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Lasertherapie melano-

zytarer Hautlasionen

Eine 57jdhrige Patientin mit multiplen atypischen Névuszell-

ndvi (NZN) unterzog sich 1991 einer Lasertherapie zweier
pigmentierter Hautldsionen am Riicken ohne Gewebe-
probeentnahme. Im Rahmen einer hautfachdrztlichen
Untersuchung wurde 1993 am linken Qberarm ein oberfldchlich
spreitendes malignes Melanom exzidiert. Bei den Melanom-
Nachsorgeuntersuchungen wurden 1994 mehrere atypische
Ndvuszellndvi und 1996 ein weiteres malignes Melanom exzidiert.
Im Jahr 1996 stellten sich dardber hinaus in den beiden 1991
gelaserten Bereichen Narben mit pigmentierten Réndern dar.
Histopathologisch fanden sich ein atypischer Compound-Ndvus
und ein atypischer Junktionsndvus auf Narbengewebe
(Pseudomelanom). Anhand dieses Fallbeispiels konnte gezeigt
werden, daB3 nach Lasertherapie in relativ kurzer Zeit Rezidive
unvollstindig entfernter Ndvuszellndvi auftreten kénnen. Bei
nach wie vor bestehender Unklarheit der Effekte des Laserlichtes
auf Ndvuszellen und Melanozyten sowie Fehlen der Mdglichkeit
der histopathologischen Beurteilung stellen melanozytdre
Lasionen weiterhin eine Kontraindikation fiir die Lasertherapie dar.

Die Lasertherapie pigmen-
tierter Hautverinderungen
wird mit fortschreitender Entwicklung
neuer Lasertypen zunehmend hiufiger
durchgefiihrt. Die glitegeschalteten (Q-
switched) Laser mit Pulsldngen im Na-
nosekundenbereich (Rubinlaser mit 694
nm, Nd:YAG-Laser mit 1064 und 532
nm, Alexandritlaser mit 755 nm Wel-
lenliinge) haben bei der Behandlung
pigmentierter Hautverdnderungen vol-
lig neue Moglichkeiten einer eleganten
und narbenfreien Entfernung eréffnet.

Wir berichten hier von einer Pati-
entin mit multiplen atypischen N#vus-
zellnévi (NZN), die im Bereich der Len-
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denwirbelsédule eine zweimalige Laser-
therapie von Pigmentldsionen ohne hi-
stologische Beurteilung erfahren hatte.
In den darauffolgenden Jahren wurden
mehrere atypische NZN und zwei mali-
gne Melanome exzidiert. Die gelaserten
Pigmentlidsionen zeigten nach zwei
Jahren Pseudomelanome, Die Laserthe-
rapie melanozytarer Hautverinderun-
gen bei nach wie vor bestehender
Unklarheit der Effekte des Laserlichtes
auf Navuszellen und Melanozyten
sowie das Fehlen der Méglichkeit zur
histologischen Beurteilung werden an-
hand dieser Kasuistik kritisch dar-
gestellt.

Fallbeispiel

Eine 57jidhrige Patientin mit mul-
tiplen atypischen NZN unterzog sich
1991 ohne Gewebeprobeentnahme ei-
ner Lasertherapie zweier pigmentierter
Hautverdnderungen im Bereich der
Lendenwirbelsdulen-Region. Im Juni
1993 wurde ein oberfléchlich spreiten-
des malignes Melanom am linken
Oberarm entfernt (Level IV, Tumor-
dicke 0,95 mm). Im Februar 1994 wur-
den ein NZN vom Compound-Typ in
der linken Flanke und ein Dermatofi-
brom exzidiert, gefolgt im November
1995 von der Exzision eines atypischen
NZN vom Compound-Typ der Unter-
bauchregion rechts. Im Mirz 1996
wurde in der Lendenwirbelsdulen-Re-
gion ein zweites malignes Melanom
(Level II, Tumordicke 0,28 mm) exzi-
diert. Hierbei zeigten sich zwei auffil-
lig pigmentierte Narben, die den Ver-
dacht auf ein Pseudomelanom entste-
hen lieBen.

