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7.1 Einleitung

Mit den in den vorangegangenen Kapiteln beschriebenen tech-
nischen Methoden stehen mittlerweile zahlreiche verschiedene
hervorragende Moglichkeiten zur nicht invasiven bildgebenden
Diagnostik in der Dermatologie zur Verfligung.

Grundsatzlich gilt, dass es nicht ein bestes Gerat fiir alles gibt.
Der Nutzen aller Techniken beruht vielmehr auf der Kompetenz
des erfahrenen Untersuchers, der fiir die entsprechende Fra-
gestellung oder Indikation das daftir geeignetste und sinnvolls-
te Verfahren auswahlt oder entsprechend sinnvoll die unter-
schiedlichen Techniken kombiniert.

7.2 Technik und
Untersuchungsablauf

Fiir die nicht invasive Diagnostik stehen optische und akus-
tische Systeme zur Auswahl. Wie ausfiihrlich fiir jede Technik
beschrieben, unterscheiden sich die verschiedenen Methoden
deutlich beziiglich folgender Eigenschaften:

o Auflésungsvermogen

e Eindringtiefe in die Haut

o Praktikabilitdt im klinischen Alltag

o Schnelligkeit und Schwierigkeit der Erlernbarkeit

¢ Anschaffungs- und Unterhaltungskosten

e Zeitaufwand

Im Folgenden soll daher ein Vergleich dieser Parameter gegeben
werden.

7.2.1 Auflésung, Eindringtiefe, GroRe
des Bildausschnitts und Wellenldnge
bzw. Frequenz

Dermatoskopie

Neben der klinischen Untersuchung durch einen erfahrenen
Dermatologen wird fiir ein schnelles Screening vor allem von
pigmentierten Ldsionen, aber auch von nicht melanozytirem
Hautkrebs und seinen Vorstufen die Dermatoskopie genutzt. Sie
arbeitet mit ringférmig angeordneten LED-Leuchtdioden und
bietet ein 2-D-Summationsbild der Farb- und Strukturmerkma-
le von in der Epidermis und Dermis gelegenen Ldsionen mit
einer 10- bis 60-fachen VergrofRerung. Eine exakte Zuordnung
zur Eindringtiefe kann nicht vorgenommen werden, auch wenn
aufgrund der reflektierten Farbanteile auf die Hohe beispiels-
weise des Pigments geschlossen werden kann. So deuten z.B.
mehr braunrote Anteile eines Compound-Ndvus darauf hin,
dass er eher oberfldchlich gelegen ist, wihrend blaugraue Farb-

anteile eines Ndvus bleu auf eine Lage tiefer in der Dermis hin-
weisen. Der grofRe Bildausschnitt von bis zu 18 mm x 18 mm er-
laubt eine schnelle Ubersicht auch bei groReren Lisionen.

Sonografie

Der niedrig- (3,5-5,0 MHz) bis mittelfrequente Ultraschall (7,5-
11,0 MHz) dient vor allem als Verfahren zur Untersuchung tie-
fer gelegener und subkutaner Strukturen. Mit ihm kann eine
Eindringtiefe von ca. 8-10 cm erreicht werden, bei einer latera-
len Auflésung von mehreren Millimetern. Beim hochfrequenten
Ultraschall mit 20-22 MHz erhoht sich die Auflésung auf lateral
bis zu 350 um und axial bis 50 um, allerdings zum Preis einer
geringeren Eindringtiefe von nur etwa 8 mm. Somit kénnen ku-
tan und subkutan gelegene Verdnderung gut beurteilt werden.
Der Bildausschnitt von 12 mm x 8 mm bietet ebenfalls eine gute
Ubersicht bei kleinen und mittelgroBen Lisionen. Die Auf-
16sung reicht zur Beurteilung epidermaler oder gar zytologi-
scher Veranderungen jedoch nicht aus.

