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Ubersicht

Zur Klinik der amelanotischen malignen Melanome
Clinical Features of Amelanotic Malignant Melanoma

Hautklinik, Klinikum Bremerhaven Reinkenheide (Chefarzt: Dr. G. Wagner)

Zusammenfassung

v

Am Beispiel von 8 amelanotischen malignen Me-
lanomen wird die klinische Morphologie dieser
selten vorkommenden Melanomvariante be-
schrieben. Dariiber hinaus werden anamnestisch
erfragbare Hinweise zusammengestellt, die bei
der differenzialdiagnostischen Abgrenzung der
amelanotischen malignen Melanome von ande-
ren Tumorformen hilfreich sein kdnnen. Die eige-
nen Beobachtungen werden durch Literaturanga-
ben ergdnzt. Als klinisch-morphologische Beson-
derheit wiesen alle von uns diagnostizierten Fille
ohne Ausnahme einen roten Farbton auf. Im Hin-
blick auf die im Einzelfall zu stellende klinische

Verdachtsdiagnose erscheint es daher sinnvoll,
diese offensichtlich vorhandene morphologische
Eigenschaft zu betonen und die amelanotischen
malignen Melanome auch als rote Melanome zu
bezeichnen. Dariiber hinaus war die Mehrzahl
der von uns beobachteten Fille durch eine knoti-
ge Grundstruktur gekennzeichnet, was ebenfalls
als Abweichung von der sonst typischen Vertei-
lung der Wachstumsformen pigmentierter mali-
gner Melanome zu werten ist. Fiir die Diagnose
amelanotischer maligner Melanome richtung-
weisende anamnestische Angaben sind ein lang-
sames Wachstum und ein Pigmentverlust vorbe-
stehender Naevuszellnaevi.

Einleitung

v

Das amelanotische maligne Melanom zeichnet
sich durch verschiedene, weitgehend uncharakte-
ristische Merkmale aus, sodass der Tumor in der
Regel klinisch nicht zu diagnostizieren ist. Inner-
halb der Gruppe der malignen Melanome werden
die amelanotischen Varianten zundchst nur selten
beobachtet. Bei der Auswertung zweier grof3erer
Melanomstatistiken mit 1483 und 2881 Patienten
betrug die Hdufigkeit der amelanotischen mali-
gnen Melanome 1,8 bzw. 1,9% [1,2]. Gleichzeitig
konnte bei den beiden Untersuchungen weder
eine anatomisch-topografische Pradilektion noch
eine geschlechtsspezifische Pradisposition festge-
stellt werden. Auch die klinische Morphologie der
amelanotischen malignen Melanome ist vielfdltig.
Von Fall zu Fall beinhaltet diese Polymorphie ma-
kuldse, plaqueférmige oder knotige Strukturen
und entspricht somit den Wachstumsformen pig-
mentierter maligner Melanome. Diese Uberein-
stimmung der Wachstumsformen ist jedoch fiir
die Diagnose der amelanotischen malignen Mela-
nome nicht entscheidend. In unserem Bewusst-
sein ist ein malignes Melanom pigmentiert, ergo

kann ein nicht pigmentierter Tumor auch kein
malignes Melanom sein. Da bei den amelanoti-
schen Formen der malignen Melanome die Pig-
mentierung als somit entscheidendes Kriterium
fiir die klinische Verdachtsdiagnose fehlt, verzo-
gert sich auch die histopathologische Untersu-
chung, der eigentliche Schliissel zur Diagnose.
Entsprechend werden die amelanotischen ma-
lignen Melanome erst in einem fortgeschrittenen
Tumorstadium erkannt, mit einer damit verbun-
denen Verschlechterung der Prognose der Patien-
ten. Dass es jedoch auch klinische Merkmale gibt,
die auf ein amelanotisches malignes Melanom
hinweisen konnen, soll in der vorliegenden Arbeit
dargestellt werden.

Patienten- und Tumordaten

v

In den Jahren 1994 -2008 wurden in der Hautkli-
nik Bremerhaven 443 maligne Melanome exzi-
diert. In 254 Fillen (57 %) waren Frauen betroffen,
wadhrend der Anteil der Mdnner mit 189 Tumoren
(43%) geringer ausfiel. In der gesamten Gruppe
fanden sich 8 Patienten mit amelanotischen ma-
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Ubersicht

