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Dinnes Melanom: Pradiktoren fir
metastasierende Wachterlymphknoten

Mehrere Faktoren erhdhen bei Patienten mit diinnem Melanom die
Wahrscheinlichkeit dafir, dass sich in Wachterlymphknoten per Biopsie

Mikrometastasen finden lassen.

ei Patienten mit diinnen Melanomen

(max. 1 mm dick), liegt die Rate posi-
tiver Wiachterlymphknoten bei 5%. US-
amerikanische Forscher werteten Befun-
de des nationalen Krebsregisters aus, um
herauszufinden, welche Faktoren auf ei-
nen Befall der Wichterlymphknoten
schlie8en lassen.

Von 9.186 Patienten waren bei 457 (5 %)
die Wichterlymphknoten befallen; die
Mehrzahl davon waren Mikrometastasen.
Die hochste Rate an positiven (befalle-
nen) Lymphknoten wurde bei Patienten
festgestellt, deren Melanom sich am Bein
(6,1 %) oder Oberkorper (5,4 %) befand.

Aus der Multivarianzanalyse geht her-
vor, dass die Wahrscheinlichkeit fiir ein
positives Biopsieergebnis bei Patienten
zwischen 40 und 49 Jahren um 36 % nied-
riger ist als bei Patienten unter 30 Jahren.
Die Autoren beriicksichtigten dabei unter
anderem Alter und Geschlecht sowie
Komorbiditat, Ulzeration, Breslow-Dicke,

dermale Mitosen und Histologie. Im Al-
ter von 60-69 Jahren war die Wahr-
scheinlichkeit um 48 %, bei Teilnehmern
tiber 70 Jahren um 44 % verringert. Meh-
rere Faktoren waren haufiger mit einem
positiven Biopsieergebnis assoziiert: ein
maéinnliches Geschlecht erhéhte das Ri-
siko um 32 %, eine Breslow-Dicke von
0,8-1,0 mm um 24 % und ein Clark-Level
IV/V um 47 %. Ulzerationen steigerten
die Wahrscheinlichkeit um 63 %, derma-
le Mitosen um 95 %. Keinen Einfluss hat-
ten offenbar Komorbidititen, Tumor-
lokalisation und Histologie.

Die Studienautoren uiberpriiften den
Zusammenhang auch bei Patienten
ohne Ulzerationen, mit 89 % der grofite
Anteil der Studiengruppe. Der Analyse
zufolge war die Wahrscheinlichkeit fiir
ein positives Biopsieergebnis um 92 %
hoher, wenn dermale Mitosen nachweis-
bar waren, verglichen mit Patienten, die
Ulzerationen hatten.

Metastasiertes Melanom: Altere sprechen besser
auf Checkpointhemmer an

Auf eine Immuntherapie mit Pembrolizumab sprechen Patienten mit einem
metastasierten Melanom, die dlter als 60 Jahre sind, besser an als jlingere.

ahrend des Alterns lassen bekannt-

lich Immunfunktionen nach, was
zumindest teilweise der Grund dafiir ist,
dass die Inzidenz der meisten Tumoren
im Alter steigt. In einer Studie wurde nun
gepriift, ob altersabhangige Unterschiede
in der intratumoralen Zusammenset-
zung von Immunzellpopulationen das
Ansprechen auf die Immuntherapie mit
Pembrolizumab beeinflussen.

In der Studie wurden 538 Melanom-
patienten mit dem Checkpointhemmer
behandelt. Dabei konnte ein altersabhin-
giges Ansprechen beobachtet werden. Bei

24

Patienten jiinger als 62 Jahre lag der An-
teil derjenigen mit kompletter Remission
bei 13 %, mit partiellem Ansprechen be-
ziehungsweise stabiler Erkrankung bei
38% und mit Krankheitsprogression bei
48%. In der Gruppe der Patienten ab ei-
nem Alter von 62 Jahren lag der jeweilige
Anteil dagegen bei je 15 %, 48 % und 37 %.
Die Studienautoren berechneten, dass
mit jedem fortschreitenden Lebensjahr-
zehnt, in dem die Immuntherapie be-
gonnen wurde, die Wahrscheinlichkeit
tiir eine Krankheitsprogression unter der
Behandlung um 13 % abnahm.

Auch in der aktuellen S3-Melanomleit-
linie (Juli 2018) wird darauf hingewiesen,
dass die dermale Mitoserate einen star-
ken prognostischen Aussagewert bei
diinnen Melanomen hat. Fiir die Stadien-
zuordnung soll daher ab einer Tumor-
dicke von 1,0 mm und ohne Hinweis auf
Fern- oder lokoregionale Metastasierung
eine Wichterlymphknotenbiopsie vorge-
nommen werden. Bei zusitzlichen Risi-
kofaktoren fiir einen positiven Wichter-
lymphknoten solle die Biopsie auch bei
diinneren Primédrtumoren (0,75-1 mm)
erfolgen. Dazu gehorten Ulzeration, er-
hohte Mitoserate sowie ein Lebensalter
unter 40 Jahren.

Fazit: Daten des US-Krebsregisters lassen
vermuten, dass neben dem méannlichen
Geschlecht ein Alter unter 60 Jahren, eine
Breslow-Dicke zwischen 0,8-1,0 mm,
Ulzerationen sowie Clark-Level IV/V das
Risiko fiir positive Wéchterlymphknoten
bei Patienten mit dilnnem Melanom sig-
nifikant erhéhen. Die Ergebnisse bestti-
gen, dass die Mitoserate einen besonders
starken prognostischen Aussagewert bei
diinnen Melanomen hat. Peter Leiner
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Eine Vorbehandlung der Patienten mit
Hemmstoffen des MAPK(mitogen-acti-
vated protein kinase)-Signalweges mit
den Signalmolekiilen Ras, Raf, MEK und
ERK beeinflusste diesen Zusammenhang
offenbar nicht.

Fazit: Auf die Inmungtherapie mit dem
Anti-PD1-Inhibitor ~Pembrolizumab
sprechen Patienten mit metastasiertem
Melanom iiber 60 Jahre besser an als
jiingere Patienten: Mit jedem Lebens-
jahrzehnt, in dem die Therapie begon-
nen wird, nimmt die Wahrscheinlich-
keit der Krankheitsprogression ab. Je-
doch waren weder eine Metaanalyse
noch eine Multivariatanalyse in der
Studie moglich. Peter Leiner
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