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Oligoklonalität multipler 
primärer Melanome

Gehört – Gelesen – Nachgefragt

Patienten mit einem malignen Melanom 
haben gegenüber dem Normalkollektiv 
ein deutlich erhöhtes Risiko (ca. 7-8fach), 
ein weiteres Melanom zu entwickeln. Ein 
Teil dieser Patienten weist bereits bei der 
Erstdiagnose mehr als ein Melanom auf. 
Aufgrund klinischer und histologischer 
Kriterien wird in der Regel davon ausge-
gangen, dass es sich bei diesen synchron 
oder metachron auftretenden multiplen 
Melanomen um unabhängige Tumoren 
handelt, die nicht miteinander in Bezie-
hung stehen. Allerdings können in be-
stimmten Fällen primäre Melanome und 
Melanommetastasen sowohl klinisch als 
auch histologisch schwer voneinander zu 
unterscheiden sein. Die Frage, ob es sich 
bei multiplen Melanomen um unabhän-
gige Primärtumoren oder um klonal ver-
wandte Tumor-Metastasen-Paare handelt, 
ist dabei nicht nur von biologischem In-
teresse, sondern hat auch klinische Rele-
vanz bezüglich der erforderlichen Thera-
pie, da in letzterem Fall bereits von einer 
Systemerkrankung auszugehen ist. 

>	In bestimmten Fällen sind 
primäre Melanome und 
Melanommetastasen sowohl 
klinisch als auch histologisch 
schwer voneinander 
zu unterscheiden 

Orlow et al. [1] untersuchten daher den 
klonalen Charakter von jeweils zwei syn- 
oder metachron aufgetretenen Melano-
men bei insgesamt 19 Patienten, welche 
klinisch als unabhängige Primärtumoren 
eingestuft worden waren. Hierzu führten 

sie eine LOH (Loss of Heterozygosity)-
Analyse mittels 26 polymorphen Mikrosa-
tellitenmarkern durch und verglichen das 
erhaltene genetische Profil zwischen bei-
den Melanomen eines Patienten. Zusätz-
lich wurden statistische Analysen verwen-
det, um die Signifikanz unterschiedlicher 
LOH-Muster zu errechnen und eine zufäl-
lige Konkordanz der genetischen Alterati-
onen auszuschließen. Es zeigte sich, dass 
bei 17 von 19 Patienten die beiden Mela-
nome eindeutig ein unterschiedliches ge-
netisches Profil aufwiesen und damit als 
oligoklonal anzusehen sind. Lediglich 
zwei Patienten zeigten Hinweise, dass es 
sich bei den beiden untersuchten Melano-
men um monoklonale, miteinander ver-
wandte Tumoren handeln könnte. Somit 
wird die bisherige klinische und histolo-
gische Einschätzung, dass es sich bei mul-
tiplen syn- oder metachron auftretenden 
Melanomen in der Regel um unabhän-
gige Primärtumoren handelt, durch die-
se neuen molekulargenetischen Analysen 
bestätigt.

Fazit für die Praxis

Bei Patienten mit multiplen Melanomen, 
die gleichzeitig oder zeitlich versetzt auf-
treten, handelt es sich offensichtlich in der 
weit überwiegenden Zahl der Fälle um ge-
netisch bzw. klonal nicht miteinander ver-
wandte Primärtumoren, die einer entspre-
chenden operativen Therapie zuzuführen 
sind. Die signifikant erhöhte Inzidenz von 
Zweitmelanomen bei Melanompatienten 
gegenüber Vergleichspersonen erklärt 
sich damit in erster Linie durch die ge-

netische Disposition sowie die individu-
elle Exposition gegenüber Risikofaktoren 
aus der Umwelt (z.B. UV-Licht), nicht je-
doch durch eine Absiedlung von Mela-
nomzellen aus dem initial aufgetretenen 
Melanom.
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