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Zusammenfassung

Die Diskussion um die optimale Versorgung von Patienten mit
Melanom der Haut wird kontrovers gefiihrt. Mittels TED wurden
zu Schliisselfragen der Versorgung von Melanompatienten den
Teilnehmern eines Symposiums fiinf Multiple-Choice-Fragen ge-
stellt und ausgewertet. Dies geschah vor und nach einem Vortrag
zu diesem Thema. Somit konnte der Einfluss des Vortragenden
auf das Meinungsbild des Auditoriums iiberpriift werden.

Einleitung

Waihrend der 41.Tagung der Deutschen Dermatologischen Ge-
sellschaft im Mai 2001 in Berlin, organisierte die Firma Hoff-
mann-La Roche ein interaktives Fortbildungs-Symposium zum
Thema: ,Therapie des malignen Melanoms - Wie wiirden Sie
entscheiden?* Eines der Ziele dieses Symposiums war es, die
Meinung des Auditoriums zu wichtigen Problemen zum Mela-
nom zu erfahren. Hierzu wurden vor jedem Vortrag der Referen-
ten Stephan Lischner (Kiel), Jens Ulrich (Magdeburg), Matthias
Volkenandt (Miinchen), Reinhard Dummer (Ziirich), Claus Garbe
(Tiibingen) fiinf multiple Choice-Fragen gestellt. Das Auditorium
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Abstract

The discussion about the optimal care of patients with melano-
ma of the skin is controversial. Five multiple choice questions
concerning key questions about the care of melanoma patients
were asked to the participants of a symposium and were evaluat-
ed by TED. This was done before and after a lecture on this sub-
ject. Consequently, the influence of the speaker on the opinion of
the lecture audience was evaluated.

hatte mittels eines TED-Systems (TED = Kurzwort aus Teledia-
log, Computer der Stimmabgaben annimmt und hochrechnet)
die Moglichkeit eine oder mehrere Antworten auszuwdhlen. Im
Anschluss daran wurden die entsprechenden Vortrige gehalten.
Am Ende der Veranstaltung wurden von jedem Referenten je-
weils zwei der fiinf Fragen wiederholt, um zu sehen, wie und ob
die Prasentationen der Referenten die Meinung des Auditoriums
beeinflusst haben.

Mittels TED-Umfrage wurde zundchst die Zusammensetzung des
160-kopfigen abstimmenden Auditoriums ermittelt. Danach
setzte sich die Zuhorerschaft zusammen aus 20% niedergelasse-
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nen Dermatologen, 4% Chefarzten, ca. 20% Oberdrzten an Der-
matologischen Kliniken, ca. 30% Assistenzirzten sowie 10% Arz-
ten im Praktikum. Die tibrigen Teilnehmer gehérten iiberwie-
gend der Pharmaindustrie an.

Sicherheitsabstinde bei der operativen Versorgung
des malignen Melanoms

Im ersten Vortrag des Symposiums beschdftigte sich Dr. St. Lisch-
ner (Kiel) mit der immer noch aktuellen Frage des geeigneten Si-
cherheitsabstandes bei der Operation von Melanom-Primadrtu-
moren. Die Meinung des Auditoriums vor dem Referat zeigte
deutlich, dass das von der DDG empfohlene Stufenschema mit
Sicherheitsabstdnden von 1, 2 bzw. 3 cm bei Tumordicken von
bis zu 1 mm, 1 bis 4 mm bzw. mehr als 4 mm Tumordicke allge-
mein eine hohe Akzeptanz findet. Lischner wies jedoch in sei-
nem Vortrag darauf hin, dass bei kritischer Priifung der Literatur
lediglich ein Sicherheitsabstand von 1 cm bei Tumoren bis 2 mm
Tumordicke bzw. 2 cm Sicherheitsabstand bei Tumoren bis 4 mm
Dicke als sicher gelten kann. Bei mehr als 4 mm Tumordicke wiir-
de eine noch nicht publizierte, prospektiv-randomisierte Studie
mit einer groRen Fallzahl in England daraufhin hindeuten, dass
auch hier ein kleinerer Sicherheitsabstand ausreichend sein
kann. Weder die Gesamtiiberlebenszeit noch die Rate der so ge-
nannten Lokalrezidive (Satelliten-, Intransit-Metastasen) werde
durch einen geringeren Sicherheitsabstand signifikant ver-
schlechtert. In anderen Ldndern seien aus diesem Grunde die
empfohlenen Sicherheitsabstinde bei der Operation von Mela-
nom-Primdrtumoren bereits auf 1 bis 2 cm reduziert worden.
Die Daten des Vortrages von Herrn Lischner iiberzeugten das Au-
ditorium ganz offensichtlich: 30% der Kollegen, die vorher das
DDG-empfohlene 1/2/3 cm Stufenschema als Mittel der Wahl
ansahen, dnderten nach dem Vortrag ihre Meinung. 20% bevor-
zugten danach einen Sicherheitsabstand von 1 bis 2 cm adaptiert
an die Tumordicke, 10% sogar einen maximalen Sicherheitsab-
stand von 1 cm bei jeder Tumordicke (Tab.1) [7].