lignen Melanomen, entsprechend einer Haufigkeit von 1,8 %. Von
diesen 8 Patienten waren 5 Frauen und 3 Mdnner, sodass man vor
dem Hintergrund des hoheren Frauenanteils in der gesamten
Patientengruppe von einer weitgehend ausgeglichenen Ge-
schlechtsverteilung der amelanotischen malignen Melanome
ausgehen kann. Als auffdlliger Befund muss das hohe Lebensalter
unserer Patienten mit amelanotischen malignen Melanomen an-
gesehen werden. Zum Zeitpunkt der Diagnose war der jiingste
Patient bereits 59, der dlteste 87 Jahre alt. Bei einem Durch-
schnittsalter von 72 Jahren waren nur 3 der 8 Patienten jiinger
als 70 Jahre. Auch bei der Lokalisation der amelanotischen mali-
gnen Melanome zeigte sich eine ungewdhnliche Verteilung. In 3
Fdllen war der Tumor am Kopf aufgetreten, davon zweimal am
Kapillitium. Die {ibrigen 5 Tumoren fanden sich an den Extremi-
tdten, wobei jeweils zweimal die Hinde und FiiRe betroffen wa-
ren. Ein bevorzugtes Auftreten in lichtexponierten Arealen konn-
te nicht beobachtet werden. Innerhalb unserer Patientengruppe
zeigten sich alle tiblichen Wachstumsformen maligner Melano-
me. Mit 4 Féllen war die noduldre Tumorform am hdufigsten ver-
treten, gefolgt von 2 Lentigo-maligna-Melanomen und je einem
superfiziell spreitenden und einem akro-lentigindsen malignen
Melanom. Alle Tumoren zeichneten sich durch ein tiefes infiltra-
tives Wachstum aus. Bei der Halfte der Félle wurde ein Clark-Lev-
el V, bei jeweils 2 Tumoren ein Clark-Level IV oder IIl nachgewie-
sen. Prognostisch vergleichbar ungiinstige Ergebnisse fanden
sich auch bei den Bestimmungen des vertikalen Tumordurch-
messers nach Breslow. Hier wurden Befunde zwischen 1,1 und
16 mm ermittelt bei einem Durchschnittswert von 6,5 mm. Bei 3
der 8 Patienten konnte ein Breslow von {iber 10 mm bestimmt
werden. Bei 4 Tumoren lag eine Ulzeration vor. Die Staging-Un-
tersuchungen zum Zeitpunkt der Diagnose fiihrten bei 3 Patien-
ten zum Nachweis von Lymphknotenmetastasen. Eine weiterge-
hende Metastasierung war hingegen bei keinem Patienten nach-
zuweisen gewesen.

Fallbeobachtungen

v

Fall 1: Patientin E. S., 85 Jahre

Die Patientin hatte seit ca. 2 Jahren einen langsam wachsenden
Knoten im Bereich der Fersenbeinregion rechts bemerkt. Zusatz-
lich war seit 3-4 Monaten eine Schwellung in der rechten Leiste
aufgefallen. Am Fersenbein rechts lateral zeigte sich ein kreisrun-
der, 3cm durchmessender, scharf begrenzter, roter Tumor mit
zentral speckigen Auflagerungen und einer umschriebenen
schwarzen Kruste im Randbereich (© Abb. 1).

Klinische Verdachtsdiagnose: B-Zell-Lymphom.
Histopathologische Diagnose: Amelanotisches ulzeriertes nodu-
ldares malignes Melanom, Clark-Level V, Breslow 16 mm.
Zusatzlich fand sich eine ca. 1 cm durchmessende, ebenfalls rot-
lich tingierte kutane Metastase im Bereich der AuBenkndchelre-
gion und mehrere inguinale Lymphknotenmetastasen rechts.

Fall 2: Patientin H. W., 62 Jahre

Bei der Patientin war seit der Jugend ein Pigmentmal proximal an
der Streckseite des rechten Unterschenkels bekannt gewesen.
Nach einer StoRverletzung im Bereich des Pigmentmals kam es
zundchst zu einer nicht heilenden Wunde, anschlieBend zu
einem kontinuierlichen, etwa 3 Jahre anhaltenden Tumorwachs-
tum. An der Unterschenkelstreckseite rechts proximal fand sich
ein 7 x5 cm grofer, plaqueférmig aufgeworfener, hell- bis dun-
kelrot gefarbter Tumor mit umschrieben kleinpapuldser Oberfla-

Abb.1 Patientin E. S.: Amelanotisches ulzeriertes noduldres malignes
Melanom Fersenbeinregion rechts (Clark-Level IV, Breslow 16 mm).

Abb.2 Patientin H. W.: Amelanotisches ulzeriertes noduldres malignes
Melanom Unterschenkelstreckseite rechts (Clark-Level V, Breslow 12 mm).

che und gelblichen Auflagerungen. Der Tumor war von relativ
weicher Konsistenz (© Abb. 2).