Hautbefund. Eine unregelmifige,
unscharf begrenzte, hellbraune bis
braunrotliche, halbmondférmige Pig-
mentierung im unteren Anteil einer
depigmentierten Narbe paravertebral
links (Abb. 11). Die zweite gelaserte
Stelle zeigt eine ebenso depigmentierte
Narbe mit einem schmalen angedeute-
ten unregelmiBigen, unscharfen halb-
mondférmigen hell- bis rotbraunen
Pigmentsaum in der Mitte der unteren
Lendenwirbelsdule (Abb. 1 u. 2 1),
zusatzlich multiple unregelmiBig be-
grenzte, rotbraun pigmentierte Lisio-
nen, die atypischen Nivuszellnédvi ent-
sprechen.

Histopathologische Befunde. Pa-
ravertebral links: Asymmetrisch scharf
begrenzter melanozytirer Tumor.
Junktional vermehrt einzelne teils aty-
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Abb.: §100B-Ergebnisse in der immuno-luminometrischen

Messung (LTA).

korrigiert werden. In neun Fillen
stimmte der Riickgang des S100-Spie-
gels im LIA unter den ,,Cut-off-Level®
von 0,12 pg/ml nach chirurgischer Sa-
nierung von Lymphknotenmetastasen
mit dem (histologischen) Befund der
vollstandigen Resektion tberein.

Diskussion

Arbeitsgruppen aus Schweden,
den  Niederlanden, Belgien wund
Deutschland fanden bisher  #dhnlich
deutliche Ergebnisse. Die Sensitivitit
fiir metastasierende Melanome im RIA
schwankte zwischen 67,9% [6], 73,9%
[5] und 89% [4] . Der immuno-lumino-
metrische Test steht erst seit Mitte 1997
mehreren Zentren zur Verfligung; erste
Erfahrungsberichte beim Symposium
iber Progressions- und Metastasie-
rungsmarker aufl der 4. Melanom-
Weltkonferenz in Sydney 1997 ent-
sprechen jedoch den unsrigen.

Nach diesen vorldufigen Ergebnis-
sen finden sich erhohte Serumspiegel
des S100-Proteins bei Patienten mit Me-
lanommetastasen, insbesondere hei Be-
teiligung der Lymphknoten, der inneren
Organe und des Gehirns. Nach unserer

schrittener Metasta-
sierung hinaus er-
scheint der S100-
Spiegel im peripheren Blut als Parame-
ter bei der Beobachtung des therapeu-
tischen Verlaufs geeignet. Auf der
Grundlage dieser Erfahrungen bestim-
men wir bei unseren Melanom-Patien-
ten in Ulm den S100-Spiegel als Ver-
laufs- und Metastasierungsparameter
im Serum. Bei im Verlauf erhéhten
Werten werden unter Beriicksichtigung
der aus der Studie iibernommenen kli-
nischen AusschluBkriterien gezielte
Staging-Untersuchungen durchgefiihrt.

Quintessenz

— Das Serum-S100 ist bei 9200 der
Melanom-Patienten mit viszera-
len, Lymphknoten- und zerebra-
len Metastasen erhoht.

- Das Serum-S100 kann den klini-
schen Verlauf auch unter Thera-
pie reflektieren.