Optische Kohdrenztomografie

Das Tiefenschnittbild der konventionellen OCT bietet je nach
Gerdt etwa einen Ausschnitt von 6 mmx2mm. Gleichzeitig
konnen horizontale Schnittbilder von 6 mmx6 mm betrachtet
werden, sodass ein 3-D-Bild entsteht. Die verwendeten Wellen-
langen liegen bei etwa 1305-1325 nm. Die Auflésung der OCT
liegt bereits mit 5-15pum deutlich héher, bei der HD-OCT sogar
bei bis zu 3-5um. Allerdings liegt sie noch nicht ganz im zellu-
liren Bereich und bietet dabei eine Eindringtiefe von bis zu
1,5-1,8 mm. Damit ist die OCT fiir die Darstellung epidermaler
und bis in die mittlere Dermis reichender Hautveranderungen
sehr geeignet.

Konfokale Lasermikroskopie

Bei der konfokalen Lasermikroskopie verkleinert sich der Bild-
ausschnitt auf 500 mm x 500 pm im Einzelbild, aber ein Zusam-
mensetzen der einzelnen Aufnahmen zu sog. Mosaiken bietet
eine groRere Ubersicht von bis zu 8 mm x 8 mm. Die verwen-
deten Laserwellenldngen liegen bei 445, 658, 785 und 830 nm.
Die Auflésung erreicht bei der konfokalen Lasermikroskopie
1-3um und damit eine nahezu zelluldre Auflésung, wie sie aus
der Histopathologie bekannt ist. Aufgrund dieser hohen Auf-
16sung verringert sich die Eindringtiefe auf etwa 200 um, aufSer
an bestimmten Lokalisationen wie der Nagelplatte. Dort liefert
ein Eindringen des Laserlichts bis in eine Tiefe von bis zu
450 um noch aussagekraftige Bilder. Die konfokale Lasermikro-
skopie bietet somit fiir sehr oberflachlich in der Epidermis oder
oberen Dermis gelegene Ldsionen ein sehr hoch auflésendes
Bild. Dies hat auch zu den Bezeichnungen ,optische Biopsie“
und , In-vivo-Histologie* gefiihrt.
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Multiphotonentomografie

Die MPT arbeitet mit durchstimmbaren Lasersystemen mit An-
regungswellen zwischen 700 und 1000 nm bei Pulsdauern von
weniger als 100 fs und erzielt die hochste Auflésung mit bis zu
1pm bei ebenfalls einer Eindringtiefe von etwa 250-300 um.
Der Einzelbildausschnitt ist begrenzt auf 250 um x 250 pm mit
einer Mosaikgrof3e von bis zu 3 mm x 3 mm.
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Eine Ubersicht iiber die verschiedenen Eindringtiefen bietet
» Abb. 7.1. » Tab. 7.1 fasst die technischen Parameter der bild-
gebenden Methoden zusammen und » Abb. 7.2 zeigt die Korre-
lation von héherer Auflésung zum Preis einer geringeren Ein-
dringtiefe und umgekehrt.
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Abb.7.1 Eindringtiefen verschiedener Schallfrequenzen und Wellenldngen in die Haut. Schema.
KLM = konfokale Lasermikroskopie; 20 MHz = Ultraschall mit 20-MHz-Sonde; OCT = optische Kohédrenztomografie; UV = ultraviolettes Licht

Tab. 7.1 Ubersicht (iber die technischen Parameter Auflésung, Eindringtiefe, GréRe des Bildausschnitts und verwendete Wellenlinge bzw. Frequenz.

Technik Bildausschnitt Wellenldange/Frequenz Auflosung Eindringtiefe
Dermatoskopie 18 mmx 18 mm LED-Diode 10- bis 60-fache ca. 200 um
VergroRerung

hochfrequenter Ultraschall 12mm x 8 mm 20 MHz 80-350 um 8 mm

ocT 6mmXx6mm 1305-1325nm 5-15um 1,5-1,8mm

konfokale Lasermikroskopie 500 pm % 500 um 445 nm, 658 nm, 785 nm und 3um 250 ym
830nm

MPT 250 pm % 250 pm 700-1000 nm Tum 200-300 pm

LED = lichtemittierende Dioden
MPT = Multiphotonentomografie
OCT = optische Kohdrenztomografie
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DKS * Sono7,5-20MHz * OCT * HD-OCT * KLM * MPT

‘

Abb. 7.2 Korrelation von Auflosung und Eindringtiefe der verschie-
denen bildgebenden Verfahren. Schema. Die verschiedenen Metho-
den erganzen sich je nach erforderlicher Auflésung und Eindringtiefe.
DSK = Dermatoskopie