Klinische Verdachtsdiagnose: Z.B. Lymphom, z.B. malignes His-
tiozytom.

Histopathologische Diagnose: Amelanotisches ulzeriertes nodu-
ldres malignes Melanom, Clark-Level V, Breslow 12 mm.
Sentinel-Lymphknoten und {brige Staging-Untersuchungen
ohne Anhalt fiir Metastasierung.

Fall 3: Patientin H. F., 87 Jahre

Seit unbekannter Zeit, moglicherweise seit 1-2 Jahren, war ein
Tumorwachstum am rechten Handteller beobachtet worden. Kli-
nisch fand sich am Thenar rechts ein ca. 2,5 cm durchmessender,
plaqueférmig aufgeworfener, sich in die Tiefe ausdehnender, der-
ber, erythematdser Tumor mit gelblichen Auflagerungen, punkt-
formigen Blutungen und Krusten (© Abb. 3).

Klinische Verdachtsdiagnose: Plattenepithelkarzinom.
Histopathologische Diagnose: Amelanotisches ulzeriertes nodu-
lares malignes Melanom, Clark-Level V, Breslow 12 mm.

Kein Nachweis einer lymphogenen oder viszeralen Metastasie-
rung.

Fall 4: Patientin R. B., 63 Jahre

Der Patientin war, 9 Monate bevor sie sich erstmals bei uns vor-
stellte, eine Rotung im Bereich der 4. Zwischenfingerfalte links
aufgefallen. AnschlieBend hatte der Befund langsam an Gréf3e
zugenommen. In angegebener Lokalisation stellte sich ein
4x6mm groler, flach erhabener, unregelmdRig aufgebauter,
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Abb. 3 Patientin H. F.: Amelanotisches ulzeriertes noduldres malignes
Melanom Thenar rechts (Clark-Level V, Breslow 12 mm).

Abb.4 Patientin R. B.: Amelanotisches noduldres malignes Melanom
4. Fingerzwischenfalte links (Clark-Level IV, Breslow 2 mm).

rotlich tingierter Tumor von derber Konsistenz dar. In der Ober-
flache fanden sich ganz vereinzelt punktférmige braune Pigmen-
tierungen eingelagert (© Abb. 4).

Klinische Verdachtsdiagnose: Basalzellkarzinom, angiomatoser
Tumor.

Histopathologische Diagnose: Noduldres malignes Melanom,
Clark-Level IV, Breslow 2 mm.

Sentinel-Lymphknoten und {brige Staging-Untersuchungen
ohne Anhalt fiir Metastasierung.

Fall 5: Patient W. ]., 74 Jahre

Der Patient berichtete iiber juckende und zwischenzeitlich auch
schmerzhafte Hautverdnderungen am behaarten Kopf, die, seit
einem Jahr bestehend, kontinuierlich an Ausdehnung zugenom-
men hatten. Der klinische Befund zeichnete sich an der Stirn
und am behaarten Kopf durch ein zusammenhangendes, flichen-
haftes, scharf begrenztes Erythem mit pflastersteinartig ange-
ordneten Papeln aus. Eingestreut fanden sich bis fingernagelgro-
Be psoriasiforme Keratosen und Krusten (© Abb. 5).

Klinische Verdachtsdiagnose: Z.B. granulomatdse Dermatose, z. B.
Angiosarkom.

Histopathologische Diagnose mehrerer Biopsien: Amelanoti-
sches Lentigo-maligna-Melanom, groSte Tumorwerte Clark-Level
IV, Breslow 1,5 mm. Zervikal rechts konnte eine Lymphknoten-
metastase nachgewiesen werden. Die weiterfithrenden Staging-
Untersuchungen waren unauffallig.

Ubersicht

Abb.5 Patient W. |.: Amelanotisches Lentigo-maligna-Melanom Stirn-
Haar-Grenze rechts (Clark-Level IV, Breslow 1,5 mm).

Abb.6 Patient H. B.: Amelanotisches Lentigo-maligna-Melanom Wange
rechts (Clark-Level Ill, Breslow 1,1 mm).

Fall 6: Patient H. B., 59 Jahre

Der Patient berichtete {iber einen Pigmentfleck an der rechten
Wange, den er mit etwa 50 Jahren erstmals bemerkt hatte. In
den letzten 1-2 Jahren sei es zu einem Pigmentverlust gekom-
men. Im Zentrum der rechten Wange zeigte sich ein 1 cm durch-
messender, flach erhabener, unscharf begrenzter, rétlicher Tu-
mor mit einer randstdndig umschriebenen, sehr diskreten, brau-
nen Pigmentierung. Derber Palpationsbefund (© Abb. 6).
Klinische Verdachtsdiagnose: Z.B. Histiozytom, z.B. kutane Me-
tastase, z.B. Merkelzellkarzinom.