Tab.1 Prospektiv-randomisierte Studien zum Sicherheitsabstand

legen nahe
vor dem Referat  nach dem Referat
ein risikoadaptiertes 70% 40%
Stufenschema: 1/2/3 cm
ein risikoadaptiertes 29% 50%

Stufenschema 1/2cm

ein maximaler 1% 10%
Sicherheitsabstand von 1 cm

Rolle der Sentinel-Lymphknoten-Biopsie

Herr Jens Ulrich aus Magdeburg behandelte in seinem Referat
die operative Versorgung der lokoregionalen Lymphknoten und
die Sentinel-Node-Biopsie. Eine der von ihm anfangs gestellten
Fragen zeigte, dass mehr als 80% der Teilnehmer die elektive
Lymphknoten-Dissektion fiir nicht mehr indiziert hielten [4].
Die grofRe prognostische Bedeutung des Sentinel-Lymphknotens

wurde im Rahmen dieses Referates sorgfdltig herausgearbeitet.
Dies fiihrte zu einer Verdoppelung des Anteils der Kollegen
(20% auf 40%), die den Status des Sentinel-Lymphknotens als
den wichtigsten prognostischen Faktor beim malignen Melanom
einordneten [1,11]. Dementsprechend maf§ das Auditorium der
vertikalen Tumordicke nach Breslow, als bislang wichtigstem
prognostischen Parameter, nicht mehr eine solch hohe Bedeu-
tung bei (77 % vor dem Referat versus 55 % nach dem Referat). Be-
ziiglich der Frage der histologischen Diagnostik des Sentinel-
Lymphknotens bewerteten etwa 20% der Zuhorerschaft eine
Schnellschnittdiagnostik am Kryomaterial zundchst als giinstig.
Durch die ausfiihrliche Darstellung der Probleme bei der histolo-
gischen Aufarbeitung und des Stellenwertes der immunhisto-
chemischen Diagnostik des Sentinel-Lymphknotens waren nach
dem Referat nur noch 5% fiir eine Schnellschnittdiagnostik. Die
kritische Diskussion der Ergebnisse der RT-(Reverse Transkripta-
se)PCR-Diagnostik des Sentinel-Lymphknotens fiihrte zu einem
Riickgang derjenigen (32 auf 25%), die einen Einsatz dieser mo-
lekularbiologischen Methode als Standard ansahen, da sie sensi-
tiver als die Histologie sei [1].

Adjuvante Therapie

Herr M. Volkenandt diskutierte in seinem Referat den Stand der
adjuvanten Therapie des malignen Melanoms [5]. Zundchst ging
es um die Frage, fiir welche Patienten ein Prognosevorteil durch
eine Interferon-alpha-Therapie in randomisierten Studien ge-
zeigt wurde. Hier erreichte der Vortrag von Herrn Volkenandt,
dass die richtige Antwort (Tumordicke > 1,5 mm) und Patienten
mit regiondren Metastasen von zundchst 75 auf 90% des Audito-
riums anstieg. Im Referat von M. Volkenandt wurde auch die
Problematik der optimalen Therapiedauer angesprochen. Die
kritische Bewertung der zur Zeit vorliegenden Studien im Rah-
men der Prdsentation zeigte, dass hier noch ein substanzielles
Wissensdefizit besteht. Einige Ergebnisse weisen darauf hin,
dass eine adjuvante Therapie mit Interferonen lianger als die bis-
her empfohlenen 12 bis 18 Monaten dauern sollte [6,10,12]. Es
ist durchaus méglich, dass eine verlingerte Behandlungsdauer
zu verbesserten Ergebnissen fiihrt. Die Argumentation von Herrn
M. Volkenandt hierzu wurde offensichtlich als stichhaltig bewer-
tet, denn wdhrend zundchst nur 40% des Auditoriums der Mei-
nung waren, dass eine Interferon-Therapie bis zur Tumorpro-
gression sinnvoll sei, waren es nach dem Vortrag von M. Volke-
nandt 60 %.

