metastasen in multiplen ipsilateralen Lymphknoten, keiner mehr als 6 cm in größter 

Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung 

N2c  Metastasen in bilateralen oder kontralateralen Lymphknoten, keiner mehr als 6 cm in größter 

Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung  

N3a Metastase(n) in einem Lymphknoten mehr als 6 cm in größter Ausdehnung, ohne 

extranodale Ausbereitung 

N3b Metastase(n) in einem einzelnen oder multiplen Lymphknoten, klinisch in extranodaler 

Ausbereitung* 

*Das Vorhandensein einer Beteiligung (Invasion) der Haut oder der Weichteile oder klinische Zeichen 
einer Nervenbeteiligung wird als klinische extranodale Ausbreitung angesehen.  
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Tabelle 6: N-Kategorie (pathologisch) (62) 

pNO Keine regionären Lymphknotenmetastasen  

pN1 Metastase(n) in solitärem ipsilateralen Lymphknoten, 3 cm oder weniger in größter 

Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung 

pN2a Metastase(n) in solitärem ipsilateralem Lymphknoten, 3 cm oder weniger in größter 

Ausdehnung, mit extranodaler Ausbreitung oder mehr als 3 cm, aber nicht mehr als 6 cm in 

größter Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung 

pN2b Metastasen in multiplen ipsilateralen Lymphknoten, keiner mehr als 6 cm in größter 
Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung 

pN2c  Metastasen in bilateralen oder kontralateralen Lymphknoten, keiner mehr als 6 cm in größter 

Ausdehnung, ohne extranodale Ausbreitung 

pN3a Metastase(n) in einem Lymphknoten, mehr als 6 cm in größter Ausdehnung, ohne 

extranodale Ausbreitung 

pN3b Metastase(n) in einem Lymphknoten, mehr als 3 cm in größter Ausdehnung, mit extranodaler 
Ausbreitung oder in multiplen ipsilateralen, kontralateralen oder bilateralen Lymphknoten mit 

extranodaler Ausbreitung  

Tabelle 7: M-Kategorie (62) 

M0 Keine Fernmetastasen 

M1 Fernmetastasen 

2.3.3  Stadieneinteilung  

Das Stadium gibt den Schweregrad eines Tumors an und wird mit Hilfe der TNM-

Klassifikation bestimmt (siehe Tabelle 8). 

Tabelle 8: Stadieneinteilung (62) 

Stadium 0 Tis    N0   M0 

Stadium I T1   N0   M0 

Stadium II T2   N0   M0 

Stadium III T3   N0   M0 

T1, T2, T3   N1   M0 

Stadium IV T1, T2, T3   N2, N3   M0 

T4              Jedes N               M0         

Jedes T             Jedes N               M1                                 
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2.3.4  Grading  

Das Grading gibt an, wie stark sich eine Tumorzelle von gesundem Gewebe 

unterscheidet und beschreibt damit die Aggressivität des Tumors (siehe Tabelle 9). 

Tabelle 9: Grading (63) 

GX Differenzierungsgrad kann nicht bestimmt werden 

G1 Gut differenziert 

G2 Mäßig differenziert 

G3 Schlecht differenziert 

G4 Undifferenziert 

2.3.5  R-Klassifikation  

R-Klassifikation beschreibt der Tumorstatus nach der Behandlung (64) (siehe Tabelle 

10). 

Tabelle 10: R-Klassifikation (63, 64) 

RX Vorhandensein von Residualtumor kann nicht beurteilt werden 

R0 Kein Residualtumor 

R1 Mikroskopischer Residualtumor 

R2 Makroskopischer Residualtumor 

2.3.6  Histologische Einteilung 

histomorphologisch werden folgende Varianten des Plattenepithelkarzinoms 

unterschieden (62): 

Adenosquamöses cSCC 

Akantholytisches cSCC (adenoides oder pseudoglanduläres) 

Bowen-Karzinom/ bowenoid differenziertes cSCC 

Desmoplastisches cSCC 

Keratoakanthom-artiges cSCC/ Keratoakanthom 

Lymphoepitheliom-artiges cSCC 
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Pseudovaskuläres cSCC (pseudoangiosarkomatöses, pseudoangiomatöses) 

Spindelzelliges cSCC (sarkomatoides) 

Verruköses cSCC (Epithelioma cuniculatum) 

2.4  Diagnostik 

Der Goldstandard für die Diagnose von Plattenepithelkarzinomen ist die Biopsie mit 

anschließender histopathologischer Untersuchung (65). Der histologische Bericht 

beinhaltet Angaben zum histopathologischen Subtyp, Differenzierungsgrad, 

Tumortiefe, Ausmaß der dermalen Invasion nach Clark, das Vorhandensein einer 

perineuralen, vaskulären oder lymphatischen Invasion und Tumorlokalisation. 

Als nicht-invasive Diagnosemethode können die Dermatoskopie in der Frühdiagnose 

des cSCCs und/oder Techniken wie die konfokale Reflexionsmikroskopie, die 

optische Kohärenztomographie oder die Hochfrequenz-Ultraschalluntersuchung als 

diagnostisches Hilfsmittel zur Beurteilung der Tumorgröße vor einer Operation 

angewendet werden (65). 

Patienten, bei denen keine Bildgebung durchgeführt wurde, haben ein höheres 

Risiko Knotenmetastasen und Lokalrezidive zu entwickeln bzw. daran zu sterben 

(66). Bildgebende Verfahren wie Ultraschall, Computertomographie (CT), 

Magnetresonanztomographie (MRT) und Positronenemissionstomographie (PET)/CT 

können zur Bewertung bei Patienten mit mehreren Hochrisikomerkmalen ohne 

bekannte Metastasen oder zur Überwachung bei bestätigten Metastasen zum 

Einsatz kommen (67).  

Bei Patienten mit tastbarer Lymphadenopathie kann eine ultraschallgeführte 

Feinnadelaspiration oder eine Biopsie zur Bestätigung der befallenen Lymphknoten 

angewendet werden (66). 

2.4.1  Sentinel-Lymphknoten-Biopsie 

Das Plattenepithelkarzinom metastasiert primär in den regionären Lymphknoten und 

die Metastasen treten im Allgemeinen in den ersten 2 Jahren nach der Erstdiagnose 

auf (68, 69).  
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Sentinel-Lymphknoten (SLN) sind definiert als ein oder mehrere Lymphknoten, die 

primär von metastasierenden Krebszellen eines Primärtumors erreicht werden (70). 

Eine Metastasierung in regionale Lymphknoten erhöht sowohl das Rezidivrisiko als 

auch die Mortalität (23). Die 5-Jahres-Überlebensrate sinkt von mehr als 90 % auf 

etwa 30 %, wenn Lymphknotenmetastasen auftreten (1). 

Laut der 2022 aktualisierten S3-Leitlinie werden Faktoren wie vertikale Tumordicke 

(> 6 mm), histologische Differenzierung (> Grad 3), horizontaler Tumordurchmesser 

(≥ 2 cm), Lokalisation (Unterlippe, Ohr), Desmoplasie, perineurales Wachstum, 

Immunsuppression (iatrogen oder erkrankungsbedingt) als prognostische Faktoren 

für die Metastasierung beziehungsweise für das krankheitsspezifische Überleben 

angesehen (62).  

Die Sentinel-Lymphknoten-Biopsie (SLNB), auch als Schildwächter-Lymphknoten-

Biopsie bekannt, erfordert eine enge Zusammenarbeit zwischen Nuklearmedizinern, 

Chirurgen und Pathologen (71). Bei der SLNB wird präoperativ Technetium-

Schwefelkolloid intradermal an der Stelle der primären Läsion injiziert, gefolgt von 

einer Lymphszintigraphie innerhalb von 30 Minuten (72) (siehe Abbildung 2).  

 

Abbildung 2: Sentinel-Lymphknoten-Biopsie  

Quelle: Medical and Scientific Illustration, For the National Cancer Institute © 2008 Terese Winslow 

LLC, U.S. Govt. has certain rights (73) 

Vier separate Injektionen von Radiokolloid werden an der Stelle der Läsion 

verabreicht. Zusätzlich kann bis zu 15 Minuten vor der Inzision ein vitaler blauer 

Farbstoff (Isosulphanblau oder Patentblau V) intradermal um die Stelle der primären 
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Läsion herum injiziert werden. Die intraoperative Hand-Gamma-Sonde dient als 

Orientierungshilfe für die Lage des SLN, wobei zur Entfernung des SLN eine kleine 

Inzision und eine stumpfe Dissektion zur Schonung der umliegenden 

neurovaskulären Strukturen angestrebt wird. Nach der Entdeckung und Entfernung 

des SLN erfolgt die histopathologische Untersuchung auf Tumorinfiltration (71, 72, 

74).  

Lymphszintigraphie und präoperatives lymphatisches Mapping sind die wichtigsten 

Bestandteile der SLNB (75). Die präoperative Lymphszintigraphie ermöglicht es dem 

Chirurgen, SLNs zu identifizieren, die sich an unvorhersehbaren Stellen befinden 

können (71). Die Lymphszintigraphie ist auch bei Läsionen in der Mittellinie oder in 

deren Nähe nützlich, da der Lymphabfluss beide Seiten des Körpers erreichen kann 

(75). Der Einsatz der Lymphszintigraphie führt zu niedrigerer Morbidität, kürzerer 

Operationsdauer und einfacherer und präziserer Suche nach Mikrometastasen (76). 

Die SLNB ist derzeit das Standardverfahren in der Diagnostik von Melanomen (77). 

Der Stellenwert der SLNB für das regionale Staging bei Patienten mit der Diagnose 

cSCC wird aber weiterhin diskutiert (74). Die SLNB ist jedoch im Vergleich zur 

radiologischen Bildgebung eine empfindlichere, präzisere Methode und ermöglicht 

eine histologische Untersuchung des drainierenden Lymphknotens (78-80). Die 

SLNB kann auch zur Identifizierung subklinischer Lymphknotenmetastasen für das 

prognostische Staging von Nutzen sein, wenn sie durch die Anwendung nicht-

invasiver Methoden wie klinische Untersuchungen oder Ultraschall nicht erkannt 

werden (70). Die Identifizierung subklinischer regionaler Metastasen sowie die 

Lokalisierung des richtigen ableitenden Lymphknotens würde eine gezieltere 

Therapie in einem früheren und damit besser heilbaren Stadium des 

Krankheitsverlaufs ermöglichen und bei nodalnegativen Patienten die Therapie 

bedingte Morbidität senken (81). 

Eine retrospektive Studie an Hochrisiko-cSCC im Kopf- und Halsbereich konnte 

zeigen, dass die SLNB mit einem hohen negativen prädiktiven Wert (NPV-Wert) 

(95 % - 100 %) regionale Lymphknotenmetastasen erkennen kann (82). Der NPV-

Wert ist definiert als die (bedingte) Wahrscheinlichkeit, gesund zu sein, falls ein 

negatives Testergebnis vorliegt (83). In einer Studie mit 173 Patienten lag die 
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Sensitivität für die Gesamtkohorte bei 79 %, die Spezifität bei 100 % und der NPV-

Wert bei 96 % (84).  

Die SLNB birgt trotz dennoch optimaler Durchführung ein gewisses Risiko für 

Komplikationen und falsch-negative Ergebnisse (85). Allergische Reaktionen auf den 

Farbstoff, Infektionen, Lymphödeme, Hämatome und Serome gehören zu Risiken, 

die mit einer SLNB verbunden sind (66). Das Risiko einer Verletzung des Nervus 

facialis und des Nervus spinalis akzessorius gehört zusätzlich zu den Faktoren, die 

eine SLNB bei Kopfhalstumoren erschwert (76). Der Kopf- und Halsbereich verfügt 

über ein dichtes und komplexes Netzwerk von Lymphgefäßen, die in oberflächliche 

und tiefe Netze unterteilt sind und sich oft kreuzen (76, 86). Ein Unsicherheitsfaktor 

besteht in der Variabilität des Lymphabflusses (86). Eine Studie zu oralen 

Zungenkarzinomen zeigte, dass Lymphknotenmetastasen ein primäres Abflussgebiet 

umgehen können und so die nachgeschalteten Lymphknotenstationen erreichen 

können, ohne dass die vorhergehenden Lymphkoten zu involvieren sind (87). 

Aufgrund der häufigen Lokalisation von cSCC-Tumoren im Kopf- und 

Gesichtsbereich sowie möglicher Veränderungen des Lymphabflusses durch 

vorangegangene Operationen (88) oder aufgrund von chronischen Entzündungen 

und Vernarbungen (89), kann die Möglichkeit eines falsch negativen SLN nicht 

ausgeschlossen werden. So zeigte eine Studie von Krediet et al. eine geringe SLNB 

Identifikation. Trotz negativer SLNB entwickelten dennoch einige Patienten 

Metastasen, was die Notwendigkeit einer engen Nachsorge von Hochrisikopatienten, 

unabhängig vom SLNB-Status innerhalb der ersten 2 Jahre nach der Exzision 

verdeutlicht (68). 

Während bei negativer SLNB eine Beobachtung des Lymphabflusses und der 

Lymphnoten angestrebt wird, wird bei metastasierendem Befall eine weitere 

Therapie einschließlich therapeutischer LAD im betroffenen regionalen Bereich und 

adjuvanter Bestrahlung erwogen (80, 90). Die radikale LAD umfasst die drei Ebenen 

der Achselhöhle, die oberflächlichen und tiefen Leistenlymphknoten, am Hals die fünf 

Ebenen. Darüber hinaus wird häufig eine vollständige Halsdissektion mit einer 

oberflächlichen Parotidektomie durchgeführt, wenn die Ohrspeicheldrüse betroffen ist 

(91).  
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Es ist jedoch wichtig zu beachten, dass die LAD mit potenziellen Komplikationen 

verbunden ist, einschließlich Lymphödemen, Infektionen und Hämatomen. Diese 

Komplikationen können zusätzliche Eingriffe erfordern und zu einer längeren 

Erholungszeit führen, was mit höheren Behandlungskosten verbunden ist (75).   

2.5 Therapie 

Für das cSCC stehen verschiedene Therapieoptionen zur Verfügung, wie die 

operative Resektion, systemische und lokoregionale Therapieoptionen. Die Wahl der 

geeigneten Behandlung hängt von verschiedenen Faktoren ab, wie dem Ort und dem 

Ausmaß des Tumors, seinem Stadium, dem Vorhandensein von Metastasen sowie 

dem allgemeinen Gesundheitszustand des Patienten. 

2.5.1 Operation 

Die Therapie der Wahl bei cSCC ist die Exzision mit histologischer Randkontrolle. 

Hierfür werden Verfahren der mikroskopisch kontrollierten Chirurgie (MKC), wie die 

3D-Histologie-geführte Chirurgie und die Mohs-mikrographische Chirurgie, 

eingesetzt. Beide Methoden sind mehrzeitige Verfahren mit dem Ziel, R0-Resektion 

zu erreichen (92, 93). 

Die 3D-Histologie-geführte Chirurgie ist eine chirurgische Technik mit histologischer 

Kontrolle, die durch die Anwendung einer Routine-Paraffintechnik sehr niedrige 

Rezidivraten und hohe Sensitivität aufweist und besonderes für sehr große Tumore 

(> 20 mm) und rezidivierende Tumore geeignet ist (94). 

Die Mohs-mikrographische Chirurgie bietet eine ausgezeichnete marginale Kontrolle 

mit niedrigen Raten von Lokalrezidiven, Knotenmetastasen und 

krankheitsspezifischen Todesfällen (95). Der frühzeitige Einsatz der Mohs-

mikrographischen Chirurgie kann besonderes bei Läsionen mit hohem Risiko eines 

Lokalrezidivs oder einer Metastasierung von Vorteil sein (39). Zudem zeigt sie ein 

besseres krankheitsspezifisches Überleben gegenüber der weiten lokalen Exzision 

(96).  
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Techniken wie Kürettage und horizontale Exzision entfernen Tumore flach bis zu 

einer Dicke von ca. 0,4 mm und werden daher nur zur Behandlung von Vorstufen 

von cSCC (aktinische Keratosen) eingesetzt (92).  

Zur Therapie von cSCC-Tumoren mit Risikomerkmalen für Metastasierung gehören 

eine chirurgische Resektion mit histologischer Randkontrolle gefolgt von einer 

vierteljährlichen körperlichen Untersuchung und Beurteilung der regionalen 

Lymphknoten (97).  

In den europäischen Leitlinien wird bei Niedrigrisiko-Tumoren ein Sicherheitsabstand 

von 5 mm und bei Hochrisiko-Tumoren (Tumordurchmesser > 2 cm, 

Hochrisikostellen, Tumordicke > 6 mm, Invasion über das subkutane Fett hinaus, 

perineurale Invasion, schlechte Differenzierung, Desmoplasie und 

Immunsuppression) ein Sicherheitsabstand von 6-10 mm empfohlen (98).  

2.5.2  Systemtherapie 

2.5.2.1  Chemotherapie 

Eine Chemotherapie ist besonderes bei Patienten mit metastasierter oder lokal 

fortgeschrittener Erkrankung indiziert (67). Als lokal fortgeschrittene Erkrankung wird 

ein nicht-metastasiertes cSCC definiert, das mit einer chirurgischen und/oder 

Strahlentherapie wahrscheinlich nicht geheilt werden kann (99).  

Eine gleichzeitige Chemotherapie mit einem Cisplatin-basierten Regime kann  in 

Betracht gezogen werden, wenn der Tumorrand positiv ist, mehrere Lymphknoten 

befallen sind und eine extrakapsuläre Ausbreitung vorliegt (97).  