Histopathologische Diagnose: Lentigo-maligna-Melanom, Clark-
Level 11, Breslow 1,1 mm.

Bei den Staging-Untersuchungen ergab sich kein Hinweis fiir eine
Metastasierung.

Fall 7: Patientin E. M., 79 Jahre

Der Patientin war zundchst ein kleiner Knoten am rechten Grof3-
zeh aufgefallen. 15 Monate spdter bemerkte sie eine Schwellung
im Bereich der rechten Leiste. Histopathologisch wurde eine
Lymphknotenmetastase diagnostiziert, moglicherweise eines
malignen Melanoms. Daraufhin wurde die Patientin zur derma-
tologischen Untersuchung vorgestellt. Klinisch zeigte sich dorsal
am Grof3zeh rechts ein ca. 1,5 cm durchmessender, erythemato-
ser Knoten mit einer oberflachlichen, teilweise von Krusten be-
legten Erosion. Im Randbereich fiel eine aschgraue Pigmentie-
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Abb.7 Patientin E. M.: Amelanotisches ulzeriertes akro-lentigindses
malignes Melanom GroRzeh dorsal rechts (Clark-Level V, Breslow 5,8 mm).

Jo s VRN R TR NN
Abb. 8 Patient H. K.: Amelanotisches superfiziell spreitendes malignes
Melanom retroaurikuldr links (Clark-Level Ill, Breslow 1,5 mm).

rung in den tiefer gelegenen Anteilen des Tumors auf. Derber Pal-
pationsbefund (© Abb. 7).

Klinische Verdachtsdiagnose: Amelanotisches malignes Mela-
nom.

Histopathologische Diagnose: Ulzeriertes akro-lentigindses mali-
gnes Melanom, Clark-Level V, Breslow 5,8 mm.

Mit Ausnahme der inguinalen Lymphknotenmetastase ergaben
sich bei den Staging-Untersuchungen keine Hinweise fiir eine
weitergehende Metastasierung.

Fall 8: Patient H. K., 70 Jahre

Zur Bestandsdauer des Befundes retroaurikuldr links konnte der
Patient keine verwertbaren Angaben machen. Klinisch fand sich
ein 2,0x 1,5 cm grofRer, oberflachlich kleinpapul6s aufgebauter,
roter Tumor mit randstandiger Krustenbildung (© Abb. 8).
Klinische Verdachtsdiagnose: Basalzellkarzinom.
Histopathologische Diagnose: Superfiziell spreitendes malignes
Melanom, Clark-Level III, Breslow 1,5 mm.

Eine Metastasierung konnte nicht nachgewiesen werden.