Palliative Therapie beim metastasierenden Melanom

Im Rahmen des Vortrages von R. Dummer (Ziirich) wurde die ak-
tuelle Datenlage zur Effizienz der medikament6sen Therapie im
Stadium IV (Vorliegen von Fernmetastasen) diskutiert. Hier stellt
sich die kritische Frage, was fiir dieses Patientenkollektiv als
Standardbehandlung anzusehen ist. Die Benennung einer Stan-
dardtherapie fdllt in diesem Zusammenhang besonders schwer,
da keine Ergebnisse von prospektiven plazebokontrollierten Stu-
dien vorliegen, deren Durchfiihrung bei diesem Patientenkollek-
tivauch aus ethischen Griinden schwierig ware [3]. Bei der Frage
nach einer Standardbehandlung im Stadium IV (Tab.2) wurde
zundchst die Antwort DTIC und Interferon von fast 90% des Audi-
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Tab.2 Die Standardtherapie im Stadium IV bei mehreren Metasta-
sen in Lunge, Haut und Lymphknoten ohne weiteren Or-

ganbefall ist
vor dem Referat  nach dem Referat
Dendritic Cell-Vakzinierung 2% 0%
DTIC alleine 31% 39%
Interleukin-2 hochdosiert alleine 2% 2%
Interferon-ou 5% 2%
DTIC + Interferon 87% 63%

toriums gewdhlt [9] und nur von 30% fiir die DTIC alleine (Dop-
pelantworten méglich). Nach der Prasentation entschieden sich
doch 39% der Zuhorerschaft fiir eine DTIC-Monotherapie, wdh-
rend nur noch 63% die Option DTIC plus Interferon wahlten
(Tab. 2). Die kritische Darstellung der aktuell publizierten Stu-
dien zur Wirksamkeit von systemischen Therapien, v.a. in Bezug
auf die Gesamtiiberlebenszeit, fiihrte auch zu einer deutlich pes-
simistischeren Einschdtzung des Nutzens der aktuell verfiigba-
ren Therapieoptionen [3]. Wdhrend vor Beginn des Referates
53% des Auditoriums der Meinung waren, dass mehr als 30% al-
ler Patienten mit Melanommetastasen von einer Behandlung
profitieren, waren es nach dem Referat nur noch 30%. Aufgrund
dieser Datenlage empfiehlt sich primar die Behandlung im Rah-
men grof3er Multizenterstudien.

Nachsorge

Im letzten Referat diskutierte C. Garbe (Tiibingen) kritisch die
Nachsorge von Melanompatienten, wobei er die Effizienz der kli-
nischen (korperlichen) Untersuchungen und die verschiedener
bildgebender Verfahren, wie Rontgen-Thorax, Sonographie des
Abdomens und der Lymphknoten sowie Computertomographie-
Untersuchungen, bewertete. Herr C. Garbe wies auf die Bedeu-
tung einer sorgfiltigen korperlichen Untersuchung hin. Die klare
Darstellung der Tiibinger Ergebnisse zur Bedeutung der Sensiti-
vitdt der Lymphknoten-Sonographie bei der Entdeckung von
Lymphknoten-Metastasen [2] wurde reflektiert durch einen
hohen Prozentsatz der Zuhorerschaft, die die Lymphknoten-
Sonographie als wichtigstes bildgebendes Verfahren einschatz-
ten (68%). Die Frage von Herrn Garbe nach dem wichtigsten
Laborparameter in der Nachsorge wurde vom Auditorium
iiberraschenderweise so beantwortet, dass 60% das ldsliche
S-100B-Molekiil im Serum fiir den wichtigsten Parameter halten.
Dieses Ergebnis reflektiert die Hauptaussagen aktueller Publika-
tionen [8,13], wiahrend weniger als 40% die Bestimmung der Lak-
tatdehydrogenase am wichtigsten einschdtzen. Dies zeigt die
hohe Bereitschaft des Auditoriums sich fortzubilden. Die aktuel-
len Publikationen, die eine mogliche Rolle fiir die Bestimmung
des I6slichen S-100B Proteins in der Nachsorge zeigen, sind erst
in den letzten Jahren erschienen.

Schlussfolgerung

Die TED-Befragung des Publikums im Rahmen des Symposiums
erreichte eine bessere Einbindung des Auditoriums in die Veran-
staltung. Diese Technik sollte in Zukunft vermehrt eingesetzt wer-
den. Die Befragung der sicher nicht reprasentativen Zuhdrerschaft
zeigt, dass der Wissensstand der anwesenden Dermatologen zum
malignen Melanom weitgehend als gut zu bewerten ist. Es beste-
hen jedoch einige festgefiigte Meinungen zu kritischen Punkten
wie Sicherheitsabstand, Wirksamkeit der systemischen Therapie
im Stadium IV und Nachsorge, die sich aufgrund der vorliegenden
Datenlage unter besonderer Beriicksichtigung kontrollierter Stu-
dien entsprechend den Kriterien der Evidence based medicine
nicht mehr sicher halten lassen. Im Sinne einer rationellen medi-
zinischen Versorgung von Melanompatienten in Zeiten knapper
Ressourcen miissen diese Punkte weiter bearbeitet und unter-
sucht werden, um so weiterhin eine wissenschaftlich gut fundier-
te Betreuung der Melanompatienten gewdhrleisten zu kénnen.
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