Polychemotherapien sind in der Regel wirksamer als Monochemotherapien, sollten 

aber wegen der Nebenwirkungen und der schlechteren Verträglichkeit, insbesondere 

bei älteren Patienten mit fortgeschrittenem cSCC, nur in Fällen eingesetzt werden, 

die eine aggressivere Behandlung erfordern (100). 

2.5.2.2  Immuntherapie 

Immun-Checkpoint-Inhibitoren (ICI) führen zu einer erhöhte Aktivität des 

körpereigenen Immunsystems (zytotoxischer T-Lymphozyten) und damit zur 

Zerstörung der Tumoren (101). 
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Die PD-1-Inhibitionstherapie kann bei fortgeschrittenem cSCC zur Anwendung 

kommen (102). Sie ist gut verträglich und kann ein dauerhaftes Ansprechen bei der 

Behandlung von fortgeschrittenem cSCC oder metastasierten Tumoren ermöglichen 

(103). Patienten mit cSCC in sonnenexponierter Haut oder Tumoren mit hoher 

Mutationslast zeigen ein günstiges Ansprechen auf eine Anti-PD-1-Therapie (104-

106). Die Ergebnisse einer Studie zeigten ein Ansprechen auf Cemiplimab bei etwa 

der Hälfte der Patienten mit fortgeschrittenem cSCC (107).  

Allerdings ist die therapeutische Wirksamkeit von ICIs bei cSCC-Patienten mit 

gleichzeitigem hämatologischem Malignom geringer als bei immunkompetenten 

Patienten (108). Bei transplantierten Patienten mit fortgeschrittener Krebserkrankung 

ist der Einsatz von PD-1-Inhibitoren aufgrund des erhöhten Risikos eines 

Transplantatversagens durch akute Abstoßungsreaktionen eingeschränkt (109). 

Aufgrund möglicher immunologischer unerwünschter Nebenwirkungen ist eine 

engmaschige Überwachung besonders bei immunsupprimierten Patienten notwendig 

(103).  

2.5.3  Lokaltherapie 

2.5.3.1  Strahlentherapie 

Die Strahlentherapie sollte bei Tumoren angewendet werden, die lokal nicht 

vollständig entfernt werden können oder bei Patienten, bei denen eine Operation 

nicht möglich ist (62).  

Wenn Läsionen mehrere Hochrisikofaktoren aufweisen, der Resektionsrand weniger 

als 2 mm beträgt, keine Nachresektion möglich ist und perineurale Ausbreitung 

auftritt, sollte eine adjuvante Strahlentherapie nach der chirurgischen Exzision in 

Betracht gezogen werden (97, 110).  

Bei verbleibenden R1-Status nach einer Operation kann die postoperative 

Strahlentherapie im Vergleich zur bloßen Nachsorge das Risiko von Lokalrezidiven 

verringern (111).  
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Die Behandlung des  metastasiertem cSCC besteht aus einer LAD zusammen mit 

einer chirurgischen Resektion der primären Läsion und einer adjuvanten 

Strahlentherapie beider Regionen (97). 

Studien haben gezeigt, dass eine adjuvante Strahlentherapie bei Metastasen in den 

Lymphknoten und in der Parotis das Überleben verbessern kann (112-114). Eine 

systematische Übersichtsarbeit und Metaanalyse von Zhang et al. unterstützt den 

Einsatz einer postoperativen Strahlentherapie bei Patienten mit cSCC, die 

Risikofaktoren wie Metastasen in der Parotis, eine perineurale Invasion und/oder 

eine Immunsuppression aufweisen. Diese Studie zeigt ein geringeres Rezidivrisiko, 

ein längeres krankheitsfreies Überleben und ein längeres Gesamtüberleben, wenn 

die Patienten eine adjuvante Strahlentherapie erhalten haben (115). In einer Studie 

von Veness et al. wiesen Patienten, die eine Operation und adjuvante 

Strahlentherapie erhalten hatten, im Vergleich zu Patienten, die nur operiert wurden, 

eine niedrigere Rate lokoregionaler Rezidive (20 % vs. 43 %) und eine bessere 5-

Jahres-Überlebensrate (73 % vs. 54 %) auf (116).  

2.5.3.2  Elektrochemotherapie 

Die Elektrochemotherapie (ECT) ist eine Form der lokalen Chemotherapie, bei der 

durch den Einsatz eines kurzen, intensiven elektrischen Impulses die Durchlässigkeit 

der Zellmembran erhöht wird, um eine sehr hohe Dosis eines Zytostatikums 

einbringen zu können. Sie kann bei Patienten angewendet werden, die keiner 

adäquaten chirurgischen Behandlung oder Strahlentherapie unterworfen werden 

oder für die eine Chemotherapie/Immuntherapie  aufgrund von Begleiterkrankungen 

nicht in Frage kommt (117). In einer Studie von Bertino et al. mit 162 Patienten zeigte 

sich ein Gesamtansprechen (OR) von 83 % (Vollständiges Ansprechen (CR): 62 %, 

Partielles Ansprechen (PR): 21 %) (118). 

2.6 Nachsorge 

Die meisten Metastasen und Lokalrezidive treten innerhalb der ersten 2 Jahre auf, 

deshalb wird eine engmaschige Überwachung in diesem Zeitraum empfohlen (94, 

119, 120). In der S3-Leitlinie wurde für die ersten zwei Jahre bei Patienten mit 
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Immunsuppression, bei Tumoren mit hohem Risiko sowie bei lokalfortgeschrittenen 

oder metastasierten Tumoren eine vierteljährliche Untersuchung und bei Tumoren 

mit geringem Risiko eine halbjährliche Untersuchung empfohlen (62). 

2.7 Prognose 

Die Prognose von cSCC steht in direktem Zusammenhang mit der Entwicklung von 

Metastasen oder Lokalrezidiven (42). Patienten ohne Metastasen haben eine 5-

Jahres-Überlebensrate von 96 % (70). Das Auftreten von Parotis- oder 

Lymphknotenmetastasen kann die 5-Jahres-Überlebensrate bei Tumoren im Kopf-

Halsbereich jedoch auf etwa 30 % reduzieren (121). Das cSCC hat ein geringes 

Potenzial für Fernmetastasen, aber das Vorhandensein von Fernmetastasen ist mit 

einer schlechten Prognose und einem medianen Überleben von weniger als 2 Jahren 

verbunden (1).  

Das Vorhandensein von bestimmten Risikofaktoren wie einen perineurale oder eine 

lymphatische Invasion, schlecht differenzierte histologische Merkmale, Desmoplasie, 

ein Durchmesser von 2 cm oder mehr, eine Tumordicke größer als 6 mm, eine 

Lokalisation am Ohr oder an der Lippe, rezidivierende Tumore und 

Immunsuppression können zudem die Prognose verschlechtern (7, 41, 42, 99, 122, 

123). Eine Kombination von 2 oder mehr Faktoren erhöht signifikant das Risiko eines 

unerwünschten Ereignis (99). 
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3  Patientengut und Methode 

Das Patientenkollektiv  

Die vorliegende Studie untersuchte die Daten von 124 Patienten, die zwischen 2010 

und 2020 in der Mainzer Universitäts-Hautklinik vorgestellt wurden und bei denen 

mindestens ein cSCC-Tumor mit histologischen vertikalen Tumordicke von größer/ 

gleich als 3 mm diagnostiziert wurde. Falls ein Patient mehrere Tumoren aufwies, 

wurde für die Datenerfassung der Tumor mit der größten Tumordicke herangezogen. 

Allgemeine Patientendaten:  

• Geburtsdatum 

• Geschlecht 

• Alter zum Zeitpunkt der Erstdiagnose  

• Datum der Erstdiagnose 

• Datum der letzten Vorstellung 

• Weitere Tumorerkrankung (Vorhandensein von anderen Malignomen) 

• Immunsuppression 

• Lokalrezidiv (Dicke, Lokalisation, Anzahl, Datum) 

• Metastasierung (Datum, Lokalisation) 

• Lymphknotenbefall (Datum, Lokalisation, Anzahl positiver Lymphknoten, 

Anzahl entfernter Lymphknoten) 

• Fernmetastasierung (Datum, Lokalisation) 

• Anzahl der Nachexzisionen (Anzahl der Exzisionen bis zum Erreichen des R0-

Status) 

• Postoperative Wundinfektion 

• Lymphknotenextirpation 

• SLNB (Status, Lokalisation, Datum) 

• LAD (Status, Lokalisation, Datum) 

• Therapie (Operation, Systemtherapie, Strahlentherapie, ECT) 

• Therapeutika 

• Nachbeobachtungszeit  

• Tod  
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Spezielle Tumorparameter: 

• Tumordicke 

• Tumorlokalisation 

• UV-Exposition 

• R-Status 

• Stellenanzahl (Anzahl der cSCC-Tumoren, die Patient im Laufe der 

Nachbeobachtungszeit entwickelt hat) 

• Anzahl der Stellen mit Tumordicke ≥3 mm 

• Mehrfachtumore (Entwicklung mehrerer cSCC) 

 

Die Patientendaten wurden aus dem Patientenverwaltungsprogramm SAP der 

Universitäts-Hautklinik Mainz erhoben. Sie wurden in einer Excel-Datei (Microsoft® 

Excel für Mac, Version 16.59) erfasst, anonymisiert und statistisch mit SPSS Version 

27 für Windows ausgewertet. Die statistische Auswertung wurde durch das Institut 

für Medizinische Biometrie, Epidemiologie und Informatik (IMBEI) der 

Universitätsmedizin der Johannes-Gutenberg-Universität in Mainz unterstützt. 

Für die quantitativen Variablen (wie Alter, Tumordicke etc.) wurden das Minimum, 

das Maximum, der Mittelwert und der Median berechnet und in Form von Boxplots 

dargestellt. Die quantitativen Variablen wurden auf Normalverteilung mittels des 

Kolmogorov-Smirnov-Tests überprüft. Da alle Variablen nicht normalverteilt waren, 

wurden die Assoziationen mithilfe nicht-parametrischer Tests wie dem Mann-

Whitney-U-Test für zwei unabhängige Stichproben und dem Kruskal-Wallis-Test für 

mehrere unabhängige Stichproben ermittelt. 

Für die kategorischen Variablen (wie Lokalisation, UV-Exposition, Geschlecht etc.) 

wurden Häufigkeiten berechnet und in Form von Balkendiagrammen dargestellt. Die 

Assoziationen wurden mithilfe des Chi-Quadrat-Tests nach Pearson oder, bei 

Analysen mit kleinen Fallzahlen, mithilfe des exakten Tests nach Fisher bewertet. 

Die Überlebensstatistik wurde mithilfe der Kaplan-Meier-Überlebensanalyse und des 

LogRank-Tests untersucht. 
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Die Daten der Patienten mit Metastasen wurden mit denen der Patienten ohne 

Metastasen verglichen und auf Signifikanz überprüft. Darüber hinaus wurden 

Patienten mit Immunsuppression mit den übrigen Patienten verglichen und auf 

Signifikanz getestet. Schließlich wurden die Patienten, die sich einer SLNB 

unterzogen haben, mit der Gruppe ohne SLNB verglichen und Assoziationen 

bewertet. 

Bei einem p-Wert von < 0,05 wurden die Unterschiede als statistisch signifikant 

angenommen. Aufgrund des explorativen Charakters der Studie wird auf die 

Adjustierung für multiples Testen verzichtet. p-Werte sind daher als deskriptiv zu 

verstehen. 
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4  Ergebnisse 

4.1 Patientenübersicht 

Es wurde ein Kollektiv von 124 Patienten mit mindestens einen Tumor mit der Dicke 

von 3 mm oder mehr analysiert. 26,6 % der Patienten (n = 33) waren Frauen und 

73,4 % (n = 91) waren Männer (siehe Abbildung 3). 

 
Abbildung 3: Geschlechtsverteilung 

Das durchschnittliche Alter bei der Diagnose betrug 77,74 Jahre mit einem Minimum 

von 34 Jahren und einem Maximum von 101 Jahren. Das mediane Alter bei 

Diagnose betrug 79,00 Jahre (siehe Abbildung 4). 

 
Abbildung 4: Alter bei der Erstdiagnose 

Die Mehrheit (91,1 %, n = 113) der cSCC-Tumoren waren an UV-exponierten 

Hautstellen (siehe Abbildung 5). Als UV-exponierte Hautstellen wurden Tumore im 
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Kopf-Hals-Bereich, am Dekolleté, an Unterarmen, Händen und Unterschenkeln 

definiert. Im Gegensatz dazu wurden Tumore am Rumpf, an den Oberarmen, 

Oberschenkeln und Füßen als nicht UV-exponiert klassifiziert. 

  
Abbildung 5: Lokalisation an UV-exponierten Hautstellen 

Es wurden vier Lokalisierungen beschrieben (Kopf-Hals-Bereich, Rumpf, Arme und 

Beine). Die meisten Tumore waren im Kopf-Hals-Bereich lokalisiert (n = 89, 71,8 %), 

gefolgt von den Beinen (n = 17, 13,7 %), den Armen (n = 13, 10,5 %) und dem 

Rumpf (n = 5, 4,0 %) (siehe Abbildung 6). 

 
Abbildung 6: Verteilung der Tumorlokalisation 

Bei Kopf-Hals-Tumoren waren 27,6 % der Tumoren am Capillitium (behaarte 

Kopfhaut) lokalisiert (n = 24), 16,1 % (n = 14) an den Ohren, 11,5 % (n = 10) an der 

Wange, 11,5 % (n = 10) an der Stirn, 9,2 % (n = 8) an der Schläfe, 6,9 % (n = 6) an 
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der Nase, 5,7 % (n = 5) an den Lippen, 2,3 % (n = 2) am Hals, 2,3 % an den 

Augenbrauen (n = 2) und 2,3 % (n = 2) am Unterlid (siehe Abbildung 7).  

 
Abbildung 7: Lokalisation von Kopf-Hals-Tumoren 

Insgesamt wurden bei 18,5 % der Patienten (n = 23) Lymphknoten entfernt. 9,7 % (n 

= 12) unterzogen sich einer isolierten Lymphknotenextirpation, 6,5 % (n = 8) einer 

SLNB und 8,9 % (n = 11) einer LAD, dabei wurden insgesamt 144 Lymphknoten 

entfernt und 19 positive Lymphknoten entdeckt. 

Während dem Nachbeobachtungszeitraum entwickelten 19 Patienten (15,3 %) 

Metastasen (siehe Abbildung 8), darunter hatten 17 Patienten (13,7 %) 

Lymphknotenmetastasen und 4 Patienten (3,2 %) entwickelten Fernmetastasen. 

  
Abbildung 8: Metastasierung 

Patienten mit Tumoren an UV-exponierten Hautstellen entwickelten zu 10,6 % (n = 

12) Metastasen, während Patienten mit Tumoren an nicht UV-exponierten 
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Hautstellen zu 63,6 % (n = 7) Metastasen entwickelten (siehe Abbildung 9). Der 

Unterschied war mit einem p-Wert von < 0,001 signifikant. 

  
Abbildung 9: Metastasierung in Bezug auf UV-exponierte Lokalisation 

Bei Patienten mit Tumoren an der Kopf-Hals-Region betrug die Metastasierungsrate 

11,2 % (n = 10), während sie am Rumpf 40 % (n = 2), an den Armen 15,4 % (n = 2) 

und an den Beinen 29,4 % (n = 5) betrug (siehe Abbildung 10). Der Unterschied 

zwischen Lokalisation und Metastasierung war mit einem p-Wert von 0,107 nicht 

signifikant. 

 
Abbildung 10: Metastasierungsrate in Bezug auf Lokalisation 

Von 19 Patienten, die eine Metastase entwickelt haben, hatten sieben Patienten 

(36,8 %) eine Ausbreitung auf die inguinalen Lymphknoten, fünf Patienten (26,3 %) 

hatten axilläre, vier Patienten (21,1 %) zervikale, zwei Patienten (10,5 %) 

retroaurikuläre, ein Patient (5,3 %) iliakale und ein Patient (5,3 %) supraklavikuläre 
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Metastasen. Zwei Patienten (10,5 %) entwickelten Fernmetastasen in den Lungen, 

zwei Patienten (10,5 %) hatten ossäre Metastasen, zwei Patienten (10,5 %) 

entwickelten kutane Metastasen und ein Patient (5,3 %) zeigte eine subkutane 

Metastase (siehe Abbildung 11). 

 

Abbildung 11: Lokalisation der Metastase 

Sieben Patienten entwickelten innerhalb von 6 Monaten nach der Erstdiagnose 

Metastasen, acht Patienten entwickelten Metastasen innerhalb von 7 bis 24 Monaten 

und ein Patient nach 24 Monaten, bei zwei Patienten konnte das Datum der 

Metastasemanifestation nicht geklärt werden. Das bedeutet, dass 83,3 % der 

betroffenen Patienten innerhalb der ersten 24 Monate Metastasen entwickelten. 

Bei 21 Patienten (16,9 %) trat ein Lokalrezidiv auf. Die meisten Primärtumoren mit 

Lokalrezidiv befanden sich in der Kopf-Hals-Region (71,4 %, n = 15). Bei vier 

Patienten traten sie an den Beinen auf (19 %), und bei zwei Patienten befanden sie 

sich an den Armen (9,5 %) (siehe Tabelle 11). 