Diskussion

v

Das amelanotische maligne Melanom ist ein Ausnahmetumor,
der uns die Grenzen der klinischen Morphologie als Grundlage
jeder dermatologischen Diagnose unmissverstandlich aufzeigt.
Das morphologische Problem wird bereits bei der Frage deutlich,
was man unter einem amelanotischen malignen Melanom zu
verstehen hat. Eine einheitliche klinische oder eine gemeinsame
klinisch-histopathologische Definition existiert nicht. Fiir den
Kliniker stellt sich das amelanotische maligne Melanom als ein
Tumor dar, der sich durch das vollstindige Fehlen, durch eine
fragmentarische oder eine vollig uncharakteristische, das klini-
sche Bild in keiner Weise prdgende Pigmentierung auszeichnet.
Maligne Melanome mit Pigmentresten wurden vereinzelt auch
als hypomelanotische oder hypopigmentierte maligne Melano-
me bezeichnet [3]. In der Praxis ist diese Terminologie jedoch
wenig hilfreich, da auch eine Restpigmentierung das maligne
Melanom nicht charakterisiert und man deshalb erfahrungsge-
madf nicht an die Diagnose denken wird. Im Gegensatz zur Situa-
tion des Klinikers ist die histopathologische Diagnose eines mali-
gnen Melanoms im Allgemeinen auch dann unproblematisch,
wenn klinisch eine amelanotische Variante des Tumors vorliegt.
Einerseits ist der Pathologe bei einem malignen Melanom grund-
sdtzlich nicht auf den Nachweis von Pigment angewiesen, ande-
rerseits finden sich auch bei klinisch amelanotisch imponieren-
den malignen Melanomen histopathologisch hdufig noch Pig-
mentanteile [4-7]. Der Pathologe wird in dieser Situation haufig
die Diagnose eines malignen Melanoms stellen, da sich fiir ihn
der amelanotische klinische Charakter des Tumors nicht eréffnet.
Die Auffassung, das amelanotische maligne Melanom als eine
eigenstdndige Variante anzusehen, ist somit hauptsdchlich auf
die klinische Morphologie zuriickzufiihren. Einen Einfluss auf
das biologische Verhalten und damit auf die Prognose des Tumors
zeigt das Fehlen einer Pigmentierung im Ubrigen nicht [8 -10].
Wenn der Kliniker trotzdem und selbst bei histopathologischem
Pigmentnachweis an dem Begriff des amelanotischen malignen
Melanoms festhilt, geschieht dies letztendlich, um die besondere
Problematik der klinischen Beurteilung des Tumors deutlich zu
machen. Die geschlechts- und altersspezifischen Verteilungen
sowie die anatomischen Lokalisationen der amelanotischen ma-
lignen Melanome zeigen im Vergleich zu den pigmentierten Tu-
morformen keine wesentlichen Abweichungen. Dariiber hinaus
liefern die entsprechenden Daten der amelanotischen malignen
Melanome keine sicheren Hinweise, die im Einzelfall fiir das Vor-
liegen des Tumors sprechen wiirden. Bei 28 Patienten mit amela-
notischen malignen Melanomen, deren Daten von Huvos et al.
ausgewertet wurden, waren mit 19 Fillen Frauen hdufiger be-
troffen als Manner [1]. Die Untersuchungen von Ariel et al. zeig-
ten hingegen eine geringfiigig hohere Erkrankungshdufigkeit bei
Madnnern [11]. Innerhalb einer Gruppe von 77 Patienten waren
bei dieser Studie 45 Mdnner und 32 Frauen beobachtet worden.
Giuliano et al. konnten anhand der von ihnen erhobenen Daten
keine geschlechtsspezifische Prddisposition ermitteln [2]. Als
eine Besonderheit ist moglicherweise die Geschlechtsverteilung
bei den amelanotischen Lentigo-maligna-Melanomen anzuse-
hen. Durch eine umfangreiche Literaturstudie und Beobachtung
eigener Fille konnten Rahbari et al. 22 Patienten mit amelanoti-
schen Lentigo-maligna-Melanomen zusammenstellen [12]. In-
nerhalb dieser Gruppe fanden sich 18 Frauen und nur 4 Manner,
entsprechend einer Ratio von 4,5:1. Eine vergleichbare Ge-
schlechtsverteilung dieser amelanotischen Tumorform mit einer
Ratio von 7:2 bei insgesamt 28 erfassten Patienten konnten
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auch Rocamora et al. feststellen [13]. In beiden Literaturstudien
sind allerdings teilweise die gleichen Kasuistiken ausgewertet
worden. Diese deutlich gesteigerte Haufigkeit der amelanoti-
schen Lentigo-maligna-Melanome bei Frauen ldsst sich bei den
pigmentierten Lentigo-maligna-Melanomen nicht beobachten,
die eine ausgeglichene Geschlechtsverteilung aufweisen [14].

Amelanotische maligne Melanome kdnnen in jedem Lebensalter
auftreten. Ubereinstimmend haben die Arbeitsgruppen von Hu-
vos und Ariel die hochste Inzidenz des Tumors in der 5. Lebens-
dekade bestimmen konnen [1,11]. Die von uns beobachteten Pa-
tienten waren mit einem Durchschnittsalter von 72 Jahren deut-
lich dlter. Patienten mit amelanotischen Lentigo-maligna-Mela-
nomen zeigen ebenfalls ein hoheres Erkrankungsalter, wie dies
auch fiir die pigmentierte Form dieses malignen Melanoms ty-
pisch ist [14]. Bei den Untersuchungen von Rocamora et al. betrug
das mittlere Lebensalter der Patienten mit amelanotischen Lenti-
go-maligna-Melanomen zum Zeitpunkt der Diagnose 62 Jahre,
bei Rahbari 66 Jahre [12,13]. Aber auch bei Kindern ist das Auf-
treten amelanotischer maligner Melanome beschrieben worden.
Nachdenklich stimmt eine Untersuchung von Ferrari et al. [15]. In
einer Gruppe von 33 Kindern mit malignen Melanomen im Alter
zwischen 3 und 14 Jahren konnten die Autoren bei 28 Kindern
den klinischen Farbton der Tumoren ermitteln. Bei 14 dieser 28
Kinder hatten amelanotische maligne Melanome vorgelegen.