- Mit dem Serum-S100 steht erst-
mals ein Marker zur Verfiigung,
der unter Beriicksichtigung be-
stimmter AusschluBkriterien auf
eine Progression der Melanomer-
krankung hinweisen und der Ver-
laufsbeobachtung dienen kann.
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Aufgrund unsecrer Erfahrungen
verwenden wir die Bestimmung des Se-
rum-5100 als Parameter im Rahmen
des Staging bei Melanom-Patienten. l

Abstract

Serum-5100 in metastatic melanoma:
5100 is a 21 kDa protein indicating cells of
neuro-ectodermal origin. Recently the clinical
significance of serum S100 in melanoma pa-
tients has been reported. Aim of this study was
to evaluate serum-S100 in melanoma patients
as a marker for metastases. Applying an immu-
noradiometric (RIA) as well as a new immu-
noluminometric assay (LIA), serum-S100 levels
in 273 samples were measured. With RIA, 87%
of patients with visceral, lymph node and cere-
bral metastases showed elevated levels while
97% of primary melanomas and 95% of con-
trols were negative. With LIA 92% of patients
with non-cutaneous metastases were positive,
while 93% of primary melanomas and 93% of
controls were negative. Follow-up of selected
cases gave strong hints that serum-S100 re-
flects the course of the disease. These data in-
dicate that serum-5S100 may well serve as a tu-
mour marker for melanoma progression and
for monitoring therapeutic results.
Schliisselwiirter: Serum-5100 - Tumormarker - Me-
lanom
Key words: Scrum-S100 - Tumour marker — Mela-
noma
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Abb. 1: Zwei depigmentierte Narben
mit unregelmdBigen, unscharfen halb-
mondformigen hell-rotbraunen Pig-
mentsdumen paravertebral links (1)
und in Lendenwirbelsiulen-Mitte (1).
Am gesamten Riicken multiple atypi-
sche Nivuszellnivi.

pische Melanozyten, die stellenweise
zu Nestern konfluieren. Die Melano-
zyten befinden sich auch an manchen
Stellen in héheren Etagen des Epithels.
Im oberen Corium Nester und Stringe
von Nivuszellen. Zellarme Fibrose.
Diagnose:  Atypischer Compound-
Niavus auf Narbengewebe (Pseudome-
lanom) (Abb. 3).

Lendenwirbelsdulen-Mitte: Asym-
metrisch scharf begrenzter melanozy-
tarer Tumor. Junktional vermehrt ein-
zelne Melanozyten, die stellenweise zu
Nestern konfluieren. Zellarme Fibrose
und Pigment-Inkontinenz im oberen
Corium. Diagnose: Atypischer Junk-
tionsnivus auf Narbengewebe (Pseu-
domelanom).

Diskussion

Vielfache Berichte in der ,Regen-
bogenpresse” suggerieren phantastische
kosmetische Resultate in der Lascrthe-
rapie von Nivuszellnivi (NZN). Immer
hiufiger werden deshalb Dermatologen
mit diesem Problem konfrontiert. Durch
die Entwicklung der Lasertechnologie in
den letzten Jahren wurde in der Der-
matologie eine zusitzliche Moglichkeit
zur Therapie pigmentierter Hautverdn-

derungen und Pigmenteinlagerungen
erdffnet. Ebenfalls ist durch diese neue
Technologie eine wirksame und scho-
nende Entfernung bzw. Korrektur von
superfiziellen epithelialen Neu- und
Fehlbildungen, vaskuldren Lisionen,
benignen Tumoren, Aknenarben und
Falten méglich geworden. Zur Aufhel-
lung und narbenfreien Entfernung pig-
mentierter Hautverdnderungen werden
giitegeschaltete (Q-switched) Laser mit
Pulslingen im Nanosckundenbereich
(Rubinlaser mit 694 nm, Nd:YAG-Laser
mit 1064 und 532 nm, Alexandritlaser
mit 755 nm) verwendet [4, 5, 7].

Die Anzahl der Indikationen fiir
eine Lasertherapie von pigmentierten
Hautverdnderungen steigt vor allem im
auBerklinischen Bereich zusehends. So
werden Schmuck-, Schmutz- und
Schmauchtitowierungen sowie perma-
nent make-up bis hin zu postinflam-
matorischen  Hyperpigmentierungen,
Epheliden, Lentigines, Becker-Nivi,
Chloasma, Café-au-lait-Flecken mit
verschiedenen Lasertypen und mit un-
terschiedlichem therapeutischen Erfolg
angegangen [5, 9, 11].