Tabelle 11: Lokalisation von Primärtumor und Lokalrezidiv 

Lokalisation Häufigkeit Prozent Gültige Prozente Kumulierte Prozente 

      Kopf-Hals 15 71,4 71,4 71,4 

Arme 2 9,5 9,5 81,0 

Beine 4 19,0 19,0 100,0 

Gesamt 21 100,0 100,0  

 

Der Zeitraum von der Erstdiagnose bis zum Auftreten des Lokalrezidivs lag zwischen 

3 und 42 Monaten, mit einem Mittelwert von 14,09 Monaten und einem Median von 
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9,50 Monaten. Bei 80,9 % der Patienten traten Lokalrezidive bereits innerhalb der 

ersten 2 Jahre nach der Erstdiagnose auf. Die durchschnittliche Tumordicke des 

Lokalrezidivs betrug 6,24 mm, mit einem Minimum von 1 mm und einem Maximum 

von 18 mm.  

Bei Patienten mit Tumoren in der Kopf-Hals-Region betrug die Lokalrezidivrate 

16,9 % (n = 15), an den Armen 15,4 % (n = 2) und an den Beinen 23,5 % (n = 4). Am 

Rumpf konnte keine Lokalrezidiv festgestellt werden (0 %) (siehe Abbildung 12). 

 

Abbildung 12: Auftreten von Lokalrezidiven in Bezug auf Lokalisation 

In Bezug auf die Überlebensrate konnten keine signifikanten Unterschiede zwischen 

den untersuchten Lokalisationen festgestellt werden (p = 0,738). Die 3-Jahres-

Überlebensrate betrug für Kopf-Hals-Tumoren 96,8 %, für Tumoren am Rumpf und 

an den Armen 100 % und für Tumoren an den Beinen 75,8 % (siehe Abbildung 13). 

 
Abbildung 13: Überleben in Bezug auf Lokalisation 
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Insgesamt wurden 157 Tumore mit einer Tumordicke gleich oder größer als 3 mm 

entdeckt. Das Minimum betrug 1 und das Maximum 5 Stellen, mit einem Mittelwert 

von 1,27 Stellen und einem Median von 1,00. Die durchschnittliche Tumordicke 

betrug 6,80 mm mit einem Mindestwert von 3 mm und einem Höchstwert von 27 mm. 

Mehrfachtumore wurden bei 35 Patienten (28,2 %) festgestellt, wobei am häufigsten 

zwei Tumore nachgewiesen wurden (n = 14, 11,3 %). 

Die durchschnittliche Tumordicke bei Tumoren an UV-exponierten Hautstellen betrug 

6,55 mm, mit einem Mindestwert von 3 mm und einem Höchstwert von 27 mm. Der 

Median lag bei 5,40 mm. Die durchschnittliche Tumordicke bei den nicht-UV-

exponierten Tumoren betrug 9,25 mm, mit einem Mindestwert von 4 mm und einem 

Höchstwert von 20 mm. Der Median lag bei 8 mm (siehe Abbildung 14). Der 

Unterschied war signifikant (p = 0,011). 

  
Abbildung 14: Tumordicke in Bezug auf Lokalisation an UV-exponierten Hautstellen 

Auch die Lokalisation und die Tumordicke zeigten eine signifikante Assoziation mit 

einem p-Wert von 0,018 (siehe Abbildung 15). Dabei waren die Unterschiede 

zwischen den Extremitäten und dem Kopf im Vergleich zum Rumpf hinsichtlich der 

Tumordicke (Arm-Rumpf, Bein-Rumpf und Kopf-Rumpf) signifikant (siehe Tabelle 

12). Während die mittlere Tumordicke bei Tumoren des Rumpfes 13,80 mm betrug, 

betrug die mittlere Tumordicke bei Kopf-Hals-Tumoren 6,52 mm, bei Tumoren der 

Beine 6,88 mm und bei Tumoren der Arme 5,81 mm. 
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Tabelle 12: Zusammenhang zwischen der Lokalisierung und der Tumordicke 

Paarweise Vergleiche von Lokalisation 
 p-Wert 

Arm-Kopf 0,315 

Arm-Bein 0,499 

Arm-Rumpf 0,006 
Kopf-Bein 0,843 

Kopf-Rumpf 0,003 

Bein-Rumpf  0,009 

 
Abbildung 15: Tumordicke in Bezug auf Lokalisation der cSCC 

Von 64 Patienten mit einer Tumordicke von 3 bis 5,9 mm entwickelten nur 3,1 % (n = 

2) Metastasen. Bei den 57 Patienten mit einer Tumordicke von mehr als 6 mm 

entwickelten im Beobachtungszeitraum 26,3 % (n = 15) Metastasen (siehe Abbildung 

16). Der Unterschied war mit einem p-Wert von < 0,001 signifikant. 

  
Abbildung 16: Metastasierung in Bezug auf Tumordicke 
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Die 4-Jahre-Überlebensrate lag bei Patienten mit Tumoren größer als 6 mm bei 

77,1 %, während die 4-Jahre-Überlebensrate bei Patienten mit einer Tumordicke 

zwischen 3 und 5,9 mm bei 61,5 % lag (siehe Abbildung 17). Somit ergab sich kein 

signifikanter Unterschied (p = 0,525). 

 
Abbildung 17: Überleben ab Erstdiagnose in Bezug auf Tumordicke 

Bei 123 Patienten (99,2 %) wurde eine Exzision durchgeführt. Bei 115 Patienten 

(94,3 %) konnte der Tumor vollständig reseziert (R0-Resektion), bei 6 Patienten 

(4,9 %) waren im histopathologischen Befund noch Tumoranteile im Resektionsrand 

nachweisbar (R1-Resektion) und bei einem Patienten (0,8 %) waren makroskopisch 

sichtbare Tumoranteile vorhanden (R2-Resektion). 

Bei 60 Patienten (50,4 %) waren die Schnittränder nach der Erstexzision tumorfrei, 

bei 51 Patienten (42,9 %) musste aufgrund des histologischen Befunds einmal, bei 7 

Patienten (5,9 %) zweimal und bei einem Patienten (0,8 %) dreimal nachexzidiert 

werden (siehe Tabelle 13). 

Tabelle 13: Anzahl der notwendigen Nachexzisionen 

Nachexzision  
 

Anzahl Häufigkeit Prozent 
Gültige 

Prozente 
Kumulierte 
Prozente 

    0 60 50,4 50,4 50,4 
   1 51 42,9 42,9 93,3 
   2 7 5,9 5,9 99,2 
   3 1 0,8 0,8 100,0 

Gesamt 119 100,0 100,0  
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Unter den Patienten mit einer R0-Resektion entwickelten 13,8 % (n = 16) eine 

Metastase und 15,5 % (n = 18) zeigten ein Lokalrezidiv. Bei den Patienten mit R1-

Resektion betrug die Metastasierungsrate 50,0 % (n = 3) und 33,3 % (n = 2) hatten 

ein Lokalrezidiv. Erstaunlicherweise wies der einzige Patient mit einer R2-Resektion 

keine Metastasierung oder Lokalrezidiv im Beobachtungszeitraum auf. Allerdings 

konnte kein signifikanter Unterschied hinsichtlich des Resektionsstatus und der 

Metastasierung (p = 0,052) bzw. des Lokalrezidives (p = 0,466) nachgewiesen 

werden. 

18 Patienten (14,5 %) erhielten eine Strahlentherapie im Verlauf ihrer Behandlung. 

Bei 15 Patienten (12,1 %) war die Strahlentherapie adjuvant und bei drei Patienten 

(2,4 %) palliativ. Bei vier Patienten wurde der Primärtumorregion bestrahlt (3,2 %), 

bei sechs Patienten (4,8 %) wurde der Rezidivtumor bestrahlt und bei 13 Patienten 

die Lymphabflusswege (10,5 %). 

Sieben Patienten (5,6 %) erhielten eine Systemtherapie. Vier Patienten (57,1 %) 

wurden mit Nivolumab behandelt, drei Patienten (42,9 %) mit Cetuximab, zwei 

Patienten (28,6 %) mit Cisplatin, zwei Patienten (28,6 %) mit Carboplatin, zwei 

Patienten (28,6 %) mit 5-Fluoruracil, ein Patient (14,3 %) mit Cemiplimab, und ein 

Patient (14,3 %) mit Taxol bzw. Kombinationen (siehe Tabelle 14). 

Tabelle 14: Zusammensetzung der Systemtherapeutika 

Chemotherapeutika  

Nivolumab  + + +  +  

Cetuximab  +    + + 

Carboplatin +    +   

5-Fluoruracil +      + 

Cemiplimab   +     

Cisplastin     +  + 

Taxol     +   

Patienten  1 2 3 4 5 6 7 

Insgesamt wurden vier Patienten (3,2 %) mit einer ECT behandelt, wobei ein Patient 

die ECT im Anschluss an einen multiplen, weitgehend inoperablen und bereits 

metastasierten cSCC erhielt. Ein weiterer Patient wurde nach dem Auftreten multipler 
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kutaner Metastasen mit ECT behandelt. Ein dritter Patient wurde aufgrund von 

Lymphknoten- und subkutanen Metastasen sowie Lokalrezidiven mit einer ECT 

behandelt, während ein vierter Patient aufgrund eines Lokalrezidivs eine ECT erhielt. 

Insgesamt sind 5,6 % (n = 7) der Patienten während der Nachbeobachtungszeit 

verstorben, davon 2,4 % (n = 3) aufgrund des Tumors. Die 5-Jahre 

Gesamtüberlebensrate betrug in dieser Gruppe 72,7 % (siehe Abbildung 18). 

 
Abbildung 18: Gesamtüberleben 

Die durchschnittliche Nachbeobachtungszeit betrug 17,32 Monate, wobei der 

niedrigste Wert 0 Monate und der höchste Wert 89 Monate betrug (siehe Abbildung 

19). 

 
Abbildung 19: Nachbeobachtungszeit 
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4.2 Vergleich der Patientenkollektive (Immunsupprimiert vs. 
Immunkompetent) 

Insgesamt wurden 124 Patienten untersucht, von denen 31 (25,0 %) 

immunsupprimiert waren. 8 Patienten (25,8 %) hatten eine Organtransplantation, 9 

Patienten (29,0 %) litten an einer chronischen lymphatischen Leukämie (CLL), 4 

Patienten (12,9 %) an einem myeloproliferativen Syndrom, 3 Patienten (9,7 %) an 

einem Non-Hodgkin-Lymphom (NHL), ein Patient (3,2 %) war mit dem Humanen 

Immundefizienz-Virus (HIV) infiziert und die restlichen 6 Patienten (19,4 %) litten an 

anderen Erkrankungen wie rheumatoider Arthritis oder Psoriasis vulgaris oder 

wurden mit immunsuppressiven Medikamenten wie Glukokortikoiden oder 

Methotrexat behandelt (siehe Abbildung 20). 

  
Abbildung 20: Gründe für Immunsuppression 

Unter den immunsupprimierten Patienten waren 64,5 % (n = 20) Männer und 35,5 % 

(n = 11) Frauen. Bei den immunkompetenten Patienten waren 76,3 % (n = 71) 

Männer und 23,7 % (n = 22) Frauen (siehe Abbildung 21). Der Unterschied war nicht 

signifikant, mit einem p-Wert von 0,242. 
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Abbildung 21: Geschlechtsverteilung in Bezug auf Immunstatus 

Am häufigsten befanden sich die Tumoren bei immunsupprimierten Patienten an UV-

exponierten Hautstellen (83,9 % (n = 26)), bei immunkompetenten Patienten 

befanden sich die Tumoren auch meist mit 93,5 % (n = 87) an UV-exponierten 

Hautstellen (siehe Abbildung 22). Demnach war kein Unterschied mit einem p-Wert 

von 0,140 zu erkennen. 

   
Abbildung 22: Lokalisation an UV-exponierten Hautstellen in Bezug auf Immunstatus 

Bei 64,5 % (n = 20) der immunsupprimierten Patienten befanden sich die Tumore im 

Kopf-Hals-Bereich, bei 19,4 % (n = 6) an den Armen, bei 12,9 % (n = 4) an den 

Beinen und bei 3,2 % (n = 1) am Rumpf. Bei immunkompetenten Patienten befanden 

sich die Tumore zu 74,2 % im Kopf-Hals-Bereich (n = 69), bei 7,5 % (n = 7) an den 

Armen, bei 14,0 % (n = 13) an den Beinen und bei 4,3 % (n = 4) am Rumpf (siehe 
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Tabelle 15, Abbildung 23). Der Unterschied war auch hier, mit einem p-Wert von 

0,322 nicht signifikant. 

Tabelle 15: Tumorlokalisation in Bezug auf den Immunstatus 

 
Abbildung 23: Tumorlokalisation in Bezug auf Immunstatus 

Kein signifikanter Unterschied konnte bezüglich Lokalisation, UV-Exposition und 

Geschlecht zwischen immunsupprimierten und immunkompetenten Patienten 

festgestellt werden. 

Das mittlere Alter bei Erstdiagnose bei immunsupprimierten Patienten betrug 73,87 

Jahre, mit einem Minimum von 49 und einem Maximum von 91 Jahren. Der Median 

lag bei 74,0 Jahren. Bei immunkompetenten Patienten betrug das mittlere Alter bei 

Lokalisation 
Immunsuppression Häufigkeit Prozent Gültige Prozente Kumulierte Prozente 
Nein  Kopf-Hals 69 74,2 74,2 73,7 

Rumpf 4 4,3 4,3 78,5 

Arme 7 7,5 7,5 86,0 

Beine 13 14,0 14,0 100,0 

Gesamt 93 100,0 100,0  

Ja  Kopf-Hals 20 64,5 64,5 64,5 

Rumpf 1 3,2 3,2 67,7 

Arme 6 19,4 19,4 87,1 

Beine 4 12,9 12,9 100,0 

Gesamt 31 100,0 100,0  
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Erstdiagnose 79,04 Jahre, mit einem Minimum von 34 und einem Maximum von 101 

Jahren. Der Median lag bei 81,0 Jahren (siehe Tabelle 16, Abbildung 24). Hier 

konnte jedoch ein signifikanter Altersunterschied zwischen den beiden Gruppen mit 

einem p-Wert von < 0,001 festgestellt werden. 

Tabelle 16: Vergleich des Alters bei der Erstdiagnose in Bezug auf den Immunstatus 

 
Abbildung 24: Vergleich des Alters bei der Erstdiagnose in Bezug auf Immunstatus 

Das mittlere Alter bei der Erstdiagnose bei Patienten mit Organtransplantation betrug 

65,5 Jahre, mit einem Minimum von 49 und einem Maximum von 75 Jahren. Der 

Median lag bei 67,50 Jahren. Bei Patienten ohne Organtransplantation lag das 

mittlere Alter bei der Erstdiagnose bei 78,59 Jahren, mit einem Minimum von 34 und 

einem Maximum von 101 Jahren. Der Median lag bei 80,0 Jahren (siehe Tabelle 17, 

Abbildung 25). So ergab sich ein signifikanter Altersunterschied zwischen den beiden 

Kohorten mit einem p-Wert von < 0,001. 

Tabelle 17: Vergleich des Alters bei der Erstdiagnose in Bezug auf Transplantation 

Transplantiert N Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 
Nein Alter  115 34 101 80,00 78,59 10,355 
Ja Alter 8 49 75 67,50 65,50 9,562 

Immunsuppression N Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 
Nein Alter  92 34 101 81 79,04 11,088 
Ja Alter  31 49 91 74 73,87 8,827 
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Abbildung 25: Vergleich des Alters bei der Erstdiagnose in Bezug auf Transplantation 

71,0 % (n = 22) der immunsupprimierten Patienten hatten weitere 

Tumorerkrankungen, während bei den immunkompetenten Patienten, weitere 

Tumorerkrankungen nur in 39,8 % der Patienten (n = 37) festgestellt werden konnten 

(siehe Abbildung 26). Der Unterschied war mit einem p-Wert von 0,003 signifikant 

(siehe Tabelle 18). 

Tabelle 18: Zusammenhang zwischen dem Auftreten weiterer Tumorerkrankungen und dem 
Immunstatus 

 Immunsupprimiert Immunkompetent p-Wert 
Weitere Tumorerkrankung Ja 22 (71,0 %) 37 (39,8 %) 0,003 
 Nein 9 (29,0 %) 56 (60,2 %) 
 

 
Abbildung 26: Zusammenhang zwischen dem Auftreten weiterer Tumorerkrankungen und dem 

Immunstatus 
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38,7 % (n = 12) der immunsupprimierten Patienten wiesen mehrere cSCC-Tumore 

auf, während bei den immunkompetenten Patienten Mehrfachtumore in 24,7 % (n = 

23) der Fälle vorkamen (siehe Abbildung 27). Der Unterschied war bei einem p-Wert 

von 0,168 jedoch nicht signifikant (siehe Tabelle 19). 

Tabelle 19: Zusammenhang zwischen dem Auftreten von Mehrfachtumoren und dem Immunstatus 

 Immunsupprimiert Immunkompetent p-Wert 

Mehrfachtumor Ja 12 (38,7 %) 23 (24,7 %) 0,168 

 Nein 19 (61,3 %) 70 (75,3 %) 

 

  
Abbildung 27: Zusammenhang zwischen dem Auftreten von Mehrfachtumoren und dem Immunstatus 

Bei den immunsupprimierten Patienten wurde bei keinem Patienten eine SLNB 

durchgeführt, 7 Patienten (22,6 %) hatten eine Lymphknotenextirpation und 5 

Patienten (16,1 %) eine LAD. Bei immunkompetenten Patienten hatten 5 Patienten 

(5,4 %) eine Lymphknotenextirpation, 8 Patienten (8,6 %) eine SLNB und 6 Patienten 

(6,5 %) eine LAD. Hinsichtlich einer notwendigen Lymphknotenexstirpation ergab 

sich ein signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen (siehe Tabelle 20). 