Eine bevorzugte Lokalisation der amelanotischen malignen Mela-
nome lief sich bisher nicht sicher nachweisen. Bei den Untersu-
chungen von Huvos et al. fand sich keine Pradilektion am Integu-
ment [1]. Giuliano et al. beobachteten nur eine geringfiigig haufi-
gere Manifestation der amelanotischen Tumorformen im Bereich
der oberen Extremitdten [2]. Als eine Ausnahme kdnnte mogli-
cherweise die subunguale Lokalisation angesehen werden, aller-
dings nur dann, wenn man die hier auftretenden malignen Mela-
nome als Sonderfall betrachtet. Wahrend sich nur 1-3% aller
malignen Melanome subungual entwickeln, finden sich bei ver-
schiedenen Untersuchungen mit 15-25% auffillig viele amela-
notische maligne Melanome in dieser Lokalisation [16-19]. Bei
dhnlicher Betrachtungsweise der Lentigo-maligna-Melanome
als eigenstandige Gruppe ldsst sich auch das Gesicht als bevor-
zugte Lokalisation der amelanotischen Variante dieser Melanom-
form auffassen, wobei selbstverstdndlich zu beriicksichtigen ist,
dass das Gesicht per se eine Praddilektionsstelle der Lentigo-mali-
gna-Melanome darstellt. Bei den Untersuchungen der Arbeits-
gruppen von Rocamora und Rahbari waren mehr als die Halfte
der ausgewerteten Fille amelanotischer Lentigo-maligna-Mela-
nome im Gesicht aufgetreten [12, 13]. Es bleibt jedoch festzustel-
len, dass weder die subunguale Lokalisation noch das Gesicht
anatomisch-topografische Prddilektionen darstellen, wenn man
die Gesamtheit der amelanotischen malignen Melanome be-
trachtet. Allerdings sind die wenigen malignen Melanome, die in
den genannten Lokalisationen auftreten, {iberproportional hdu-
fig amelanotisch, was man bei differenzialdiagnostischen Uberle-
gungen nicht pigmentierter Tumoren insbesondere in subungua-
ler Lokalisation beriicksichtigen sollte. Als Raritdt gelten amela-
notische maligne Melanome im Bereich von Schleimhduten. Ein-
zelne Kasuistiken konnten ihr Auftreten an den Konjunktiven, an
der Vulva oder im Rektum dokumentieren [20-22]. Neben den
bisher dargestellten epidemiologischen Daten und den Angaben
zur anatomisch-topografischen Manifestation kénnen anamnes-
tische Angaben der Patienten Hinweise fiir das Vorliegen eines
amelanotischen malignen Melanoms beinhalten. Von besonderer
Bedeutung kann dabei die Aussage eines Patienten sein, dass sich
der vorliegende Tumor im Bereich eines urspriinglich vorhande-

Ubersicht

nen Pigmentmals entwickelt habe. Von unseren 8 Patienten ha-
ben wir zweimal einen entsprechenden Hinweis erhalten. Selbst-
kritisch muss hierbei festgestellt werden, dass wir trotz dieser
Aussagen bei beiden Patienten ein amelanotisches malignes Me-
lanom nicht in unsere klinischen Differenzialdiagnosen aufge-
nommen haben, was sich riickblickend nicht mehr nachvollzie-
hen ldsst. Moglicherweise ist die Pigmentierung ein so pragender
Kklinischer Befund, dass man bei ihrem Fehlen ein malignes Mela-
nom nicht mehr erwdgt. Ein weiterer, bisweilen anamnestisch zu
erfragender Befund, der auf ein amelanotisches malignes Mela-
nom hinweisen kann, ist die Wachstumsdynamik des Tumors.
Im Gegensatz zu gutartigen Neubildungen, die wie z.B. das Gra-
nuloma pyogenicum ein sehr schnelles Wachstum aufweisen,
zeigt das amelanotische maligne Melanom hdufig ein langsames
und kontinuierliches Wachstum, das dann nach Monaten oder
Jahren plétzlich von einer schnellen Wachstumsphase abgeldst
werden kann. Der letzte Punkt, der hier als ,,anamnestischer Hin-
weis* aufgefiihrt werden soll, ist der beunruhigte Patient. Im Ge-
gensatz zum Patienten, der, wenn auch hdufig unbewusst, die
Entwicklung bzw. Verdanderung eines Befundes registriert, muss
man das klinische Bild bei einer dermatologischen Untersuchung
immer als Momentaufnahme werten. Die Dynamik einer Ent-
wicklung entzieht sich dabei der klinisch-morphologischen Beur-
teilung. Erfahrungsgemalf$ kann man nur von den wenigsten Pa-
tienten erwarten, dass sie die Verdnderungen eines dermatologi-
schen Befundes beschreiben kénnen. Was in der Sprechstunde
dann bleibt, ist ein beunruhigter Patient. Wenn man in einer sol-
chen Situation einen Befund klinisch nicht absolut sicher einord-
nen kann, was eben auch bei amelanotischen malignen Melano-
men fast immer der Fall sein wird, kann man nur dringend dazu
raten, eine histopathologische Sicherung der Diagnose anzustre-
ben.