Die Deutsche Dermatologische La-
sergesellschaft (DDL) hat Qualitatsstan-
dards zur Lasertherapie aufgestellt und
abgeraten, bosartige Tumoren der Haut
mit dem Laser zu behandeln, da die hi-
stologische Kontrolle und die Kenntnis
der Tiefenwirkung fehlen [5, 10]. Als
duBerst problematisch stellt sich nach
wie vor die Frage nach der Laserthera-

Abb. 3: Histopathologisches Priparat
der Liision von der unteren Lendenwir-
belsdulen-Mitte: Atypischer Compound-
Niévus auf Narbengewebe (Pseudo-
melanom).
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Abb. 2: Depigmentierte Narbe mit ei-
nem schmalen angedeuteten unregel-
miBigen, unscharfen halbmondformi-

gen hell- bis rotbraunen Pigmentsaum
in der Mitte der unteren Lendenwirbel-
siule (11).

pie von Nivuszellnivi [5, 7]. Kontro-
verse Aspekte der Lasertherapie von
Névuszellnivi sollen anhand der hier
vorgestellten Kasuistik aufgezeigt wer-
den. Trotz entsprechender diagnosti-
scher Erfahrungen und unter Beriick-
sichtigung auflichtmikroskopischer
Befunde sind bei melanozytdren Tu-
moren klinische Fehldiagnosen még-
lich [1, 8,13].

Bei der Patientin zeigten sich
zundchst unauffillige Narben an den
gelaserten Stellen, erst ca. zwei bis drei
Jahre danach traten in den Narben Pig-
mentverdnderungen auf. Aufgrund der
vorbestehenden Melanome, atypischen
Névi und des klinischen Verdachts von
Pseudomelanomen wurden die gelaser-
ten Lisionen entfernt.

Nivuszellnidvi bestehen aus Mela-
nozyten und Nivuszellen. Die Navus-
zellen sind entweder pigmentiert oder
nicht pigmentiert. Untersuchungen
zeigten, daf} nicht-pigmentierte Zellen
in Ndvuszellndvi nicht zerstort werden,
da sie kein Lasecrlicht absorbieren.
Ebenso werden tiefer gelegene Melano-
zyten entlang der Haarfollikel durch
hohere Energiedichten nicht erreicht
[4,7]. Dic nicht zerstérten Zellen verur-
sachen Rezidive. Ob durch die Lase-
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rung maligne Transformationen der
Melanozyten und Nivuszellen oder
molekulargenetische  Verdnderungen
verbleibender Zellen induziert werden,
die unter Umstidnden erst nach Jahren
zur Ausbildung von Melanomen
fithren konnten, ist offen [2, 3, 12, 14,
15].

Von Vighagool et al. wurden in
einer Studie 18 kleine NZN mit dem Q-
switched-Rubinlaser (QSRL) bei langer
(0,5-3,0 msec) Pulsdauer bchandelt
und nachbeobachtet. Eine Entartung
nach QSRL-Therapie konnte noch nicht
dokumentiert werden [14]. In einer
Studie von Waldorf et al. zeigten
QSRL-behandelte kongenitale NZN nur
ein teilweises Ansprechen und neigten
zu Rezidiven [15]. Van Leeuwen et al.
stellten bei in vitro QSRL-behandelten
Melanozyten Verdnderungen der Ober-
flichenrezeptoren und folgend Ande-
rungen in ihrem Migrationsverhalten
fest, ebenso traten histologisch mehr-
kernige Zellen auf [13].