Tabelle 20: Zusammenhang zwischen der Art der Lymphknotenentfernung und dem Immunstatus 

 Immunsupprimiert Immunkompetent p-Wert 

Lymphknotenextirpation 7 (22,6 %) 5 (5,4 %) 0,010 

SLNB 0 (0 %) 8 (8,6 %) 0,199 

LAD 5 (16,1 %) 6 (6,5 %) 0,140 

SLNB: Sentinel-Lymphknoten-Biopsie; LAD: Lymphadenektomie 
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Die Lokalrezidivrate bei immunsupprimierten Patienten betrug 25,8 % (n = 8), 

während sie bei immunkompetenten Patienten 14,0 % (n = 13) betrug (siehe 

Abbildung 28). Allerdings ergab sich kein signifikanter Unterschied zwischen beiden 

Gruppen hinsichtlich der Lokalrezidivrate (p = 0,166). 

  
Abbildung 28: Zusammenhang zwischen dem Auftreten von Lokalrezidiven und dem Immunstatus 

29,0 % der immunsupprimierten Patienten (n = 9) entwickelten Metastasen, während 

die Rate bei den immunkompetenten Patienten bei lediglich 10,8 % (n = 10) lag 

(siehe Abbildung 29). Der Unterschied war mit einem p-Wert von 0,021 signifikant.  

  
Abbildung 29: Zusammenhang zwischen dem Auftreten von Metastasen und dem Immunstatus 

22,6 % der immunsupprimierten Patienten (n = 7) entwickelten eine postoperative 

Wundinfektion. Bei den immunkompetenten Patienten lag der Wert mit 9,7 % (n = 9) 
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zwar niedriger (siehe Abbildung 30), jedoch war ein signifikanter Unterschied nicht 

darstellbar (p = 0,117). 

  
Abbildung 30: Zusammenhang zwischen dem Auftreten von postoperativer Wundinfektion und dem 

Immunstatus 

12,9 % (n = 4) der immunsupprimierten Patienten erhielten eine Systemtherapie, 

29,0 % (n = 9) wurden bestrahlt (davon 7 Patienten adjuvant, 2 Patienten palliativ) 

und 12,9 % (n = 4) erhielten eine ECT.  3,2 % (n = 3) der immunkompetenten 

Patienten erhielten eine Systemtherapie, 9,7 % (n = 9) wurden bestrahlt (8 Patienten 

adjuvant und 1 Patient palliativ) und kein Patient benötigte eine ECT. Die 

Unterschiede bei der Strahlentherapie und ECT zeigten sich als signifikant (siehe 

Tabelle 21). 

Tabelle 21: Zusammenhang zwischen Therapieart und Immunstatus 

Therapieart Immunsupprimiert Immunkompetent p-Wert 
Systemtherapie  4 (12,9 %) 3 (3,2 %) 0,065 

Strahlentherapie  9 (29,0 %) 9 (9,7 %) 0,016 

 ECT  4 (12,9 %) 0 (0 %) 0,003 
ECT: Elektrochemotherapie 

 

Bei immunsupprimierten Patienten betrug die durchschnittliche Tumordicke 6,38 mm 

mit einem Minimum von 3 mm, einem Maximum von 14 mm und einem Median von 

5,60 mm. Bei den immunkompetenten Patienten betrug die durchschnittliche 
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Tumordicke 6,94 mm, mit einem Minimum von 3 mm, einem Maximum von 27 mm 

und einem Median von 5,60 mm (siehe Tabelle 22, Abbildung 31). Hier ergab sich 

mit einem p-Wert von 0,780 kein wesentlicher Unterschied. 

Tabelle 22: Tumordicke in Bezug auf den Immunstatus 

Immunsuppression Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 

Nein Tumordicke 3 mm 27 mm 5,60 mm 6,94 mm 4,485 mm 

Ja Tumordicke 3 mm 14 mm 5,60 mm 6,38 mm 3,103 mm 

 
Abbildung 31: Zusammenhang zwischen Tumordicke und Immunstatus 

Während die 5-Jahres-Überlebensrate für Patienten mit Immunsuppression 36,1 % 

betrug, war die 5-Jahres-Überlebensrate bei immunkompetenten Patienten 97,8 % 

(siehe Abbildung 32). Der Unterschied zeigte sich bei einem p-Wert von 0,004 

hinsichtlich des Überlebens als signifikant. 

 
Abbildung 32: Überleben ab Erstdiagnose in Bezug auf Immunstatus 
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Hinsichtlich der Nachbeobachtungszeit waren die immunsupprimierten Patienten im 

Durchschnitt 24,79 Monate in Kontrolle, während die immunkompetenten Patienten 

im Durchschnitt nur 14,97 Monate nachbeobachtet wurden (siehe Abbildung 33). Der 

Unterschied war mit einem p-Wert von 0,013 signifikant. 

  
Abbildung 33: Nachbeobachtungszeit in Bezug auf Immunstatus  

4.3 Vergleich der Patientenkollektive (mit und ohne Sentinel-
Lymphknoten-Biopsie) 

Acht Patienten (6,5 %) unterzogen sich einer SLNB. Das Durchschnittsalter bei der 

Erstdiagnose lag bei den Patienten, die keinen SLNB erhielten, bei 78,27 Jahren, 

wobei der jüngste Patient 34 Jahre und der älteste 101 Jahre alt war. Bei den 

Patienten, die sich einer SLNB unterzogen, betrug das Durchschnittsalter 70,13 

Jahre, der jüngste war 51 Jahre alt und der Älteste 85 Jahre (siehe Tabelle 23, 

Abbildung 34). Es wurde ein signifikanter Altersunterschied mit einem p-Wert von 

0,038 festgestellt. 

Tabelle 23: Alter bei der Erstdiagnose in Bezug auf SLNB 

Deskriptive Statistiken 

SLNB Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 

Nein Alter  34 101 80,00 78,72 10,575 

Ja Alter  51 85 72,50 70,13 11,344 

SLNB: Sentinel-Lymphknoten-Biopsie 
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Abbildung 34: Altersverteilung in Bezug auf SLNB 

Bei den Patienten ohne SLNB waren 73,3 % (n = 85) Männer und 26,7 % (n = 31) 

Frauen. Bei den Patienten mit SLNB waren 75 % (n = 6) Männer und 25 % (n = 2) 

Frauen (siehe Abbildung 35). Der Unterschied war nicht signifikant, mit einem p-Wert 

von 1,000.  

  
Abbildung 35: Geschlechtsverteilung in Bezug auf SLNB 

Die meisten Tumore bei Patienten ohne SLNB waren im Kopf-Hals-Bereich lokalisiert 

(n = 88, 75,9 %), gefolgt von den Beinen (n = 14, 12,1 %), den Armen (n = 12, 

10,3 %) und dem Rumpf (n = 2, 1,7 %). Die häufigste Tumorlokalisation bei Patienten 

mit SLNB waren Rumpf und Beine mit jeweils 37,5 % (n = 3), gefolgt vom Kopf-Hals-

Bereich und den Armen mit jeweils 12,5 % (n = 1) (siehe Abbildung 36). Das 

Ergebnis war signifikant mit einem p-Wert von < 0,001. 
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Abbildung 36: Tumorlokalisation in Bezug auf SLNB 

Die häufigste Stelle für die SLNB war die Axilla mit 50 % (n = 4). Ansonsten wurden 

bei drei Patienten (37,5 %) der inguinale Schildwächterlymphknoten entfernt und bei 

einem Patienten (12,5 %) ein zervikaler SLN. 

Bei der Hälfte der Patienten (n = 4, 50 %) wurde nur ein Lymphknoten entnommen. 

Bei einem Patienten (12,5 %) wurden 2 Lymphknoten entfernt, bei einem Patienten 

(12,5 %) wurden 6 Lymphknoten entnommen und bei zwei Patienten (25 %) konnte 

die Anzahl entfernter Lymphknoten nicht eruiert werden. 

Patienten ohne SLNB entwickelten in 18,1 % (n = 21) ein Lokalrezidiv, während 

Patienten mit SLNB kein Lokalrezidiv entwickelten. Mit einem p-Wert von 0,349 war 

der Unterschied dennoch nicht signifikant (Abbildung 37). 

 
Abbildung 37: Lokalrezidiv in Bezug auf SLNB 
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13,8 % (n = 16) der Patienten ohne SLNB entwickelten Metastasen. Bei den 

Patienten mit SLNB konnte bei 25 % (n = 2) eine Metastasierung im Verlauf 

nachgewiesen werden, ein Patient war bereits SLNB positiv (12,5 %) und der andere 

Patient war zwar SLNB negativ, entwickelte aber im Verlauf Fernmetastasen. Der 

Unterschied war mit einem p-Wert von 0,328 nicht signifikant (siehe Abbildung 38). 

  
Abbildung 38: Metastasierung in Bezug auf SLNB 

Von den 116 Patienten ohne SLNB haben 8,6 % (n = 10) eine LAD erhalten, 

während bei der Patientengruppe mit SLNB bei 12,5 % (n = 1) nur eine LAD 

durchgeführt wurde (siehe Tabelle 24, Abbildung 39). Der Unterschied war mit einem 

p-Wert von 0,535 nicht signifikant. 

 
Abbildung 39: LAD in Bezug auf SLNB 
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Tabelle 24: LAD in Bezug auf SLNB 

SLNB * LAD Kreuztabelle 
Anzahl 

 
LAD 

Gesamt Nein Ja 

SLNB Nein 106 10 116 

Ja 7 1 8 

Gesamt 112 12 124 

LAD: Lymphadenektomie 

In der SLNB-Gruppe (n = 8) war nur bei einem Patienten ein positiver SLNB (12,5 %) 

feststellbar. Dieser befand sich axillär, woraufhin eine LAD und Nachbestrahlung 

durchgeführt wurden. Im Verlauf konnte weder ein Rezidiv noch Metastasierung 

festgestellt werden. Ein Patient mit negativer SLNB, einer R0-Exzision mit einer 

Tumordicke von jedoch 20 mm verstarb nach 8 Monaten nach einer palliativen 

Strahlentherapie aufgrund von Knochen- und Lungenmetastasen. Ein Patient mit 

negativen SLNB und R2-Exzision musste der Unterschenkel amputiert werden. Im 

weiteren Verlauf traten hier weder Lokalrezidive noch Metastasierungen auf. 

Keine wesentlichen Unterschiede ergaben sich hinsichtlich einer postoperativen 

Wundinfektion. Bei 12,1 % (n = 14) der Patienten ohne SLNB trat eine postoperative 

Wundheilungsstörung auf. Im Vergleich dazu lag der Anteil bei Patienten mit SLNB 

bei 25 % (n = 2) (siehe Abbildung 40), wobei der Unterschied mit einem p-Wert von 

0,275 nicht signifikant war. 

  
Abbildung 40: Auftreten von postoperativer Wundinfektion in Bezug auf SLNB 
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Ein Mehrfachtumor wurde bei 28,4 % (n = 33) der Patienten ohne SLNB und bei 

25 % (n = 2) der Patienten mit SLNB gefunden. Hier waren die Unterschiede 

ebenfalls nicht signifikant, da der p-Wert 1,00 betrug. 

In der Patientengruppe ohne SLNB betrug die durchschnittliche Tumordicke 6,45 

mm, mit einem Minimum von 3 mm und einem Maximum von 27 mm. Der Median lag 

bei 5,40 mm. In der anderen Patientengruppe mit SLNB betrug die durchschnittliche 

Tumordicke 11,69 mm, mit einem Minimum von 3 mm und einem Maximum von 20 

mm. Der Median lag bei 11,00 mm (siehe Tabelle 25, Abbildung 41). Der 

Unterschied war mit einem p-Wert von 0,011 signifikant. 

Tabelle 25: Tumordicke in Bezug auf SLNB 

Deskriptive Statistiken 

SLNB Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 

Nein Tumordicke 3 mm 27 mm 5,40 mm 6,45 mm 3,796 mm 

Ja Tumordicke 3 mm 20 mm 11,00 mm 11,69 mm 6,181 mm 

SLNB: Sentinel-Lymphknoten-Biopsie 

 
Abbildung 41: Vergleich der Tumordicke in Bezug auf SLNB 

Im Kollektiv ohne SLNB kamen in 50 % der Fälle (n = 58) weitere 

Tumorerkrankungen vor, während es bei Patienten mit SLNB bei nur einer war (12,5 

%). Ein signifikanter Unterschied konnte nicht festgestellt werden, da der p-Wert bei 

0,064 lag. 

In der Patientengruppe ohne SLNB war bei 26,7 % (n = 31) eine Immunsuppression 

vorhanden, in der Gruppe mit SLNB waren alle Patienten (n = 8) immunkompetent. 
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Der Unterschied im Immunstatus konnte mit einem p-Wert von 0,199 als nicht 

signifikant bewertet werden. 

Die Patienten ohne SLNB wurden im Durchschnitt 17,3 Monate nachbeobachtet, 

während die Patienten mit SLNB im Durchschnitt 20,0 Monate nachbeobachtet 

wurden. Der Unterschied war mit einem p-Wert von 0,290 nicht signifikant (siehe 

Abbildung 42). 

 
Abbildung 42: Nachbeobachtungszeit in Bezug auf SLNB 

Während die 3-Jahres-Überlebensrate für Patienten ohne SLNB 94,7 % betrug, war 

die 3-Jahres-Überlebensrate bei Patienten mit SLNB 83,3 % (siehe Abbildung 43). 

Es gab keinen signifikanten Unterschied hinsichtlich des Überlebens (p-Wert von 

0,356). 

 
Abbildung 43: Überleben ab Erstdiagnose in Bezug auf SLNB 
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4.4 Vergleich der Patientenkollektive (metastasiert vs. nicht 
metastasiert) 

Von insgesamt 124 Patienten entwickelten 15,3 % (n = 19) Metastasen. 14 Patienten 

(11,29 %) entwickelten nur Lymphknotenmetastasen, 3 Patienten sowohl 

Lymphknoten- als auch Fernmetastasen (2.42 %) und 1 Patient nur Fernmetastasen 

(0,81 %).  

Unter den metastasierten Patienten, waren 36,8 % (n = 7) Frauen und 63,2 % (n = 

12) Männer. Bei den übrigen Patienten ohne Metastase waren es 24,8 % (n = 26) 

Frauen und 75,2 % (n = 79) Männer (siehe Abbildung 44). Bei einem p-Wert von 

0,273 war kein signifikanter Geschlechtsunterschied zwischen den beiden Gruppen 

zu erkennen. 

 
Abbildung 44: Geschlechtsverteilung in Bezug auf Metastasierung 

Das durchschnittliche Alter bei der Erstdiagnose bei Patienten ohne Metastase 

betrug 78,13 Jahre, wobei der jüngste Patient 34 Jahre und der älteste 101 Jahre alt 

war.  Bei den Patienten mit Metastasen betrug das durchschnittliche Alter 75,63 

Jahre, das jüngste Alter betrug 55 Jahre und das höchste 91 Jahre (siehe Tabelle 

26). Es gab keinen signifikanten Altersunterschied, mit einem p-Wert von 0,132. 

Tabelle 26: Alter bei der Erstdiagnose in Bezug auf Metastasierung 
Deskriptive Statistiken 

Metastasierung Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 

Nein Alter  34 101 80 78,13 11,003 

Ja Alter  55 91 76 75,63 9,358 
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Die durchschnittliche Tumordicke bei Patienten mit Metastasierung betrug 9,01 mm, 

mit einem Minimum von 5 mm und einem Maximum von 20 mm, der Median lag bei 

8,00 mm. Bei Patienten ohne Metastasen war die Tumordicke deutlich kleiner. So 

betrug der Mittelwert 6,44 mm, mit einem Minimum von 3 mm und einem Maximum 

von 27 mm, der Median lag bei 5,00 mm (siehe Tabelle 27, Abbildung 45). Dies 

ergab ein signifikantes Ergebnis (p < 0,001). 

Tabelle 27: Tumordicke in Bezug auf Metastasierung 

Deskriptive Statistiken 

Metastasierung Minimum Maximum Median Mittelwert Standardabweichung 

Nein Tumordicke 3 mm 27 mm 5,00 mm 6,44 mm 4,126 mm 

Ja Tumordicke 5 mm 20 mm 8,00 mm 9,01 mm 3,845 mm 

 

 
Abbildung 45: Tumordicke in Bezug auf Metastasierung 

Bei Patienten mit Metastasierung befanden sich die Tumoren zu 52,6 % im Kopf-

Hals-Bereich (n = 10), zu 26,3 % an den Beinen (n = 5), zu 10,5 % an den Armen (n 

= 2) und zu 10,5 % am Rumpf (n = 2). Bei Patienten ohne Metastasierung befanden 

sich die Tumore vor allem zu 75,2 % im Kopf-Hals-Bereich (n = 79), zu 11,4 % an 

den Beinen (n = 12), zu 10,5 % an den Armen (n = 11) und nur zu 2,9 % am Rumpf 

(n = 3) (siehe Tabelle 28, Abbildung 46). Das Ergebnis war mit einem p-Wert von 

0,107 nicht signifikant. 
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Tabelle 28: Verteilung der Tumorlokalisation in Bezug auf Metastasierung 

 

 
Abbildung 46: Verteilung der Tumorlokalisation in Bezug auf Metastasierung 

Patienten mit einer Metastasierung wiesen mit 63,2 % (n = 12) Tumoren an UV-

exponierten Hautstellen auf, während der größte Anteil nicht metastasierter Patienten 

ihre Tumore an UV-exponierten Hautarealen hatten (96,2 % (n = 101)) (siehe 

Abbildung 47). Der Unterschied war mit einem p-Wert von < 0,001 signifikant. 