HD-OCT = optische High-Definition-Kohdrenztomografie

KLM = konfokale Lasermikroskopie

MPT = Multiphotonentomografie

OCT = optische Kohdrenztomografie

Sono = Ultraschall

7.2.2 Praktikabilitat, Zeitaufwand und
Kosten

Die verschiedenen Techniken unterscheiden sich sehr in ihrem
Kostenaufwand (Anschaffung und laufende Kosten) und ihrer
Praktikabilitdt im Alltag, insbesondere beziiglich der Zeitdauer
der Untersuchung und der Schnelligkeit und Schwierigkeit der
Erlernbarkeit der einzelnen Methoden. Dafiir werden spezielle
Trainingsprogramme angeboten, die von mehrstiindigen Basis-
seminaren {iber Online-Schulungen bis zu mehrtdgigen Trai-
ningskursen reichen. Einen Uberblick bietet » Tab. 7.2.

Tab. 7.2 Praktikabilitat, Zeitaufwand und Kosten der verschiedenen Techniken.

Technik Erlernbarkeit
Dermatoskopie leicht bis mittel
hochfrequenter Ultraschall leicht bis mittel
ocT mittel

konfokale Lasermikroskopie mittel bis schwierig
MPT mittel bis schwierig

MPT = Multiphotonentomografie
OCT = optische Kohdrenztomografie
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(€
Sekunden 500
5min 7500
3min 78 000
10-15min 100 000
15 min ab 250 000
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7.3 Indikationen
7.3.1 Dermatoskopie

Erfreulicherweise haben Dermatologen den Vorteil, dass ihr
Zielorgan zum groRten Teil ohne endoskopische Verfahren o. A.
direkt einsehbar vor ihnen liegt und somit viele Diagnosen be-
reits mit bloBem Auge zu stellen sind. Bedarf es weiterer Kld-
rung, hilft fiir die weitere Einordnung vor allem bei pigmentier-
ten und nicht pigmentierten Hauttumoren die Dermatoskopie
als optimales Screening-Verfahren. Sie ist schnell und einfach
durchfiihrbar und in relativ kurzer Zeit mittels vorgegebener
Algorithmen (ABCD-Regel der Dermatoskopie, Methode nach
Menzies usw.) gut zu erlernen und anzuwenden. Damit kann
sie die diagnostische Treffsicherheit bei klinisch schwierigen
Ldsionen mit einer Steigerung der Sensitivitdt und Spezifizitdt
deutlich erhohen. Das gilt sowohl bei der Differenzierung eines
benignen Navus von einem Melanom als auch bei der Einord-
nung von nicht melanozytirem Hautkrebs wie Basalzellkarzi-
nomen oder Plattenepithelkarzinomen. Die Dermatoskopie er-
spart unnotige Biopsien oder erleichtert die rasche Planung
einer addquaten Therapie. Die Dermatoskopie hilft aber nicht
nur bei der Tumordiagnostik, sondern auch entscheidend bei
der Abgrenzung zu Himorrhagien in der Haut oder subungual,
beim Nachweis von Fremdkorpern oder bei der Detektion von
Parasiten wie z. B. Skabiesmilben.

7.3.2 Sonografie

Die Domdnen des nieder- und mittelfrequenten Ultraschalls in
der Dermatologie umfassen die Lymphknotendiagnostik bei
malignen Hauttumoren, sowohl beim Staging bei Diagnosestel-
lung als auch im Rahmen der Tumornachsorge. Zudem ermog-
licht er die Untersuchung vaskuldrer Strukturen, insbesondere
bei Varizen und zum Thromboseausschluss, aber auch bei peri-
pherer arterieller Verschlusskrankheit und Lymph- und Lipéde-
men. Ebenso geeignet ist der tief reichende Ultraschall fiir sub-
kutan gelegene Strukturen wie Zysten, Lipome oder Fremdkor-
per. Der hochfrequente Ultraschall wurde in den vergangenen
Jahrzehnten vor allem fiir die praoperative Tumordickenschat-
zung von Melanomen eingesetzt. Das ermoglicht ein einzeitiges
Vorgehen, z.B. die Exzision des Primdrtumors zeitgleich mit der
SLNE bei dicken Melanomen. Dariiber hinaus erlaubt die Me-
thode aber auch die Verlaufskontrolle von Therapien bei Binde-
gewebserkrankungen wie Sklerodermie oder Strahlendermati-
tis. Sie kann zudem zur Beurteilung oberfldchlicher Strukturen
wie Fremdkorper oder Narben usw. herangezogen werden.