Die klinische Morphologie der amelanotischen malignen Mela-
nome ist uncharakteristisch und ldsst im Einzelfall jeden Hinweis
auf eine maligne Neoplasie vermissen. Andererseits finden sich
einzelne Merkmale, die besonders in ihrer Kombination fiir die
Diagnose richtungweisend sein kdnnen. Grundsadtzlich kommen
alle Subtypen pigmentierter maligner Melanome auch als amela-
notische Varianten vor [7,12,23,24]. Die Wachstumsformen und
damit verbunden die morphologischen Grundstrukturen der
amelanotischen malignen Melanome zeigen sich in Gestalt ma-
kuléser, plaqueférmiger und noduldrer Morphen, die eine runde
oder hdufiger polyzyklische Form aufweisen. Im Gegensatz zu
den pigmentierten malignen Melanomen findet sich bei den
amelanotischen Tumoren ein gréSerer Anteil noduldrer Formen
[10]. Der Gesamtaufbau aller Grundformen ist in der Mehrzahl
der Félle asymmetrisch, vereinzelt jedoch auch regelmaRig, was
besonders fiir knotige Tumorformen in einem frithen Stadium
der Entwicklung gelten diirfte. Die Oberflichen plaqueférmiger
oder knotiger Tumoren sind glatt oder papillomatds aufgebaut.
Bei knotigen amelanotischen malignen Melanomen finden sich
auffallig haufig erodierte Oberflichen mit gelblichen bis grauen
Auflagerungen oder Ulzera mit fotider, purulenter Sekretion
[7,11,24-26]. Erstaunlicherweise werden Blutungen nur selten
beobachtet oder von den Patienten beschrieben. Von den 77 Pa-
tienten der Studie von Adler et al. hatten nur 2 Patienten eine Tu-
morblutung angegeben [25]. Auch unsere 8 Patienten verneinten
Blutungen, jedoch lieBen sich bei der Untersuchung der Patientin
H. F. spontan punktférmige Blutungen beobachten (© Abb. 3).
Berticksichtigt werden muss, dass sowohl die Patienten der Ar-
beitsgruppe von Adler als auch unsere eigenen Patienten in der
Mehrzahl histopathologisch fortgeschrittene Invasionstiefen auf-
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gewiesen haben, sodass man Blutungen eigentlich hdufiger er-
wartet hdatte. Wahrend sich plaqueférmige und knotige amelano-
tische maligne Melanome in der Regel scharf begrenzt darstellen,
konnen die makulésen Formen auch unscharfe Begrenzungen
aufweisen [7,27,28]. Als eine morphologische Besonderheit der
makulésen amelanotischen malignen Melanome kann mogli-
cherweise eine immer wieder auftretende Schuppung der
Oberfldche angesehen werden. Auffillig ist die Anzahl der Publi-
kationen, in denen eine schuppende Oberfliche beobachtet wur-
de, die fiir pigmentierte maligne Melanome auch vom super-
fiziell spreitenden Typ sicher nicht kennzeichnend ist
[3,4,7,13,23,29,30]. Die Farbe amelanotischer maligner Melano-
me ist von wenigen Ausnahmen abgesehen als rot, rotlich oder
erythematds bezeichnet worden [3,4,7,10,12,13,23,27,28,31].
Das Vorkommen roter Farbtone ist zahlmdRig so ausgepragt,
dass das amelanotische maligne Melanom zu Recht auch als rotes
Melanom bezeichnet wurde [4]. Wir halten diese Namensgebung
fiir sinnvoll, weil bei entsprechender Kenntnis ein roter Farbton
fiir den Kliniker eher als richtungweisender Befund angesehen
werden kann als das Fehlen eines Merkmals, hier die Pigmentie-
rung, die in unserem Bewusstsein fiir die Diagnose eines mali-
gnen Melanoms von so fundamentaler Bedeutung ist. Nur sehr
selten wurden amelanotische maligne Melanome beschrieben,
deren Farbton sich nicht von der umgebenden Haut unterschied,
oder es fanden sich weil3e, vollstindig depigmentierte Lasionen
[10,11,22,32]. Auch hypopigmentierte Tumorformen sind ver-
einzelt beobachtet worden, deren Pigmentierung fiir ein mali-
gnes Melanom jedoch nicht als charakteristisch angesehen wer-
den konnte [3]. Ein klinisch meist nur diskret ausgepragter, fiir
die Diagnose hingegen entscheidender Befund zeigt sich in Form
umschriebener oder ringférmig angeordneter Pigmentreste im
Randbereich amelanotischer maligner Melanome [25,27,28].
Ein typisches Beispiel fiir diese Form der Pigmentierung ist der
Befund unseres Patienten H. B. (© Abb. 6).