Lokalisation 
Metastasierung Häufigkeit Prozent Gültige Prozente Kumulierte Prozente 

Nein  Kopf-Hals 79 75,2 75,2 75,2 

Rumpf 3 2,9 2,9 78,1 

Arme 11 10,5 10,5 88,6 

Beine 12 11,4 11,4 100,0 

Gesamt 105 100,0 100,0  

Ja  Kopf-Hals 10 52,6 52,6 52,6 

Rumpf 2 10,5 10,5 63,2 

Arme 2 10,5 10,5 73,7 

Beine 5 26,3 26,3 100,0 

Gesamt 19 100,0 100,0  



Ergebnisse 

 

 

 54 

  
Abbildung 47: UV-exponierte Lokalisation in Bezug auf Metastasierung 

Unter den Patienten, die Metastasen entwickelt hatten, waren 47,4 % (n = 9) 

immunsupprimiert, während bei den Patienten ohne Metastasen 21,0 % (n = 22) eine 

Immunsuppression aufwiesen (siehe Abbildung 48). Dieser Unterschied war 

statistisch signifikant mit einem p-Wert von 0,021. 

 
Abbildung 48: Auftreten von Metastasen in Bezug auf Immunstatus 

Während die 5-Jahre-Überlebensrate bei Patienten ohne Metastasierung bei 83,9 % 

lag, war die 5-Jahre-Überlebensrate bei Patienten mit Metastasen bei 46,1 % (siehe 

Abbildung 49). Das Ergebnis war mit einem p-Wert von 0,036 hinsichtlich des 

Überlebens signifikant. 
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Abbildung 49: Überleben ab Erstdiagnose in Bezug auf Metastasierung 
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5  Diskussion 

Ziel dieser Studie war das Erfassen von Real-World Daten von Patienten mit kutanen 

Plattenepithelkarzinomen über einen Zeitraum von 10 Jahren an der Hautklinik der 

Universitätsmedizin Mainz. Die retrospektiv erfassten Daten werden mit den 

Angaben der bestehenden Literatur verglichen und hinsichtlich der nationalen 

Leitlinienkonformität überprüft (62). 

In der vorgestellten Studie waren ähnlich wie in der Literatur beschrieben mehr 

Männer als Frauen betroffen (91 Männer und 33 Frauen), das Verhältnis der 

Geschlechter lag bei 2,76 (124-126). In der Studie von Ribero et al. waren 55 

Männer und 26 Frauen beteiligt, das Verhältnis Männer zu Frauen betrug 2,11 (124). 

In der Studie von Mourouzis et al. waren 143 Männer und 51 Frauen beteiligt, das 

Verhältnis betrug 2,8 (125). In der Studie von Dimonitsas et al. betrug das Verhältnis 

2,13, mit 1.038 Männern und 486 Frauen (126). 

Das durchschnittliche Erkrankungsalter betrug in dieser Studie 77,74 Jahre und 

entsprach den Ergebnissen anderer Studien (6, 15, 127). Wie auch in anderen 

Untersuchungen wurde In der vorliegenden Arbeit festgestellt, dass cSCC 

hauptsächlich bei älteren Patienten diagnostiziert wird. So lag das mittlere 

Diagnosealter in der Studie von Rudolph et al. für cSCC zwischen 1998 und 2010 bei 

74,8 Jahren mit einer Standardabweichung von 10,7 Jahren (6). In der Studie von 

Brantsch et al. lag das Durchschnittsalter der 615 auswertbaren Patienten mit cSCC 

bei 72 Jahren (15). Schaefer berichtete von einem durchschnittlichen 

Erkrankungsalter von 79,5 Jahren mit einer Standardabweichung von etwa 11 

Jahren (127).  

Die Mehrheit der cSCCs (91,1 %, n = 113) in unserem Kollektiv trat an UV-

exponierten Hautstellen auf und die meisten Tumoren befanden sich in der Kopf-

Hals-Region (71,8 %, n = 89). Diese Beobachtung wird auch in den Publikationen 

(124, 128) bestätigt. Ähnlich wie bei Mourouzis et al. waren die meisten Kopf-Hals-

Tumore an der Kopfhaut lokalisiert, gefolgt von Tumoren im Ohrbereich (125). Diese 

Ergebnisse lassen sich durch verschiedene Faktoren erklären. Die Hauptursache für 

die Entstehung von cSCCs ist eine langfristige und sich wiederholende Exposition 
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gegenüber UV-Strahlung (129). Das hohe Alter und die gehäufte Lokalisation an UV-

exponierten Hautstellen, insbesondere im Kopf-Hals-Bereich, lassen sich durch eine 

höhere Lebenserwartung, eine langjährige vermehrte Sonnen- oder UV-Exposition, 

vermehrte Aktivitäten im Freien, veränderter Kleidungsstil und den Ozonabbau 

erklären (130). Die UV-Strahlung beschleunigt die Hautalterung und erhöht das 

Risiko von Hautkrebs durch Schäden an der DNA. Dies ist besonders bei älteren 

Menschen der Fall, da ihre Fähigkeit zur DNA-Reparatur abnimmt und somit das 

Risiko von abnormalen Zellwachstum und Mutationen steigt. Die altersbedingte 

Schwächung des Immunsystems wird durch die UV-Strahlung protrahiert, was 

wiederum das Krebsrisiko erhöht und die Fähigkeit des Körpers zur Reparatur 

geschädigter Hautzellen verringert (131). 

Mehrere Publikationen haben den Einfluss der Tumorlokalisation auf die Prognose 

von cSCC untersucht. Brantsch et al. zeigten, dass die Lokalisation am Ohr ein 

wichtiger prognostischer Faktor für ein metastatisches Geschehen war (15). Bei 

Roozeboom et al. war die Lokalisation am Ohr ebenfalls ein signifikanter Prädiktor für 

die Entwicklung von Metastasen (132). Eine andere Untersuchung identifizierte die 

Lage am Ohr oder an der Schläfe als unabhängige Prädiktoren für das Auftreten 

regionaler Lymphknotenmetastasen und krankheitsspezifischer Todesfälle (7). In der 

Studie von Harris et al. mit 212 Patienten mit fortgeschrittenen Kopf-Hals-Karzinom 

haben Patienten mit Ohr-, Wangen-, Schläfen- oder Lippentumoren ein erhöhtes 

Metastasierungsrisiko (133). Brougham et al. berichteten, dass cSCC der Lippe, der 

Wange und des aurikulären Bereichs unabhängige Risikofaktoren für Metastasen 

waren (134). Cooper et al. betrachteten die Kopfhaut neben den Lokalisationen am 

Ohr und an der Lippe als Hochrisikofaktor für aggressives Verhalten von cSCC bei 

organtransplantierten Patienten (135). In der Studie von Dinehart und Pollack wiesen 

Tumore an der Schläfe, am Handrücken und an der Lippe ein höheres 

Metastasierungsrisiko auf (119). In der Arbeit von Knuutila et al. wurden 

Lokalisationen an Unterlippe oder Stirn als unabhängige Risikofaktoren für 

Metastasen identifiziert (136). In der Studie von Rowe et al. wurde für cSCC auf 

sonnenexponierter Haut nach mehr als fünf Jahren Beobachtungszeit eine 

Metastasierungsrate von lediglich 5,2 % festgestellt. Allerdings wies die 

Metastasierungsrate bei Läsionen, die am Ohr und an den Lippen auftreten, mit 8,8 
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% bzw. 13,7 % deutlich höhere Werte auf. In der erwähnten Studie wurden 

Narbenkarzinome als nicht sonnenexponierte cSCC klassifiziert und wiesen eine 

Metastasierungsrate von 37,9 % auf (39). In der Studie von Morelló-Vicente et al. mit 

558 Patienten wurde keine Unterschiede bei den Metastasierungsraten zwischen 

stark- und weniger sonnenexponierten Arealen festgestellt (4,1 % gegenüber 5,3 %). 

In der Studie wurden cSCC im Kopf- und Halsbereich als stark sonnenexponiert und 

cSCC im Bereich des Rumpfes sowie der oberen und unteren Extremitäten als 

weniger sonnenexponiert klassifiziert. Es gab ebenfalls keine statistisch signifikanten 

Unterschiede in der Tumordicke zwischen stark sonnenexponierten und weniger 

sonnenexponierten Arealen (137). 

In unserer Studie zeigte sich jedoch deutlich, dass Tumore an nicht UV-exponierten 

Hautstellen ein höheres Metastasierungsrisiko bedeuten. Patienten mit Tumoren am 

Rumpf hatten die höchste Metastasierungsrate mit 40 %. Wir definierten Tumore im 

Kopf-Hals-Bereich, Dekolleté, an Unterarmen, Händen und Unterschenkeln als UV-

exponiert, während Tumore am Rumpf, an Oberarmen, Oberschenkeln und Füßen 

als nicht UV-exponiert klassifiziert wurden. Das erhöhte Metastasierungsrisiko bei 

Tumoren an nicht UV-exponierten Hautstellen könnte auf die signifikant größere 

Tumordicke in unserem Patientenkollektiv zurückzuführen sein. Während die mittlere 

Tumordicke bei Tumoren an nicht-UV-exponierten Hautstellen bei 9,25 mm lag, 

betrug sie bei Tumoren an UV-exponierten Hautstellen im Durchschnitt nur 6,55 mm. 

Hinsichtlich der Tumordicke waren die Unterschiede zwischen dem Rumpf im 

Vergleich zu den Extremitäten und dem Kopf (Arm-Rumpf, Bein-Rumpf Kopf-Rumpf) 

ebenfalls signifikant. Die durchschnittliche Tumordicke am Rumpf betrug 13,80 mm. 

Im Vergleich dazu wiesen Tumoren im Kopf-Hals-Bereich eine mittlere Tumordicke 

von 6,52 mm auf, während die Tumoren an den Beinen durchschnittlich 6,88 mm und 

an den Armen 5,81 mm dick waren. Die Diagnose konnte wahrscheinlich früher 

gestellt werden, zumal die Extremitäten zumindest auch zeitweilig UV-exponiert sind.  

In unserer Analyse haben Patienten mit einer Tumordicke von mehr als 6 mm im 

Vergleich zu Patienten mit einer Tumordicke von 3 bis 5,9 mm signifikant häufiger 

Metastasen entwickelt (26,3 % (n = 15) vs. 3,1 % (n = 2), p < 0,001). Diese 

Erkenntnis deckt sich mit den Ergebnissen anderer Publikationen, die ebenfalls 
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gezeigt haben, dass eine größere Tumordicke bei Patienten mit cSCC mit einem 

höheren Metastasierungsrisiko verbunden ist. In der Studie von Brantsch et al. wurde 

eine Tumordicke größer als 2,0 mm bereits mit einem signifikanten 

Metastasierungsrisiko in Verbindung gebracht, während eine Tumordicke größer als 

6,0 mm mit einem hohen Risiko für Metastasierung und Lokalrezidive assoziiert war 

(15). In der Studie von Frierson et al. entwickelten 74 % der Tumore mit einer Dicke 

von mehr als 6 mm Metastasen (138). Auch in der Analyse von Kofler et al. erwies 

sich die Tumordicke des Primärtumors als hochsignifikanter Parameter für die 

Entwicklung von Lymphknotenmetastasen (88). Veness et al. bezeichneten eine 

Tumordicke von 4 bis 5 mm als wichtigen Prädiktor für Lymphknotenmetastasen 

(139). In der Studie von Roozeboom et al. erwies sich die Tumordicke ebenfalls als 

wichtiger prognostischer Faktor bei cSCC an allen Körperstellen. In der multivariaten 

Überlebensanalyse war jeder Millimeter Zunahme des Tumordurchmessers und der 

Tumordicke ein unabhängiger Prädiktor für ein lokales Rezidiv sowie für 

Metastasierung (132). Bei Krediet et al. war das Risiko für Metastasen mit einer 

Tumordicke > 4 mm und einem Tumorrezidiv verbunden (68). Rowe et al. konnten 

ebenfalls eine Korrelation zwischen Tumordicke und Metastasierungsrisiko zeigen. 

Während die Metastasierungsrate bei Tumoren mit der Dicke < 4 mm bei nur 6,7 % 

lag, traten bei Tumoren mit einer Dicke von 4 mm oder mehr zu 45,7 % Metastasen 

auf (39).  

Unsere Ergebnisse konnten keine erhöhte Mortalität bei Tumoren mit einer Dicke von 

mehr als 6 mm zeigen. Die 5-Jahre-Gesamtüberlebensrate betrug in unserem 

Kollektiv 72,7 %, die 3-Jahres-Gesamtüberlebensrate 93,8 % und die 3-Jahre 

krankheitsspezifische Überlebensrate 95,9 %. Allerdings haben einige Studien den 

Einfluss von Tumordicke auf das Überleben verdeutlicht. Clayman et al. untersuchten 

210 cSCC-Patienten, bei der die 3-Jahres-Gesamtüberlebensrate 70 % und die 

krankheitsspezifische Überlebensrate 85 % betrug. Die Invasion über subkutane 

Strukturen hinaus war signifikant mit der krankheitsspezifischen Sterblichkeit bei 

cSCC assoziiert (140). In der Untersuchung von Eigentler et al. betrugen die 3-

Jahres-Gesamtüberlebensrate und die krankheitsspezifische Überlebensrate 65,7 % 

bzw. 95,3 %. Die Tumordicke erwies sich hier als signifikanter Prädiktor sowohl für 

das Gesamtüberleben als auch für das cSCC-spezifische Überleben (141). Friedman 
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et al. berichteten, dass alle Tumore, die einen tödlichen Verlauf nahmen, mindestens 

10 mm dick waren, und von den vier tödlichen Läsionen erstreckten sich alle auf das 

subkutane Gewebe oder tiefere Strukturen. Das krankheitsfreie Überleben war bei 

Patienten mit Läsionen größer als 4 mm signifikant schlechter (142).  

Die hohe Überlebensrate in unserer Studie könnte auf die vergleichsweise kurze 

Nachbeobachtungszeit (durchschnittlich 17,32 Monate) zurückzuführen sein. 

Außerdem wurden viele unserer Patienten von Hautarztpraxen überwiesen, und die 

Nachsorge erfolgte in der Regel wieder in diesen Praxen. Daher ist es 

wahrscheinlich, dass die tatsächliche Sterberate höher ist, als es die in unserer 

Studie dokumentierten Daten widerspiegeln.  

In der Literatur wird für Plattenepithelkarzinom eine Metastasierungsrate von 0,1- 

20,7 % angegeben (15, 40, 119, 134, 143-147). In unserer Studie entwickelten in der 

Nachbeobachtungszeit 19 Patienten (15,3 %) Metastasen. Von diesen hatten 17 

Patienten (13,7 %) Lymphknotenmetastasen und 4 Patient (3,2 %) Fernmetastasen 

und liegen somit innerhalb der in anderen Studien berichteten Werte. 

Die Rate der Lokalrezidive nach der Behandlung von primären cSCCs variiert je 

nach Anzahl der cSCC-Tumoren und liegt zwischen 3 und 36,8 % (148). In der 

Untersuchung von Khan et al. mit 598 cSCCs betrug die Rate der Lokalrezidive nach 

5 Jahren 4,3 % (n = 26) (149). In einer weiteren Studie mit 527 Patienten mit 

Hochrisiko cSCC wurde bei 22 (3,8 %) Tumoren ein Lokalrezidiv nachgewiesen (96). 

In der Studie von Morelló-Vicente et al. mit 558 Patienten lag die Lokalrezivrate bei 

14,3 % (137). Unsere Studie zeigt eine Lokalrezidivrate von 21 Patienten (16,9 %), 

die im Vergleich zu den Literaturangaben etwas höher ist. Die mittlere Tumordicke 

bei Lokalrezidiven lag bei 6,24 mm, mit Minimum von 1 mm und einem Maximum von 

18 mm. In unserer Studie befanden sich die meisten Primärtumoren, die im Verlauf 

Lokalrezidive entwickelten, in der Kopf-Hals-Region (71,4 %, n = 15), Von diesen 

Patienten zeigten 5 Fälle (23,8 %) Lokalrezidive an Hochrisiko-Stellen wie dem Ohr 

und der Lippe. Bei 4 Patienten traten die Tumoren an den Beinen auf (19 %), und bei 

2 Patienten befanden sie sich an den Armen (9,5 %). In einer weiteren retrospektiven 

Studie mit 190 Patienten lag die Lokalrezidivrate bei 38 % (n = 73). Die meisten 

Lokalrezidive traten bei Primärtumoren wie in unserer Studie im Kopf- und 
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Halsbereich auf (82 %, n = 60). Unter diesen Patienten waren 17 Lokalrezidive (23 

%) in Hochrisiko-Lokalisationen wie dem Ohr und der Lippe zu verzeichnen (150). In 

der Untersuchung von Friedman et al. an 63 Patienten mit cSCC des Rumpfes und 

der Extremitäten lag der Anteil an Patienten mit Lokalrezidiven und/oder Metastasen 

bei 14 % (n = 9) und damit etwas niedriger als in unserer Beobachtungsgruppe. Alle 

Tumorrezidive in dieser Studie traten an den Extremitäten auf, wobei Tumore im 

Kopf- und Halsbereich von der Studie ausgeschlossen wurden. Außerdem waren alle 

rezidivierenden Tumoren 4 mm oder dicker und betrafen die tiefe Hälfte der Dermis 

oder tiefer liegende Strukturen (142). 