7.3.3 Optische Kohdrenztomografie

Mittlerweile stellt die OCT in vielen Fillen eine gute Alternative
zum hochfrequenten Ultraschall mit besserer Auflésung, aber
etwas geringerer Eindringtiefe dar.

Als Hauptdomadne der OCT gilt bisher die Diagnostik von epi-
thelialen Tumoren, vor allem von Basalzellkarzinomen oder
Plattenepithelkarzinomen und ihren Vorstufen. Aufgrund ihrer
relativ grof3en Eindringtiefe von bis zu 1,5 mm hilft sie in den
meisten Féllen auch bei der Frage, ob die Lisionen oberfldchlich
genug gelegen sind, um einer nicht invasiven Therapie zuge-
fiihrt werden zu kénnen, oder ob eine operative Therapie erfor-
derlich ist. Ebenso ist sie somit geeignet, nicht invasive Thera-
pien zu {iberwachen, also nicht invasiv Verlaufskontrollen {iber
die Zeit von derselben Ldsion durchzufiithren. Mit Weiterent-
wicklung der D-OCT riickt auch die Differenzialdiagnose pig-
mentierter Lasionen zunehmend in den Fokus. Damit wird ver-
mutlich in Kiirze eine Einordnung aufgrund von typischen Ge-
falmustern der verschiedenen Tumoren mdglich sein. Dadurch
wird sich das Indikationsspektrum weiter verbreitern. Daneben
wird die OCT jetzt bereits zur Feststellung der Verbrennungstie-
fe, bei inflammatorischen Dermatosen und in der Asthetik ein-
gesetzt.

7.3.4 Konfokale Lasermikroskopie

Haupteinsatzgebiet der konfokalen Lasermikroskopie ist primar
die Differenzierung pigmentierter Tumoren, also die Unter-
scheidung zwischen benignen Névi und Melanomen. Es sind
aber auch alle epithelialen Tumoren mit dieser Technik auf-
grund ihrer oberfldchlichen Lage ideal darstellbar. Zum Beispiel
sind die Zellnester eines Basalzellkarzinoms in zelluldrer Auf-
I6sung leicht abgrenzbar. Somit ist eine diagnostische Einord-
nung hdufig mit sehr hoher Sensitivitit und Spezifizitdit mog-
lich. Allerdings ist die Beurteilbarkeit der Abgrenzung zur Tiefe
wegen der limitierten Eindringtiefe oft eingeschrankt oder gar
nicht durchfiihrbar. Die konfokale Lasermikroskopie ist nicht
nur zur Tumordiagnostik, sondern auch fiir diverse weitere In-
dikationen einsetzbar:
¢ inflammatorische Dermatosen wie Psoriasis oder Lupus
erythematodes
e Parasiteninfestationen bei Skabies oder Demodexfollikulitis
e Dermatophytennachweis bei Tinea
e viele Anwendungen in der dsthetischen Medizin

Sie eignet sich ebenso wie die OCT hervorragend zum Therapie-
Monitoring bei nicht invasiven Therapieformen von epithelialen
Tumoren oder beispielsweise bei dynamischen Prozessen wie
der Wundheilung.
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7.4 Vergleich der Darstellung unterschiedlicher Hauttumoren

7.3.5 Multiphotonentomografie

Wahrend die o.g. Verfahren alle bereits einen festen Platz im
klinischen Alltag in Kliniken und Praxen eingenommen haben,
ist die MPT auf einem guten Weg dahin, aber noch nicht in der
Routine angekommen. Sie ist ebenfalls primar fiir die Diagnos-
tik von pigmentierten Ldsionen geeignet, aber mit ihrer sehr
hohen Auflésung auch fiir die Einordnung epithelialer Tumoren
nutzbar. Sie wird in Studien zudem fiir die Visualisierung der
Aufnahme von Nanopartikeln und dhnlichen Penetrationstests
an der Haut verwandt. AufSerdem besitzt sie ebenfalls fiir phar-
makologische und kosmetische Fragestellungen ein hohes Po-
tenzial.