Neben der beschriebenen klinischen Morphologie kénnen ver-
einzelt auch diaphanoskopische Befunde auf das Vorliegen eines
amelanotischen malignen Melanoms hinweisen. Der Dermato-
skopie-Punktwert nach Stolz ist bei den amelanotischen Formen
maligner Melanome nicht aussagekraftig, da den amelanotischen
Tumorformen typische, dermatoskopisch zu erfassende Struktu-
ren fehlen, die bei der Berechnung des Punktwertes beriicksich-
tigt werden [33]. Zu den immer wieder zu beobachtenden, je-
doch nicht obligat vorkommenden und auch keineswegs spezifi-
schen Befunden der Dermatoskopie amelanotischer maligner
Melanome zdhlen polymorphe Gefildmuster mit unregelmafSig
aufgebauten Gefdstrukturen, Punktgefde und milchig-blassro-
sa tingierte Areale vorwiegend im Zentrum der Ldsionen. Verein-
zelt noch vorhandene Pigmentreste zeigen sich in Form unregel-
madBiger Netzstrukturen, aggregierter Schollen oder homogener
Brauntone [3,34,35].

Die Differenzialdiagnosen der amelanotischen malignen Melano-
me sind von der jeweiligen Grundform der Tumoren abhdngig. Zu
den typischen Kklinischen Verdachtsdiagnosen der makulésen
Form amelanotischer maligner Melanome gehéren die Psoriasis
vulgaris, Ekzeme, Narben, sklerodermiforme oder erythematoide
Basalzellkarzinome, Plattenepithelkarzinome, das Granuloma
anulare und der Morbus Bowen [12,12,23,31,36]. Bei den knoti-
gen amelanotischen malignen Melanomen muss das Granuloma
pyogenicum als die hdufigste klinische Fehldiagnose angesehen
werden [15]. Aber auch der Glomus-Tumor, vulgdre Warzen, no-
duldre Basalzellkarzinome, Plattenepithelkarzinome und das
Merkelzellkarzinom sind im Einzelfall als klinische Differenzial-

diagnosen zu beriicksichtigen [25,37-39]. Das ganze Spektrum
der Differenzialdiagnosen wird durch amelanotische maligne
Melanome vervollstindigt, die unter dem klinischen Bild eines
Lichen sclerosus et atrophicus, eines Rhinophyms oder eines
Mal perforans beobachtet wurden [22,28,40].

Die Prognose der amelanotischen malignen Melanome ist von
den gleichen histopathologischen und klinischen Kriterien ab-
hangig, die auch fiir die pigmentierten Tumorformen gelten. Da
die amelanotischen Varianten der malignen Melanome jedoch
hdufig erst in einem fortgeschrittenen Tumorstadium diagnosti-
ziert werden, ist ihre Prognose im Allgemeinen ungiinstig
[8,12,25,32]. Die Behandlung der amelanotischen malignen Me-
lanome und der pigmentierten malignen Melanome unterschei-
det sich im Ubrigen nicht [41].

Zusammenfassend ldsst sich abschlieend feststellen, dass man
amelanotische maligne Melanome nur in Ausnahmefillen Kkli-
nisch erkennen wird. Nichtsdestotrotz gibt es anamnestische, kli-
nisch-morphologische und diaphanoskopische Befunde, die fiir
die Existenz eines amelanotischen malignen Melanoms sprechen
konnen. Von entscheidener Bedeutung ist unserer Auffassung
nach, dass man sich auch im klinischen Alltag von der Vorstellung
befreit, maligne Melanome miissten pigmentiert sein.

Clinical Features of Amelanotic Malignant Melanoma
v

Amelanotic melanoma of the skin is a rare subtype of malignant
melanoma with a suggested incidence of less than 2 % of all mela-
nomas.

We report 8 cases of amelanotic melanoma out of a total of 443
melanomas diagnosed in our department and discuss the great
complexity of these tumors in the light of their clinical morphol-
ogy. Of note, all amelanotic melanomas initially presented with
erythematous lesions. Consequently, the term erythematous
amalignant melanoma may serve as an additional diagnostic
clue. In contrast to the typical growth patterns of pigmented mel-
anomas, the majority of our cases were also characterized by a
nodular structure.

In many cases, anamnestic data such as a slow growth rate or the
loss of pigment within the pre-existing moles may also help to
form an early diagnosis.
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