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Vorwort

Seit der letzten Auflage des Tumormanuals ,,mali-
gne Melanome* des Tumorzentrums Miinchen vor
nunmehr 11 Jahren haben sich in verschiedenen Be-
reichen entscheidend neue Erkenntnisse und daraus
folgend maBgebliche Anderungen ergeben, die das
Verstindnis und das Management des Tumors be-
treffen, sodass eine grundlegend zu iiberarbeitende
Neuauflage iiberféllig wurde.

Die Entdeckung von aktivierenden BRAF-Mutatio-
nen im Melanom im Jahr 2002 in etwa 50 % aller
Fille und von NRAS-Mutationen in weiteren 15—
20 % hat den Weg gedffnet fiir eine zielgerichtete
mutationsadaptierte Therapie (targeted therapy), die
iiber die Inhibition des Ras-Raf-Erk-MAPK-Signal-
weges zu noch nie da gewesenen Ansprechraten und
Besserungen der klinischen Symptomatik innerhalb
von wenigen Wochen bei schwer metastasierten Me-
lanompatienten gefiihrt hat. Die Zulassung des spe-
zifischen BRAF-Inhibitors Vemurafenib (PLX4032)
steht kurz bevor und weitere Inhibitoren werden fol-
gen. Ein ebenfalls bedeutender Meilenstein in der
Therapie des metastasierten Melanoms ist die Zulas-
sung des CTLA4-Antikérpers Ipilimumab in den
USA Ende Mirz 2011, der erstmals {iber einen T-
Zell-vermittelten immunologischen Ansatz eine
iiberzeugende Langzeitwirkung in einer noch nicht
ndher definierten Subgruppe von Stadium-IV-Pati-
enten gezeigt hat, und es bleibt abzuwarten, ob er
auch im adjuvanten Bereich erfolgreich eingesetzt
werden kann. IFN-alpha, welches in der pegylierten
Form ebenfalls kiirzlich Zulassungsstatus in den
USA erlangt hat, behdlt seine Berechtigung in der
adjuvanten Therapie des Melanoms, wobei neue Pa-
tienten-Subgruppen identifiziert worden sind, die
offenbar besonders profitieren konnen, beispiels-
weise beim Vorliegen einer Ulzeration des Primértu-

mors oder einer Mikroulzeration im Sentinel-
Lymphknoten.

Das 2008 bundesweit eingefiihrte kostenlose Haut-
krebsscreening und das Verbot der Solariumbenut-
zung von Jugendlichen seit 2009 sind die weltweit
bislang einmalige Konsequenz aus den seit Jahren
hervorragend ausgearbeiteten epidemiologischen
Daten der Tumorregister und epidemiologischen Stu-
dien, die immer wieder auf die steigende Inzidenz,
hohe Mortalitdt und die UV-Strahlung als zentraler
Risikofaktor des malignen Melanoms hinweisen.

Bei der bildgebenden Primérdiagnostik gibt es inter-
essante, technisch aufwendige Neuentwicklungen,
die in Zukunft diagnostische Biopsien und klassi-
sche histopathologische Verfahren einsparen kénn-
ten, allerdings bleibt der Stellenwert sowohl der chi-
rurgischen Exzision des Primértumors und von
Metastasen als auch der histopathologischen und
immunhistochemischen Analyse unumstritten. Letz-
tere ist entscheidend fiir die korrekte TNM-Zuord-
nung und damit prognostische Einschitzung des
Melanoms, die unter anderem durch die Einfithrung
des Mitose-Indexes und die Abwertung des Clark-
Levels in der neuen AJCC-Klassifikation von 2010
neu definiert worden ist.

Die rasante technische Entwicklung hat sich auch im
Bereich der radiologischen und nuklearmedizini-
schen Diagnostik sowie in der Strahlentherapie ein-
drucksvoll und zum groflen Vorteil fiir die moderne
Patientenversorgung niedergeschlagen.

Uber das Mutationsprofil der Schleimhautmelanome
und der Uveamelanome, welche sich deutlich von
den kutanen Melanomen unterscheiden, wissen wir
heute bedeutend mehr als vor wenigen Jahren und es