Tabelle 29: Literaturvergleich in Bezug auf Lokalrezidive 

Studie Patienten N LR-Rate 
(%) 

Lokalisation Primärtumoren 
von Lokalrezidive 

Eigene Studie Tumordicke ≥ 3 mm 124/- 16,9 % 71,4 % an Kopf-Hals-Region 

Khan et al. – -/598 4,3 % 70 % an Kopf-Hals-Region 

Soleymani et al. Hochrisiko cSCC 527/579 3,8 % – 

Morelló-Vicente et al. – 558/- 14,3 % 91,25 % an stark 

sonnenexponierten Arealen 

(Kopf-Hals) 

Hillen et al. Fortgeschrittenes 

cSCC 

190/- 38 % 82 % an Kopf-Hals-Region 

Friedman et al. – 63/- – 100 % an Extremitäten (Kopf-

Hals Tumore wurden 

ausgeschlossen) 

N: Anzahl der Patienten/Tumoren; LR: Lokalrezidiv 

Bei 83,3 % der Patienten, die Metastasen entwickelten, und bei 80,9 % der 

Patienten, die ein Lokalrezidiv erlitten, traten diese innerhalb der ersten zwei Jahre 

nach der Erstdiagnose auf. Ähnliche Ergebnisse wurden in anderen Studien 

beobachtet (siehe Tabelle 30). In der Studie von Mourouzis et al. mit 194 Patienten, 

lag die regionale Metastasierung bei 5,15 %. In dieser Publikation traten alle 

Metastasen innerhalb der ersten zwei Jahre der Nachbeobachtung auf (125). In der 

Analyse von Dinehart und Pollack haben 27 von 365 Tumoren (7,4 %) Metastasen 

entwickelt. Fast 50 % der Metastasen traten innerhalb der ersten 6 Monate nach der 

Operation auf und fast 80 % traten innerhalb des ersten Jahres auf, wobei alle außer 
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zwei Metastasen innerhalb von 2 Jahren auftraten (119). In der Studie von Pang et 

al. betrug die mediane Zeit bis zum Auftreten von Knotenmetastasen 11,3 Monate 

(151). Jol et al. beobachteten, dass etwa 76 % der Lymphknotenmetastasen 

innerhalb von 2 Jahren nach der Behandlung auftraten (152).  In der Studie von 

Sepehripoor et al. traten 93 % der Rezidive innerhalb von zwei Jahren auf (153). Bei 

Khan et al. traten 88 % der Lokalrezidive und 100 % der Lymphknotenmetastasen 

innerhalb von 2 Jahren (149). Diese Ergebnisse bestätigen die in dieser Arbeit 

erfassten Angaben. 

Tabelle 30: Literaturvergleich in Bezug auf die Rate der Lokalrezidive und Metastasen innerhalb von 2 

Jahren 

Studie N Met.-
Rate 

(%) 

LR-
Rate 

(%) 

Medianes 
Auftreten 
der Met. 
(Monate) 

Medianes 
Auftreten 
der LR 
(Monate) 

Met. 
innerhalb 
2 Jahren 
(%) 

LR 
innerhalb 
2 Jahren 
(%) 

Eigene Studie 124/- 15,3 % 16,9 % – 9,50 83,3 % 80,9 % 

Mourouzis et al. 194/- 5,15 % – 8,3 – 100 % – 

Dinehart & Pollack -/365 7,4 % – – – 92,6 % – 

Jol et al. 343/- 12 % – 10,0 – 76 % – 

Sepehripoor et al. 721/- – 6,1 % – 12,61 – 93 % 

 

Pang et al. 43/- – – 11,3 – – – 

Khan et al. -/598 1,3 % 4,3 % 5,5 9,0 100 % 88 % 

N: Anzahl der Patienten/Tumoren; Met.: Metastase; LR: Lokalrezidiv 

Laut einer systematischen Literaturübersicht lag die gemeldete Rate unvollständiger 

Exzisionen bei cSCC zwischen 0,4 % und 35,7 % (128). In unserer Studie betrug die 

Rate unvollständiger Exzisionen 5,7 %, was im Rahmen der in anderen Studien 

berichteten Werte liegt (siehe Tabelle 31). In der vorliegenden Arbeit konnte jedoch 

keine signifikante Assoziation zwischen Tumordicke, Lokalisation, Alter bei der 

Erstdiagnose und dem R-Status gezeigt werden. Robertson et al. untersuchten  27  

cSCC Patienten, die Rate unvollständiger Exzisionen lag bei 3,1 % (154). In der 

Analyse von Tan et al. betrug die Gesamtrate der unvollständigen Exzisionen 6,3 %. 

In dieser Studie wurden Patienten mit Stanz-, Rasier- oder Inzisionsbiopsien und 
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palliativen Exzisionen ausgeschlossen. Besonders Läsionen am Ohr, erneute 

Exzisionen und Invasivität waren mit einer hohen Rate unvollständiger Resektionen 

assoziiert (155). In der Untersuchung von Svensson und Paoli wurden von den 691 

cSCCs, 81 (11,7 %) unvollständig exzidiert. Die Lokalisation im Kopf- und 

Halsbereich wies einen signifikanten Zusammenhang mit einer erhöhten Rate der 

unvollständigen Exzision auf. Es wurde jedoch kein signifikanter Zusammenhang 

zwischen den klinischen Operationsrändern und der Rate der unvollständigen 

Exzision festgestellt (156). Bovill et al. berichteten von 17,6 % unvollständig 

exzidierten Tumoren.  Es konnte gezeigt werden, dass Tumordurchmesser und die 

Breslow-Dicke jeweils unabhängig voneinander zum Auftreten von residualer cSCC 

führen (157). In einer weiteren Studie mit 1468 Patienten hatten 117 (8 %) weiterhin 

positive Ränder. Statistisch signifikante Risikofaktoren für positive Ränder nach 

weiter lokaler Exzision des cSCC waren ein höheres Alter bei der Diagnosestellung, 

Lokalisation der Läsion im Kopf-Hals-Bereich, vorherige Behandlungen, größerer 

Läsionsdurchmesser, invasiver Subtyp oder eine größere Tumordicke (158). In der 

Studie von Ribero et al. mit 81 Patienten wiesen 17,3 % der untersuchten Patienten 

Residualtumore auf. Alle Patienten unterzogen sich einer Exzisionsbiopsie mit einem 

Sicherheitsabstand von 4 mm. Insbesondere die Lokalisation an den Ohren/Lippen 

und die Breslow-Dicke erwiesen sich als Hauptrisikofaktoren für eine unvollständige 

Exzision (124). Marsidi et al. bezeichneten eine Tumortiefe, die über die Dermis 

hinausgeht, als den wichtigsten Risikofaktor für die unvollständige Exzision von 

cSCC. In dieser Studie, in der alle cSCCs durch eine weite lokale Exzision behandelt 

wurden, waren 106 von 1159 Exzisionen (9 %) unvollständig. Hinzu kam das 

dreifache erhöhte Metastasierungsrisiko (159). 

Neben den Tumoreigenschaften scheint auch die Operationstechnik die Rate 

unvollständiger Exzisionen beeinflussen. Die weite lokale Exzision (WLE) und die 

mikroskopisch kontrollierte Chirurgie (MKC) sind 2 Verfahren, die sich sowohl in der 

Technik der Tumorexzision als auch in der histologischen Aufarbeitung 

unterscheiden. MKC erfordert die sofortige Analyse mehrerer Gewebeschnitte und 

ermöglicht eine genaue Beurteilung der gesamten Tumorränder. Im Gegensatz dazu 

erfolgt bei WLE eine verzögerte Untersuchung der Proben. Da bei dieser Methode 

ein kleinerer Teil des Exzisionsrandes histologisch untersucht wird, besteht ein 
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höheres Risiko falsch negativer Ergebnisse und damit der Fehldiagnose einer 

unvollständigen Exzision des cSCC (160). So zeigte Studie von van Lee et al. ein 

geringeres Rezidivrisiko von cSCC nach Mohs-mikrographische Chirurgie (3 % (12 

von 380)) gegenüber Standard-Exzisionen (8 % (22 von 292)) (161). 

Tabelle 31: Literaturvergleich in Bezug auf die Rate unvollständiger Exzisionen 

Studie N Rate UE 
(%) 

Risikofaktoren  Techniken 

Eigene Studie 124/- 5,7 %, – – 

Tan et al. -/480 6,3 %. Läsionen am Ohr, 

erneute Exzisionen und 

Invasivität 

Stanz-, Rasier- oder 

Inzisionsbiopsien und 

palliativen Exzisionen 
wurden ausgeschlossen 

Svensson und 

Paoli 

651/691 11,7 % Lokalisation im Kopf- 

und Halsbereich 

Shave-Exzisionen, 

Kürettagen oder Teilbiopsien 

wurden ausgeschlossen 

Bovill et al. 629/676 17,6 % Tumordurchmesser und 

die Breslow-Dicke 

Inzisions- oder Shave-

Biopsien wurden 

ausgeschlossen 

Stewart und 

Saunders 

1468/- 8 % Höheres Diagnosealter, 

Lokalisation im Kopf-
Hals-Bereich, vorherige 

Behandlungen, größerer 

Durchmesser, invasiver 

Subtyp oder eine 

größere Tumordicke 

Weite lokale Exzision 

Ribero et al. 81/- 17,3 % Lokalisation an den 
Ohren/Lippen und die 

Breslow-Dicke 

Exzisionsbiopsie mit einem 
Sicherheitsabstand von 4 

mm. 

Marsidi et al. 566/1159 9 % Eine Tumortiefe, die 

über die Dermis 

hinausgeht 

Weite lokale Exzision 

 

Robertson et al. 27/27 3,1 % – Inzisionsbiopsien und 

Stanzbiopsien wurden 

ausgeschlossen 

N: Anzahl der Patienten/Tumoren; UE: unvollständige Exzisionen 
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Unvollständige Exzisionsränder haben sich in der Literatur als hohe Risikofaktoren 

für die Entstehung von regionalen Lymphknotenmetastasen (125, 162) und 

Lokalrezidiven (1, 126) erwiesen. Eine Studie ergab ein höheres relatives 

Sterberisiko bei Patienten mit unvollständiger Exzision im Vergleich zu Patienten mit 

vollständiger Resektion (126). In der vorliegenden Arbeit konnte zwar keine 

signifikante Assoziation zwischen dem R-Status und der Entwicklung von 

Metastasen oder Lokalrezidiven festgestellt werden, dennoch entwickelten 13,8 % (n 

= 16) der Patienten eine Metastase und 15,5 % (n = 18) zeigten Lokalrezidive nach 

R0-Resektion. Bei Patienten mit R1-Resektion allerdings betrug die 

Metastasierungsrate 50 % (n = 3) und 33,3 % (n = 2) hatten Lokalrezidive. Ein 

Patient mit R2-Resektion musste eine Unterschenkelamputation durchführen lassen.  

Im Rahmen dieser Untersuchung wurden die meisten Patienten operiert (99,2 %, n = 

123). Von 18 Patienten (14,5 %), die Strahlentherapeutisch behandelt wurden, war 

die Strahlentherapie bei 15 Patienten (12,1 %) adjuvant und bei 3 Patienten (2,4 %) 

palliativ. Dabei wurde bei 4 Patienten die Primärtumorregion bestrahlt (3,2 %), bei 6 

Patienten (4,8 %) der Rezidivtumor und bei 13 Patienten die Lymphabflusswege 

(10,5 %). 7 Patienten (5,6 %) wurden mittels Systemtherapie behandelt, darunter war 

ein Patient nicht operabel und hatte eine Systemtherapie als Monotherapie erhalten. 

4 Patienten (3,2 %) wurden mittels ECT behandelt. Eine retrospektive Studie mit 999 

Patienten ergab, dass die meisten Patienten operiert wurden, während etwa ein 

Viertel eine systemische Therapie und/oder Strahlentherapie erhielten (163). In der 

Studie von Hillen et al. mit 190 Patienten waren ebenfalls die meisten Patienten 

operiert worden (n = 175, 92 %). Von diesen Patienten hatte ein Großteil (n = 156, 82 

%) nur die Operation als Monotherapie erhalten, während 10 % (n = 19) eine 

Kombination aus Operation, Strahlentherapie und/oder systemischer Therapie 

erhalten hatten (150). Diese Ergebnisse legen nahe, dass die Operation als 

bevorzugte Behandlungsoption in Betracht gezogen wird. Andere Therapien werden 

vor allem unterstützend eingesetzt, um das Behandlungsergebnis zu stabilisieren 

und abzusichern, oder sie dienen als Alternative, wenn eine Operation 

beispielsweise aufgrund des allgemeinen Gesundheitszustands, der 

Tumorlokalisation oder anderer Faktoren nicht durchführbar ist. 
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5.1 Immunsupprimiert vs. Immunkompetent 

Der Immunstatus hat einen entscheidenden Einfluss auf die Entwicklung, und die 

Therapie von cSCC. Angesichts der Lokalisation, des Geschlechts und der 

Tumordicke gab es keinen signifikanten Unterschied zwischen den 

immunsupprimierten und den immunkompetenten Patienten.  

In unserer Studie waren die Patienten mit Immunsuppression jedoch signifikant 

jünger (ISP: mittleres Alter = 73,87, Median = 74; IKP: mittleres Alter = 79,04, Median 

= 81,0). Besonders bei Patienten mit einer Organtransplantation war ein 

Altersunterschied zu beobachten. Das mittlere Alter bei der Erstdiagnose lag bei 

Patienten mit Organtransplantation bei 65,5, während Patienten, die keine 

Transplantation erhielten im Durchschnitt mit 78,59 Jahren deutlich älter waren. 

Diese Ergebnisse stimmen mit den Ergebnissen von anderen Studien überein (siehe 

Tabelle 32). In der Untersuchung von Lott et al. trat ein cSCC bei 

organtransplantierten Patienten ebenfalls in einem jüngeren Alter auf (58,2 Jahre vs. 

70,4 Jahre, p < 0,0001) (164). Bei Gjersvik et al. betrug das mediane Diagnosealter 

zum Zeitpunkt der ersten cSCC 66 Jahre bei Organtransplantierten und 79 Jahre bei 

Nichtorgantransplantierten (165). In der Studie von Harwood et al. waren 

Transplantationspatienten zum Zeitpunkt der NMSC-Diagnose im Vergleich zu 

immunkompetenten Patienten im Schnitt 15 Jahre jünger (61,5 Jahre vs. 73 Jahre, p 

< 0,001) (166). In einer retrospektiven Studie von Greene et al. an 935 Patienten war 

eine Immunsuppression ebenfalls mit einem jüngeren Diagnosealter assoziiert (69,3 

vs. 74,8 Jahre, p < 0,001) (55).  

Diese Ergebnisse sind wahrscheinlich in erster Linie auf die engmaschige 

Überwachung immunsupprimierter Patienten und die damit verbundene 

Früherkennung von Hauttumoren zurückzuführen. Immunsupprimierte Patienten sind 

außerdem anfälliger für die schädigende Wirkung von UV-Strahlung (167) und Viren 

wie HPV (168), die ihrerseits zur Entstehung von Hautkrebs beitragen können. In 

unserem Patientengut wurden immunsupprimierte Patienten auch signifikant länger 

nachbeobachtet als die Patienten ohne Immunsuppression (24,79 Monate vs. 14,97 

Monate, p = 0,013). 
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Tabelle 32: Literaturvergleich in Bezug auf die Assoziation zwischen Alter und Immunstatus 

Studie N Gruppe 1  Gruppe 2  Gruppen 

Mittleres 

Alter 

Medianes 

Alter 

Mittleres 

Alter 

Medianes 

Alter 

Eigene Studie 124 73,87 74,0 79,04 81,0 1: Immunsupprimiert 

2: Immunkompetent 

65,50 – 78,59 – 1: Organtransplantiert 

2: Nicht 

organtransplantiert 

Lott et al. 307 58,2 – 70,4 – 1: Organtransplantiert 

 2: Nicht 
organtransplantiert 

Gjersvik et al. 47992 – 66,0 – 79,0 1: Organtransplantiert 

2: Nicht 

organtransplantiert  

Harwood et al. 65 61,5 – 73,0 – 1: Organtransplantiert 

2: Nicht 

organtransplantiert 

N: Anzahl der Patienten 

 
Im Vergleich zu immunkompetenten Patienten traten in unserer Studie bei 

immunsupprimierten Patienten häufiger weitere Tumorerkrankungen auf (ISP: 

71,0 % (n = 22), IKP: 39,8 % (n = 37), p < 0,003). Dieses Ergebnis bestätigt, dass ein 

allgemein erhöhtes Krebsrisiko bei immunsupprimierten Patienten vorliegt. Serraino 

et al. zeigten, dass eine Immunsuppression mit einem zweifach erhöhten Krebsrisiko 

einhergeht, besonders für Krebsarten, die möglicherweise mit einer viralen Ätiologie 

in Verbindung stehen (169). Empfänger von soliden Organtransplantaten haben 

dabei ein erhöhtes Risiko verschiedene Krebsarten zu entwickeln, wie aus einer 

weiteren Studie hervorgeht, sowohl infektionsbedingt als auch nicht infektionsbedingt 

(170). 