7.3.6 Fazit

Zusammenfassend sehen somit die Hauptindikationen zur
Hautkrebsdiagnostik fiir die verschiedenen Methoden aktuell
folgendermal3en aus:
e Screening: Dermatoskopie
e pigmentierte Lisionen:
o konfokale Lasermikroskopie
o MPT
e epitheliale Tumoren:
o OCT
o konfokale Lasermikroskopie
e Tumordickenschdtzung:
o Ultraschall
o OCT

Es gibt also kein einzelnes perfektes Verfahren fiir alle derma-
tologischen Anwendungen, sondern die korrekte Auswahl oder
die Kombination der einzelnen Verfahren je nach Indikation
und Fragestellung fiihrt zum Erfolg.

7.4 Vergleich der Darstellung
unterschiedlicher Hauttumoren

Im Folgenden werden die jeweiligen Bilder der unterschiedli-
chen bildgebenden Verfahren an Beispielen einander gegen-
iibergestellt. Fiir jede Diagnose dargestellt werden jeweils das
dermatoskopische Bild, das 22- und 75-MHz-Sonografiebild,
das Schnittbild der konventionellen OCT, das Schnittbild der
hochauflésenden HD-OCT, das oberflachenparallele horizontale
sog. En-Face-Bild der konfokalen Lasermikroskopie, das MPT-
Bild sowie die korrelierende Histopathologie.

7.4.1 Melanozytdre Lasionen

» Abb. 7.3 zeigt die Abfolge der genannten Verfahren mit den
typischen Kriterien eines benignen Compound-Navuszellndvus
(Lokalisation: linke Schulter dorsal). In » Abb. 7.4 sind dagegen
die typischen Merkmale eines dysplastischen Compound-N&vus
(Lokalisation: Abdomen) mittels der genannten Techniken dar-
gestellt. » Abb. 7.5 u. » Abb. 7.6 zeigen Vergleichsaufnahmen
der verschiedenen Methoden bei malignen Melanomen: In
» Abb. 7.5 wird ein regressives malignes Melanom gezeigt,
wahrend in der Bildfolge in » Abb. 7.6 ein spitzoides malignes
Melanom zu sehen ist.
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Abb. 7.3 Compound-Navus an der linken Schulter dorsal.

a Dermatoskopisches Bild. Peripheres Netzmuster, zentral Schollen.

b 22-MHz-Sonografie (12,8 mm % 8 mm). Der Navus erscheint als spindelférmige, scharf begrenzte, echoarme Ldsion im oberen Korium.

¢ 75-MHz-Sonografie (12,8 mm x4 mm). Sehr dhnliche Darstellung des Navus wie in b, allerdings mit hoherer Auflésung, erkennbar an den kleineren

Pixeln.

Fortsetzung »
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7.4 Vergleich der Darstellung unterschiedlicher Hauttumoren

Abb. 7.3 Fortsetzung; Compound-Navus an der linken Schulter dorsal.

d OCT, Tiefenschnittbild (6 mm x 2 mm). Der Névus lasst sich aufgrund eines dhnlichen Signalverhaltens nicht von der Dermis abgrenzen. Allenfalls ist
eine diskrete Epidermisakanthose erkennbar.
HD-OCT, Horizontalschnitt (1,5 mm x 1,8 mm). Der Néavus hat eine papillomatdse Oberflache, erkennbar an den dunklen Einziehungen. Die
pigmentierten Zellen erscheinen hell.
Konfokale Lasermikroskopie, oberflachenparalleler Horizontalschnitt (500 pm x 500 pm) in Hohe der dermoepidermalen Junktion. Die Papillen sind
mit Nestern ausgefiillt und von einem Ring pigmentierter basaler Zellen umgeben.

MPT (Bildausschnitt 250 pm x 250 um). Man erkennt nestférmig aggregierte, zytomorphologisch unaufféllige Zellen mit hellem Zytoplasma und
dunklen Zellkernen.

Histopathologisches Praparat (HE-Farbung [Hamatoxylin-Eosin-Farbung], 100-fach).
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