Anhand unseres Fallbeispiels
konnte gezeigt werden, dafl nach La-
sertherapie in relativ kurzer Zeit Rezi-
dive unvollstindig entfernter NZN auf-
treten. Das histopathologische Bild
kann atypische Melanozytenhyperpla-
sien aufweisen, so daB} die Abgrenzung
gegen ein Melanoma in situ schwierig
ist. Die histologisch sichere Entschei-
dung, ob es sich um ein Rezidiv eines
urspriinglich benignen NZN oder um
ein Melanom handelt, ist oft nicht mit
Sicherheit méglich [6, 13].

Auch wenn hier eine alternative
Therapie mit guten kosmetischen Er-
gebnissen gegeben ist, wird von allen
genannten Autoren herausgestellt, daf3

Quintessenz

-Die Lasertherapie wvon Nivus-
zellnédvi birgt die Gefahr der Be-
handlung von unerkannten Mela-
nomen.

-Eine Fehleinschitzung kann die
Prognose fiir Melanom-Patienten
verschlechtern.

—Jeder Laserbehandlung pigmen-
tierter Hautverdnderungen sollte
eine exakte dermatologische Dia-
gnosestellung (Dermatoskop, Hi-
stopathologie) vorausgehen.

viele unbeantwortete Fragen bleiben.
Es werden lange und engmaschige
Kontrollen gebraucht, um die QSRL-in-
duzierten Verdnderungen und Effekte
an den Lasionen im klinischen Verlauf
zu erfassen. Sollten Rezidive auftreten,
sind Exzisionen unabdingbar [2-5, 7,
12-15]. Klinisch nicht eindeutig einzu-
ordnende melanozytare Lisionen stel-
len weiterhin eine Kontraindikation fiir
die Lasertherapie dar.

SchluB3folgerungen

Angesichts der akzelerierten Ent-
wicklung in der Lasertechnologie ist es
fiir Arzte oft schwierig, wissenschaft-
lich begriindeten von dkonomisch ori-
entiertem Fortschritt zu unterscheiden.
Mit allzu groBer Sorglosigkeit, unkon-
trollierter und unsachgemifBer Anwen-
dung breitet sich die Lasertherapie in
einer Grauzone privater Laser-, Ge-
sundheits- und Kosmetikinstitute im
ganzen Land aus. Selten wird dort vor-

ab ein Dermatologe konsultiert, der die
Hautverdnderungen  beurteilt.  Fiir
manche Patienten, die auf ein schnel-
les und moglichst gutes kosmetisches
Resultat hoffen, kann das fatale Folgen
haben. Zusétzlich kann die Lasertech-
nologie durch unsachgemife Anwen-
dung eine negative Einschiitzung in der
Offentlichkeit erfahren. Unsere Beob-
achtung ist kein Einzelfall, sondern re-
prasentiert eine zunehmende Entwick-
lung der Lasertherapie. Die Laserbe-
handlung von Nivuszellndvi muB bei
derzeitigem Kenntnisstand daher als
kontraindiziert gelten. [l

Abstract

Laser treatment of melanocytic skin le-
sions: We describe a 57-year-old woman with
multiple atypical melanocytic nevi who, in
1991, underwent laser therapy for two pig-
mented skin lesions located on the lower part
of the back without biopsy. In 1993, the pa-
tient was referred to our department where a
superficial spreading melanoma was diagno-
sed and excised. In the follow-up in February
1994 and March 1996, several atypical nevi as
well as a second malignant melanoma were
excised. Besides multiple atypical nevi, two
hypopigmented, slightly elevated scars with
pigmented margins detected in previously la-
ser treated areas were excised. Histopathologi-
cal examination revealed an atypical com-
pound nevus and an atypical junctional nevus
within cicatricial tissue (pseudomelanoma).
This case report shows that the treatment of
melanocytic nevi with laser is not recommend-
ed but contraindicated, because the effect of
the laser on melanocytes is still unclear and
subsequent histopathological examination
difficult.

Schliisselworter: Lasertherapie - Melanozytire Haut-
lisionen - Pseudomelanom

Key words: Laser therapy - Melanocytic lesions -
Pseudomelanoma
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