In unserer Kohorte konnte trotz einer höheren Inzidenz von Mehrfachtumoren kein 

signifikanter Unterschied zwischen immunsupprimierten und immunkompetenten 

Patienten gezeigt werden (siehe Tabelle 33). Auch konnte kein Zusammenhang 

zwischen der Anzahl der Tumoren und dem Auftreten von Metastasen oder 

Lokalrezidiven nachgewiesen werden. Im Gegensatz dazu zeigten Gonzalez et al. 
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aber einen deutlich höheren Anteil an immunsupprimierten Patienten mit 

Mehrfachtumoren im Vergleich zu immunkompetenten Patienten: 57 % gegenüber 

25 % (Odds Ratio: 3,91; 95 % CI, 2,39-6,41; p < 0,001). In der immunsupprimierten 

Gruppe hatten Patienten mit Mehrfachtumoren ein höheres Risiko eines 

Lokalrezidivs als Patienten mit einem einzigen Tumor (50). In der Studie von Lott et 

al. mit 307 cSCC-Patienten zeigten Transplantatpatienten eine signifikant höhere 

Wahrscheinlichkeit für eine größere Anzahl von Primärtumoren im Vergleich zu 

immunkompetenten Patienten (164). In der Arbeit von Harwood et al. wurden 160 

transplantierte NMSCs und 165 immunkompetente NMSCs miteinander verglichen, 

wobei bei den Transplantationspatienten häufiger Mehrfachtumore auftraten als bei 

immunkompetenten Patienten (166). Genders et al. konnten das erhöhte Metastasie-

rungsrisiko bei Empfängern von Organtransplantaten erst beim Auftreten mehrerer 

cSCC zeigen (53). In einer Analyse von Levine et al. wiesen Patienten mit Mehrfach-

tumoren ein höheres Risiko für Lokalrezidive und Lymphknotenmetastasen und die 

kumulative 10-Jahres-Inzidenz von Lokalrezidiven und Lymphknotenmetastasen war 

bei Patienten mit Mehrfachtumoren zudem höher als bei Patienten mit nur einem 

Tumor (148). 

Tabelle 33: Literaturvergleich in Bezug auf die Assoziation zwischen der Inzidenz von 

Mehrfachtumoren und dem Immunstatus 

Studie N Inzidenz von Mehrfachtumoren p-Wert Gruppen 
Gruppe 1 Gruppe 2 

Eigene Studie 124 38,7 % 24,7 % 0,168 1: Immunsupprimiert 
2: Immunkompetent 

Gonzalez et al. 318 57 % 25 % < 0,001 1: Immunsupprimiert 
2: Immunkompetent 

Lott et al. 307 _ _ Signifikant 1: Transplantiert 
2: Immunkompetent 

Harwood et al. 100 54 % 2,5 % < 0,001 1: Transplantiert 
2: Immunkompetent 

N: Anzahl der cSCC-Patienten 

 
In unserer Analyse hatten 22,6 % (n = 7) der immunsupprimierten Patienten 

postoperative Wundinfektionen, im Vergleich zu 9,7 % (n = 9) der 

immunkompetenten Patienten. Dieser Unterschied ist deskriptiv deutlich, aber nicht 

signifikant (p = 0,117). Balakirski et al. untersuchten 177 Patienten, die insgesamt 
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284 dermatologische Eingriffe hatten. Sie beobachteten insgesamt 19 Infektionen an 

der Operationsstelle, von denen 21 % (4/19) bei immunsupprimierten Patienten 

auftraten. Allerdings stellte sich auch hier die Immunsuppression nicht als 

signifikanter Risikofaktor für postoperative Infektionen heraus (171). Im Gegensatz 

dazu konnten Rogues et al. zeigen, dass die Immunsuppression, ein unabhängiger 

Risikofaktor für Infektionen nach Exzisionen mit rekonstruktivem Verfahren darstellt  

(172). Nakamura et al.  zeigten in einer Analyse mit 512 Patienten, die sich einer 

ambulanten Operation von Hauttumoren unterzogen, dass bei 22 % der Patienten 

Infektionen an der Operationsstelle auftraten. Hier wurde eine signifikante 

Assoziation zwischen der Infektion an der Operationsstelle und der Verwendung von 

Immunsuppressiva aufgezeigt (173). Diese Ergebnisse betonen die Wichtigkeit einer 

sorgfältigen Überwachung und Vorbeugung von Infektionen bei Patienten mit 

Immunsuppression, insbesondere nach operativen Eingriffen. Das Robert Koch 

Institut empfiehlt ein interdisziplinäres perioperatives Patientenmanagement, um das 

Risiko postoperativer Infektionen bei immunsupprimierten Patienten zu reduzieren. 

Dazu gehört auch die Abwägung der Möglichkeit der präoperativen Reduktion der 

Immunsuppression, Prophylaxe-Maßnahmen und antimikrobieller Therapie (174). Es 

sind jedoch weitere größere Studien erforderlich, um die Wirksamkeit von weniger 

invasiven Methoden und der Gabe von prophylaktischen oder postoperativen 

Antibiotika bei diesen Patienten zu untersuchen. 

In Bezug auf das Überleben und Metastasierung wurde ein signifikanter Unterschied 

zwischen den Patienten mit und ohne Immunsuppression festgestellt. In unserer 

Studie haben die Patienten mit Immunsuppression mehr Metastasen entwickelt (ISP: 

29,0 % (n = 9), IKP: 10,8 % (n = 10), p = 0,021) und die 5 Jahre Überlebensrate war 

signifikant niedriger (ISP: 36,1 %, IKP: 97,8 %, p = 0,004). Es fand sich aber kein 

signifikanter Unterschied hinsichtlich von Lokalrezidiven (ISP: 25,8 % (n = 8), IKP: 

14,0 % (n = 13), p = 0,166) zwischen immunsupprimierten und immunkompetenten 

Patienten. Es gibt einige Publikationen, die auf ein aggressiveres Verhalten von 

cSCC-Tumoren bei immunsupprimierten Patienten hinweisen. So berichteten  

Genders et al., dass Empfänger von Organtransplantaten ein höheres Gesamtrisiko 

für Metastasen aufwiesen als die immunkompetente Bevölkerung (53). In einer 

retrospektiven Analyse von 76 Patienten zeigte sich, dass immunsupprimierte 
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Patienten ein signifikant niedrigeres krankheitsfreies 2-Jahres-Überleben hatten 

(28 % vs. 55 %) und häufiger von einem Rezidiv betroffen waren (61 % vs. 34 %) 

(175). Eine weitere Studie mit 796 Patienten zeigte, dass immunsupprimierte 

Patienten ein 2,32-fach erhöhtes Risiko für krankheitsspezifischen Tod im Vergleich 

zu immunkompetenten Patienten hatten (176). Auch eine Untersuchung von 

Gonzalez et al. bestätigte den Zusammenhang zwischen Immunsuppression und 

einem schlechteren Outcome (177). Bei Gjersvik et al. traten Metastasierung und 

Tod durch cSCC bei Empfänger von Organtransplantaten signifikant häufiger auf als 

bei Nicht-Organtransplantatempfängern (165). In einer weiteren Arbeit mit 177 

Organtransplantierten und 157 immunkompetente Patienten mit cSCC im Kopf- und 

Halsbereich haben Organtransplantierte im Vergleich zu immunkompetenten 

Patienten mehr Metastasen entwickelt und das krankheitsspezifische 2-Jahres-

Überleben war geringer (178). Auch Lott et al. konnten zeigen, dass 

Organtransplantierte im Vergleich zur Nicht-Organtransplantatempfängern eine 

höhere Anzahl an Rezidiven (20 (13,1 %) vs. 3 (2,0 %), p < 0,0001) aufwiesen. 

Darüber hinaus zeigte sich ein eindeutiger Trend zur Signifikanz, da insgesamt 7 (4,6 

%) Organtransplantierte Lymphknotenmetastasen entwickelten, während es in der 

Kontrollgruppe nur 2 (1,3 %) gab (164). In einer Analyse mit Patienten mit 

Hochrisiko-cSCC in der Kopf-Hals-Region und einer Nachbeobachtungszeit von 19,9 

Monaten war die Immunsuppression signifikant mit einem erhöhten Rezidivrisiko 

verbunden (82). In einer weiteren Studie mit 1417 Patienten zeigten 

immunsupprimierte Patienten im Vergleich zu immunkompetenten Patienten ein 

erhöhtes Risiko für Metastasen und krankheitsspezifische Todesfälle. Es wurde 

festgestellt, dass eine Immunsuppression signifikant mit Auftreten von Lokalrezidiven 

in Verbindung steht (54). Manyam et al. fanden ebenfalls einen signifikanten 

Zusammenhang zwischen dem Immunsuppressionsstatus und einem Lokalrezidiv 

(ISP: 30 (45 %), IKP: 20 (15 %), Hazard Ratio: 3,79; p < 0,0001) (179). Eine Studie 

von Lanz et al. untersuchte 51 Patienten, die nach einer soliden 

Organtransplantation mit aggressivem cSCC diagnostiziert wurden. Lokalrezidive 

traten bei 45 % der Patienten auf, während bei 59 % Lymphknotenmetastasen 

gefunden wurden. Die Prognose der Patienten war schlecht, mit einer 5-Jahres-

Gesamtüberlebensrate von 23 % und einer krankheitsspezifischen 5-Jahres-
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Überlebensrate von 30,5 % (180). Laut einer Meta-Analyse haben Patienten mit 

Immunsuppression und einer Erstdiagnose von lokalisiertem cSCC ein erhöhtes 

Sterberisiko im Vergleich zu Patienten ohne Immunsuppression. Das Risiko bei 

Immunsuppression war fast doppelt so hoch (181).  

In unserer Untersuchung war die Anzahl der immunsupprimierten Patienten, die mit 

ECT (ISP: 12,9 % (n = 4), IKP: 0 % (n = 0), p = 0,003) und/oder Strahlentherapie 

(ISP: (29,0 % (n = 9), IKP: 9,7 % (n = 9), p = 0,016) behandelt wurden, signifikant 

höher als die Anzahl der immunkompetenten Patienten. Der Unterschied war bei 

anderen Therapiemodalitäten jedoch nicht signifikant. In der Studie von Lott et al. 

war die Wahrscheinlichkeit, dass eine Strahlen- oder Chemotherapie erforderlich 

war, bei Organtransplantierten signifikant höher (164). 

5.2 Gruppen mit einer Sentinel-Lymphknoten-Biopsie vs. ohne  

Angesichts verschiedener Faktoren wie Geschlecht, Metastasierung, Lokalrezidiv, 

postoperative Wundinfektion, Mehrfachtumor, weitere Tumorerkrankungen und 

Immunsuppression waren die Unterschiede zwischen Patienten mit und ohne SLNB 

nicht signifikant. Insgesamt wurden nur wenige SLNB durchgeführt, zumal die 

Leitlinien bisher keine eindeutigen Empfehlungen aussprechen.  

So wurden in unserem Kollektiv eine SLNB am häufigsten bei Tumorlokalisationen 

am Rumpf und Beinen mit jeweils 37,5 % (n = 3) durchgeführt, während die meisten 

Tumore in unserem Kollektiv ohne SLNB im Kopf-Hals-Bereich (n = 88, 75,9 %) 

auftraten.  

Weiter konnten wir zeigen, dass Patienten mit SLNB signifikant jünger (mit SLNB: 

70,13 Jahre, ohne SLNB: 78,27 Jahre) waren und eine insgesamt höhere 

Tumordicke (mit SLNB: 11,69 mm, ohne SLNB 6,45 mm) aufwiesen. Ähnliche 

Beobachtungen wurden in der Literatur von Arsene gemacht. Hier konnte eine 

signifikante Korrelation zwischen der Tumordicke von über 6 mm und der 

Entwicklung von Lymphknotenmetastasen festgestellt und SLNB wurde bei einer 

Tumordicke von mehr als 6 mm sowie beim Vorliegen mehrerer Hochrisikofaktoren 

empfohlen (182).  Der positive Zusammenhang zw. Histologischer Tumordicke und 

Metastasierung wurde ebenfalls in unsere Studie bestätigt (TD 3,0-5,9 mm: 3,1 % (n 
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= 2), TD ≥ 6 mm: 26,3 % (n = 15), p < 0,001), so dass sich doch die Frage nach einer 

verstärkten Empfehlung, zur SLNB letztendlich stellt.  

Insgesamt wurde bei 8 Patienten (6,5 %) eine SLNB durchgeführt. Von diesen hatte 

nur ein Patient einen positiven Lymphknoten. Die SLN-Metastasierungsrate betrug 

12,5 %, was mit den von anderen Studien berichteten Werten (6,0 - 44 %) 

übereinstimmt (siehe Tabelle 34) (79, 81, 89, 182-185). Der Patient mit positiven 

SLN wies eine Tumordicke von 15 mm auf und war dann nach erfolgter LAD und 

Bestrahlung während der Nachbeobachtungszeit metastasen- und rezidivfrei. Im 

Verlauf der Nachbeobachtungszeit konnte bei keinem Patienten mit negativen SLN 

Lymphknotenmetastasen oder Lokalrezidive diagnostiziert werden. Ein Patient 

verstarb allerdings acht Monate nach der SLNB an metastasiertem Lungenkrebs und 

somit unabhängig von seinem Plattenepithelkarzinom. In der Untersuchung von 

Tremblay-Abel mit 93 Patienten, waren 5 (5,4 %) SLNB positiv. Von fünf Patienten 

bekamen drei eine Neck-dissection und einer erhielt Strahlentherapie. Während der 

Nachbeobachtungszeit trat bei keinem dieser Patienten ein Rezidiv auf, obwohl in 

dieser Studie die Tumordicke grösser 6 mm mit positivem SLNB assoziiert war (186). 

In der Arbeit von Durham et al. mit 53 Patienten konnte in 15,1 % der Fälle eine 

Lymphknotenmetastase durch SLNB detektiert (74). In der Studie von Fukushima et 

al. wurde bei 54 Patienten eine SLNB durchgeführt. Die Rate positiver SLN betrug 

7,4 %, und bei Tumoren größer als T2 lag die Positivrate bei 12,9 %. Von 13 

Patienten, bei denen in den präoperativen Tests eine Metastasierung vermutet 

wurde, hatte nur ein Patient tatsächlich eine histologische Metastasierung. 

Außerdem trat nur bei einem Patienten mit negativem SLNB ein Knotenrezidiv auf 

(79). In der Analyse von Wu et al. an Patienten mit Hochrisiko-cSCC des Kopfes und 

Halses waren 6 % der durchgeführten SLNBs (n = 5) tumorpositiv. Von den 5 

Patienten mit positiven SLN wurden 4 mit weiteren Behandlungen unterworfen und 

ein Rezidiv zum Zeitpunkt der letzten Nachuntersuchung konnte nicht gezeigt 

werden (82). In einer anderen Untersuchung mit 51 Patienten entwickelte keiner der 

Patienten mit negativer SLNB während der Nachbeobachtungszeit Metastasen (70). 

Renzi et al. führten bei 22 Patienten mit Hochrisiko cSCC, die klinisch als N0 

eingestuft wurden, eine SLNB durch. Ein Patient zeigte nach der SLNB histologisch 

positive SLN und entwickelte während der Nachbeobachtungszeit ein Rezidiv. Bei 
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den Patienten mit negativer SLNB traten keine Metastasen auf (187). Die Analyse 

von Krediet et al. zeigte jedoch eine geringe Sensitivität der SLNB in Bezug auf die 

Entwicklung von Metastasen. 6 von 17 Patienten entwickelten trotz einer negativen 

SLNB Metastasen (68). In einer retrospektiven Studie wurde bei 63 Patienten, die ein 

Hochrisiko-cSCC im Kopf- und Halsbereich hatten und präoperativ als N0 eingestuft 

wurden, eine SLNB durchgeführt. Dennoch starben von 4 (6,3 %) Patienten mit 

positiven SLN einer tumorbedingt und 5 (7,9 %) Patienten mit einer negativen SLNB 

entwickelten innerhalb eines Jahres nach der Operation ein Rezidiv in den 

Halslymphknoten. Alle diese Patienten starben, drei davon tumorbedingt (188). In 

einer Untersuchung mit Hochrisiko-cSCCs, die überwiegend am Rumpf und an den 

Extremitäten auftraten, lag die Rate positiver SLN bei 44 % (4 von 9). Während zwei 

der vier Patienten mit positiver SLNB innerhalb von 2 Jahren an einer Metastasen 

starben, waren alle fünf Patienten mit negativer SLNB nach einer mittleren 

Nachbeobachtungszeit von 8 Monaten rezidivfrei (81).  

Aufgrund der teils widersprüchlichen Aussagen und Untersuchungsergebnisse stellt 

sich die Frage, ob die SLNB das Überleben durch eine frühzeitigere radikalere und 

durch weitere Therapieoptionen, wie die Immuncheckpoint-Blockade, verbessert. In 

der Studie von Arsene waren 6 % der Patienten SLNB-positiv. Das Überleben war in 

der Patientengruppe mit SLNB signifikant verbessert. Patienten ohne SLNB hatten 

ein 2,84-fach erhöhtes Risiko, an den Folgen eines cSCC zu sterben, verglichen mit 

Patienten mit SLNB (182). Deshalb empfahlen Zhang et al. an Hochrisikopatienten 

mit cSCC des Kopfes und Halses eine SLNB bei Patienten mit zwei oder mehr 

Hochrisikofaktoren. Bei diesen Patienten war die SLNB mit einem besseren 

Krankheitsspezifisches Überleben verbunden (189). In der Analyse von Tejera-

Vaquerizo et al. wurde die SLNB bei immunkompetenten, nicht jedoch bei 

immunsupprimierten Patienten mit einem Hochrisiko-cSCC mit Verbesserungen bei 

der Krankheitsspezifischen Sterblichkeit sowie der Gesamtmortalität in 

Zusammenhang gebracht (190). In der Untersuchung von Kofler et al. wurde bei 

3,96 % der Patienten im SLNB-Kollektiv ein positiver SLN gefunden. Hier wiederrum 

konnte kein Vorteil hinsichtlich der weiteren Metastasierung oder des 

tumorspezifischen Überlebens in der SLNB-Gruppe gezeigt werden (88). Bei 

Maruyama et al. unterschieden sich die Raten für das metastasenfreie und 
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krankheitsspezifische Überleben ebenfalls nicht signifikant zwischen denjenigen, die 

sich einer SLNB unterzogen, und denjenigen ohne SLNB (89).  

In unserer Arbeit betrug die 3-Jahres-Überlebensrate bei Patienten ohne SLNB 

94,7 %, während sie bei Patienten mit SLNB 83,3 % betrug. Der Unterschied war 

jedoch bei einem p-Wert von 0,356 nicht signifikant. So konnte auch bei unseren 

Patienten kein positiver Effekt von SLNB auf das Outcome nachgewiesen werden, 

Größere Studien mit größeren Fallzahlen und längerer Nachbeobachtungszeit 

scheinen dennoch erforderlich, um den Nutzen der SLNB bei cSCC endgültig zu 

klären. 

Tabelle 34: Literaturvergleich in Bezug auf Unterschiede zwischen SLNB+ und SLNB- 

Studie N N-
SLNB  

Positive 
SLNB (%) 

Ergebnisse während der Nachbeobachtung  
SLNB + SLNB - 

Eigene Studie 124 8 12,5 % Keine Lokalrezidive 

oder Metastasen 

Keine Lokalrezidive, 1 

Fernmetastase 

Tremblay-Abel et al. 93 93 5,4 % Keine Rezidive – 

 

Durham et al. 53 53 15,1 % 1 Knotenrezidiv 5 Knotenrezidive 
 

Fukushima et al. 54 54 7,4 % – 1 Knotenrezidiv 

Wu et al. 84 83 6 % Keine Rezidive 4 Lokal- und 
Knotenrezidive, 2 

Personen starben 

Samsanavicius et al. 51 51 0 % _ Keine Rezidive und 

Metastasen 

Renzi et al. 22 22 4,5 % 1 Rezidiv Keine Metastasen, 1 

Lokalrezidiv 

Krediet et al. 143 17 11,8 % 2 Metastasen 6 Metastasen und 5 

Rezidive 

Ilmonen et al. 63 63 6,3 % 1 Person starb 

tumorbedingt 

5 Knotenrezidive, 3 

Personen starben 
tumorbedingt 

Reschly et al. 9 9 44 % 2 Metastasen, 2 

Personen starben  

Keine Rezidive  

N: Anzahl der Patienten; N-SLNB: Anzahl der SLNB-Patienten 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Samsanavi%C4%8Dius+D&cauthor_id=27746117
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5.3 Mit und ohne Metastasen 

Angesichts des Alters, des Geschlechts und der Immunsuppression konnte kein 

signifikanter Unterschied zwischen den beiden Gruppen festgestellt werden. Die 

Assoziation zwischen Tumordicke und Metastasierung konnte jedoch in unserer 

Studie sowie in vielen anderen Studien bestätigt werden (siehe Tabelle 35). 

In unserem Patientenkollektiv wurden Daten von Patienten mit mindestens einem 

Tumor und einer vertikalen Tumordicke von mindestens 3 mm erfasst. Der Mittelwert 

und der Median der Tumordicke waren bei Patienten mit Metastasierung signifikant 

größer. Die mittlere Tumordicke betrug bei Patienten mit Metastasierung 9,01 mm, 

während der Median bei 8,00 mm lag. Im Vergleich dazu betrug der Mittelwert bei 

Patienten ohne Metastasen 6,44 mm und der Median lag bei 5,00 mm. Ähnliche 

Ergebnisse wurden auch in den anderen Studien beobachtet. In der Arbeit von 

Dinehart und Pollack waren die metastatischen Läsionen im Durchschnitt deutlich 

größer und tiefer als nicht-metastatische Läsionen (TD: 7,9 mm vs. 4,2 mm). In 

dieser Untersuchung starben 8 von 27 Patienten mit metastasiertem cSCC während 

des Nachbeobachtungszeitraums. 5 Patienten (18,6 %) starben an Ursachen, die mit 

dem metastasierten cSCC zusammenhingen  (119). In einer anderen Publikation 

betrug die mittlere Invasionstiefe in der Gruppe ohne Metastasierung 4,2 mm, 

während die Gruppe mit Metastasierung eine mittlere Invasionstiefe von 11,2 mm 

aufwies, die Unterschiede zwischen den beiden Gruppen erwiesen sich als 

signifikant (p < 0,001) (191). In einer Nachuntersuchung von Samsanavicius et al. 

waren die Tumoren bei den Patienten mit nachgewiesenen Mikrometastasen im SLN 

signifikant dicker als bei Patienten ohne nachgewiesene Mikrometastasen (3,5 ± 1,2 

mm vs. 2,2 ± 1,4 mm, p = 0,047) (29).  

In unserer Arbeit konnte gezeigt werden, dass die 5-Jahres-Überlebensrate bei 

Patienten ohne Metastasierung signifikant höher war als bei Patienten mit 

Metastasen (83,9 % vs. 46,1 %, p = 0,036). Oddone et al. untersuchten 

metastasierende cSCC im Kopf- und Halsbereich und fanden heraus, dass das 5-

Jahres-Sterberisiko für Hochrisiko-, Mittelrisiko- und Niedrigrisikopatienten 56 %, 

24 % bzw. 6 % deutlich unterschiedlich war (192). In der Studie von Maruyama et al. 
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hatten Patienten mit klinischen Lymphknotenmetastasen ein höheres Mortalitätsrisiko 

im Vergleich zu Patienten ohne klinische Lymphknotenmetastasen. Die 5-Jahres-

Überlebensrate betrug bei Patienten mit metastasiertem cSCC 56 % (89). Eine 

andere Analyse mit Patienten mit cSCC im Kopf- und Halsbereich ergab eine 

geschätzte 5-Jahres-Überlebensrate 30 % bei von Patienten mit Parotis- oder 

Lymphknotenmetastasen (121). In einer Untersuchung von Pang et al. zeigten 43 

Patienten mit Axilla- und Leistenknotenmetastasen eine 5-Jahres-Überlebensrate 

von 55 % (151). Eine weitere Studie mit 125 Patienten ohne Metastasen und 82 

Patienten mit metastasiertem cSCC ergab, dass das 5-Jahres-Gesamtüberleben ab 

dem Zeitpunkt der Diagnose des ersten cSCC 52,0 % für Patienten in der nicht-

metastasierten Gruppe und 37,2 % für Patienten in der metastasierten Gruppe 

betrug (136). Joseph et al. stellten bei 695 Fällen von cSCC des Rumpfes und der 

Gliedmaßen eine Metastasierungsrate von 4,9 % (n = 34), eine Gesamtsterblichkeit 

von  3,4 % und eine Sterblichkeit in der Metastasengruppe von 70,6 % fest (120). 

Tabelle 35: Literaturvergleich in Bezug auf Unterschiede in der Tumordicke und den Überlebensraten 

bei Patienten mit und ohne Metastasen 

Studie N Met.-
Rate 

Tumordicke 
(Mittelwert) (mm) 

 5-Jahres-
Überlebensrate (%) 

Gruppe 
mit Met. 

 

Gruppe 
ohne Met. 

Gruppe 
mit Met. 

Gruppe 
ohne Met. 

Eigene Studie 124/- 15,3 % 9,01 mm  6,44 mm  46,1 % 83,9 % 

Dinehart und Pollack -/365 7,4 % 7,9 mm  4,2 mm – – 

Rodolico et al. 95/- – 11,2 mm 4,2 mm – – 

Samsanavicius et al. 88/- 3,4 % 3,5 mm 2,2 mm – – 

Maruyama et al. 169/- – – – 56,0 % – 

Givi et al. 51/- – – – 30,0 % – 

Pang et al. 43/- – – – 55,0 % – 

Knuutila et al. 207/303 – – – 37,2 % 52,0 % 

Joseph et al. 695/- 4,9 % – – – – 

N: Anzahl der Patienten/Tumoren; Met.: Metastase 
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Zusammenfassend lässt sich sagen, dass unsere Ergebnisse verdeutlichen, dass die 

Tumordicke ein wichtiger prognostischer Faktor für die Metastasierung ist, und dass 

metastatisches cSCC eine schlechtere Prognose aufweist. 

5.4 Einschränkungen 

Diese Studie unterliegt einigen Einschränkungen wie retrospektives Studiendesign, 

begrenzte Anzahl von Patienten und eine relativ kurze Nachbeobachtungszeit.  
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6  Zusammenfassung 

Das kutane Plattenepithelkarzinom (cSCC) ist eine häufige Form von Hautkrebs, die 

überwiegend ältere Menschen betrifft und bei Männern häufiger vorkommt. Obwohl 

die Prognose in den meisten Fällen gut ist, entwickeln einige Patienten Lokalrezidive 

und Metastasen, die letztlich tödlich verlaufen können. 

Das Ziel dieser Arbeit ist es, den Einfluss von ätiologischen und klinischen 

Risikofaktoren sowie das Auftreten von Metastasen und Lokalrezidiven zu 

untersuchen und die Verwendung kontrovers diskutierter diagnostischer Verfahren 

wie der SLNB über einen maximalen Behandlungszeitraum von zehn Jahren zu 

bewerten. Zu diesem Zweck wurden retrospektiv Daten aller Patienten der Hautklinik 

erfasst und analysiert, die im Zeitraum von 2010 bis 2020 an einem Tumor mit der 

Diagnose cSCC mit einer Tumordicke von mindestens 3 mm litten. 

Die untersuchte Patientengruppe bestand aus 91 Männern (73,4 %) und 33 Frauen 

(26,6 %). Das durchschnittliche Erkrankungsalter lag bei 77,74 Jahren. Die Mehrheit 

der Tumoren war im Kopf-Hals-Bereich lokalisiert (71,8 %, n = 89) und an UV-

exponierten Hautstellen zu finden (91,1 %, n = 113). Tumoren an nicht UV-

exponierten Stellen wiesen das höchste Metastasierungspotenzial auf und die 

höchste Metastasierungsrate wurde bei Tumoren am Rumpf festgestellt (40 %). 

Während der Nachbeobachtungszeit entwickelten 19 Patienten (15,3 %) Metastasen, 

darunter 17 Patienten (13,7 %) mit Lymphknotenmetastasen und 4 Patienten (3,2 %) 

mit Fernmetastasen. Lokalrezidive traten bei 21 Patienten (16,9 %) auf, wobei die 

meisten Primärtumoren in der Kopf-Hals-Region lagen (71,4 %, n = 15). Tumore an 

den Beinen wiesen die höchste Lokalrezidivrate auf (23,5 %, n = 4).  

Bei 83,3 % der Patienten, die Metastasen entwickelten, und bei 80,9 % der 

Patienten, die ein Lokalrezidiv erlitten, traten diese innerhalb der ersten zwei Jahre 

nach der Erstdiagnose auf. Diese Kenntnis kann insbesondere bei der Planung von 

Nachuntersuchungen eine frühzeitige Erkennung von potenziellen Metastasen oder 

Lokalrezidiven und eine entsprechende Behandlung ermöglichen.  

In unserer Studie wurde der Großteil der Patienten chirurgisch behandelt (99,2 %, n 

= 123). Die Inzidenz unvollständiger Exzisionen betrug 5,7 %. Bei den Patienten mit 
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R0-Resektion entwickelten 13,8 % Metastasen im Verlauf und 15,5 % erlitten 

Lokalrezidive. Für Patienten mit R1-Resektion betrug die Metastasierungsrate 50% 

und die Rate der Lokalrezidive lag bei 33,3 %. Ein Patient mit R2-Resektion zeigte 

weder Metastasen noch ein Lokalrezidiv.  

18 Patienten (14,5 %) erhielten eine Strahlentherapie, 7 Patienten (5,6 %) eine 

Systemtherapie und 4 Patienten (3,2 %) eine (ECT) als Teil der Behandlung. 

Die Fünf-Jahres-Gesamtüberlebensrate lag bei 72,7 %. Die vergleichsweise niedrige 

tumorassoziierte Sterberate in unserer Studie könnte auf die kurze 

Nachbeobachtungszeit (durchschnittlich 17,32 Monate) zurückzuführen sein. 

Von den insgesamt 124 Patienten wiesen 31 (25,0 %) eine Immunsuppression auf. 

Diese Patienten waren im Durchschnitt signifikant jünger (73,87 Jahre vs. 79,04 

Jahre, p < 0,001). Besonders deutlich war der Altersunterschied bei Patienten mit 

Organtransplantation (78,59 Jahre vs. 65,50 Jahre, p < 0,001). Die vorliegenden 

Daten sind ein deutlicher Hinweis, dass eine Immunsuppression das Risiko für die 

Entwicklung von Hautkrebs erhöht und scheinbar unabhängig von einer früheren UV-

Exposition zu einer Verschlechterung der Prognose führt.  Zudem zeigt unserer 

Studie bei immunsupprimierten Patienten eine signifikant höhere Rate an weiteren 

Tumorerkrankungen als bei immunkompetenten Patienten (71,0 % (n = 22) vs. 

39,8 % (n = 37), p < 0,003). Des Weiteren wiesen die immunsupprimierten Patienten 

signifikant häufiger eine Metastasierung auf (29,0 % (n = 9) vs. 10,8 % (n = 10), p = 

0,021) sowie eine niedrigere 5-Jahres-Überlebensrate als immunkompetente 

Patienten (36,1 % vs. 97,8 %, p = 0,004). 

Im Vergleich zur Kontrollgruppe war bei einer höheren Anzahl von Patienten in der 

immunsupprimierten Gruppe eine ECT (12,9 % (n = 4 vs. 0 % (n = 0), p = 0,003) und 

Strahlentherapie (29,0 % (n = 9) vs. 9,7 % (n = 9), p = 0,016) erforderlich. Zudem 

wurden die immunsupprimierten Patienten signifikant länger nachbeobachtet (24,79 

Monate vs. 14,97 Monate, p = 0,013). 

In dieser Arbeit hat sich die Tumordicke als wichtiger prognostischer Faktor für eine 

potentielle Metastasierung erwiesen. Die Patienten mit Tumoren der Tumordicke 

größer als 6 mm zeigten eine höhere Metastasierungsrate als Patienten mit der 

Tumordicke zwischen 3 - 5,9 mm (26,3 % (n = 15) vs. 3,1 % (n = 2), p < 0,001). Beim 
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Vergleich von Patientengruppen (mit und ohne Metastasierung) hatten Patienten mit 

Metastasen zudem eine signifikant höhere primäre Tumordicke (9,01 mm vs. 6,44 

mm, p = 0,001) und wiesen eine niedrigere 5-Jahre-Überlebensrate im Vergleich zu 

Patienten ohne Metastasen auf (46,1 % vs. 83,9 %, p = 0,036). Wegen der 

schlechteren Prognose bei metastasierten Tumoren ist die frühzeitige Erkennung 

und Behandlung von Metastasen besonders wichtig, um das Sterberisiko zu senken. 

Der Nutzen der SLNB zur frühzeitigen Diagnose von Metastasen und zur 

Verbesserung der Prognose ist Gegenstand vieler Studien. In der vorliegenden 

Arbeit konnte gezeigt werden, dass Patienten, die sich einer SLNB unterzogen 

haben, signifikant jünger (70,13 Jahre vs. 78,27 Jahren, p = 0,038) waren und eine 

deutliche höhere Tumordicke (11,69 mm vs. 6,45 mm, p = 0,011) aufwiesen. Die 

SLNB wurde in unserem Kollektiv bei 8 Patienten (6,5 %) durchgeführt, unter diesem 

Patienten wies lediglich einer (12,5 %) einen positiven SLN auf. Anhand der nur 

wenigen Patienten im Gesamtkollektiv können wir keine Aussage zu positiven 

Auswirkungen der SLNB auf das Überleben von Patienten mit cSCC formulieren. Es 

sollte jedoch beachtet werden, dass die sieben Patienten mit negativem SLN im 

Verlauf keine Lymphknotenmetastasen oder Lokalrezidive entwickelten, mit 

Ausnahme eines Patienten, der eine Lungenmetastase entwickelte. Bei diesem 

Patienten konnte zudem eine sich potentiell anschließende radikale 

Lymphadenektomie vermieden werden, was möglicherweise zu weniger 

Komplikationen und geringeren Behandlungskosten führte. Um den Nutzen der 

SLNB bei Patienten mit cSCC genauer zu beurteilen, sind tatsächlich weitere Studien 

mit größeren Fallzahlen und längeren Nachbeobachtungszeiten notwendig, zumal 

die Leitlinien nur Empfehlungen formulieren und die SLNB deshalb meist, trotz 

entsprechender Kriterien im klinischen Alltag nicht durchgeführt wird. Es sollte auch 

hinterfragt werden, ob der Schwellenwert hinsichtlich der Tumordicke von 6 mm auf 

beispielsweise 9 mm angehoben werden sollte. Unsere Ergebnisse zeigen eindeutig, 

dass mit jedem Millimeter Tumordicke, die Gefahr einer Metastasierung steigt. 

Gerade immunsupprimierte Patienten könnten somit von einer frühzeitigen 

diagnostischen SLNB hinsichtlich einer aggressiveren Therapie profitieren.  Inwieweit 

der Stellenwert der SLNB dann tatsächlich mehr zum Tragen kommt, werden weitere 

Untersuchungen ergeben.  
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