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Einleitung

In den letzten Jahren hat die bulbuserhaltende Therapie
des Aderhautmelanoms zunehmend an Bedeutung gewon-
nen. Dies wurde nicht zuletzt durch die Feststellung von
Zimmerman und Mitarb. (1978) ausgel6st, daBl nach Enu-
kleation bei einem Melanom die Metastasierungsrate zu-
nimmt. Die Diskussion hieriiber ist noch nicht abgeschlos-
sen (Shammas und Blodi, 1977; Manschot und Peperzeel,
1980), aber das Spektrum der Mdoglichkeiten, ein Mela-
nom in situ zu behandeln, hat sich laufend verbreitert.
Auf der einen Seite steht uns als bulbuserhaltende Thera-
pie die Bestrahlung ab externo mittels verschieden gelade-
ner Partikel zu Verfiigung. Es handelt sich hierbei um be-
schleunigte Protonen (Gragoudas und Mitarb., 1977, 1985;
Brovkina und Zaburei, 1986) oder Helium-Ionen (Char
und Mitarb., 1980, 1982). Die Dosisverteilung im Tumor
ist bei dieser Bestrahlungsform optimal, wobei aullerdem
das angrenzende Gewebe weitgehend geschont wird. Es
lassen sich hiermit Tumoren mit einem Durchmesser bis
zu 20 mm und einer Prominenz bis 13 mm zerstéren. Die
Komplikationen sind vergleichsweise gering. Diese Be-
handlungsform setzt aber einen enormen technischen und
apparativen Aufwand voraus, was zur Folge hat, dal sie
bisher nur in 3 Zentren durchgefiihrt und so als Therapie
fiir groBere bzw. sehr grofe Tumoren (hier zum Beispiel
als Alternative zur Enukleation eines letzten Auges) reser-
viert wird.

Fiir kleine (falls Therapie iiberhaupt erforderlich) und mit-
telgroBe Tumoren steht uns eine weitere, aber technisch
einfacher zu realisierende Tumor-Therapie mit Bulbuser-
haltung zur Verfiigung. Es handelt sich hierbei um radio-
aktive Plomben, die auf der Sklera im Tumorbereich auf-
gendht werden. Im folgenden einige Ausfithrungen zu die-
ser Behandlungsform.

* Vorgetragen auf der 84. Tagung der Deutschen Ophthalmologischen
Gesellschaft in Aachen am 23. 9. 1986

Zusammenfassung

Bericht iiber Jod-125-Plaque zur Behandlung von 9
Aderhautmelanomen mit Prominenz von 5-8,7 mm.
Tumorlokalisation 2 x in Makulanihe, 2 x in Ma-
kula reichend, 1 x vom Papillenrand 1 mm entfernt.
Bestrahlungsdosis pro Stunde 0,3-0,6 Gy, Tumor-
apex 70 Gy, Tumorbasis 370 Gy, Plaque-Liegezeit
1 - knapp 2 Wochen. Nachbeobachtungszeit 1-1%,
Jahre. Postoperativ Regression aller 9 Melanome;
Abnahme der Prominenz um 51% nach 1 Jahr.
Nachfolgend keine Bulbusverkleinerung, Katarakt,
Rubeosis iridis oder Opticusatrophie, jedoch 2 x Vi-
susabfall: 1 x voriibergehend (Visusanstieg nach La-
serkoagulation von Neovaskularisation), 1x blei-
bend (diskrete subretinale Gliose in restlicher nicht
von Bestrahlungsnarbe erfaf3ter Makulahilfte). Vi-
sus 6 Monate postoperativ entspricht dem nach 1
bzw. 1% Jahren und betrédgt bei 5 der 9 Patienten
0,2-0,6. Es wird versucht, anatomische und funktio-
nelle Ergebnisse mit ,,Tumor-Chirurgie in kleinen
Schritten®, realisiert durch Jod-125-Plaque-Behand-
lung, in Zusammenhang zu bringen.

Treatment of Choroidal Melanoma with
lIodine-125 Plaque: First Results of a Pilot Study

The present paper reports on the treatment of 9
choroidal melanomas with a prominence of 5 to
8.7 mm, using iodine-125 plaque. Follow-up: 1-1%
years. Radiation dose per hour: 0.3-0.6 Gy, tumor
apex 70 Gy, tumor basis 370 Gy plaque in situ 1 to
2 weeks. Localization of tumor: 2 x close to macu-
la, 2 x extending into macula, 1 x 1 mm from disc.
Postoperative regression of all 9 melanomas, by 51%
after 1 year. Postoperatively no reduction in bulbus
size, rubeosis iridis, cataract, or optic atrophy; how-
ever, 2 x reduced visual acuity: 1 x temporary (in-
crease after laser coagulation of neovascularization),
1 x permanent (discrete subretinal gliosis in resid-
ual macular half not extending into radiation scar).
Visual acuity 6 months postoperatively equal to that
after 1-1% years and in 5 out of the 9 patients 20/
100 to 20/30. An attempt is made to correlate the
anatomical and functional results with the “tumor
surgery in small steps” achieved with iodine-125
plaquing.

Nach Pionierarbeiten von Moore (1930) und Stallard
(1959) stehen uns heute drei Radio-Isotope als Strahler in
Form von radioaktiven Plomben (Plaques) zur Verfiigung:
1. Kobalt-60 (MacFaul, 1977; Shields und Mitarb., 1982;
u.a.), 2. Ruthenium-106 (Lommatzsch und Vollmar, 1966;
Hallermann und Mitarb., 1977; Guthoff und Mitarb., 1980;
Foerster und Mitarb., 1984; Bornfeld und Mitarb., 1986;
u.a.) und 3. Jod-125 (Packer und Rotman, 1980; Sealy und
Mitarb., 1980; Packer und Mitarb., 1984).
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Der Unterschied zwischen diesen drei Isotopen besteht
darin, daf} es sich einmal um Gamma-Strahler und zum
anderen um Beta-Strahler handelt.

Kobalt-60 ist ein hochenergetischer Gamma-Strahler (1,2
MeV) mit sehr guter Wirksamkeit beziiglich Tumorzerstd-
rung, aber mit einer nicht unerheblichen Komplikationsra-
te, nicht zuletzt deswegen, weil das Radio-Isotop zum an-
grenzenden Gewebe hin nicht ausreichend abzuschirmen
ist. Das erst 1980 von Packer und Rotman eingefiihrte Jod-
125 ist zwar auch ein Gamma-Strahler, aber im Vergleich
zu Kobalt-60 wesentlich niederenergetischer (0,03 MeV)
mit steilem Dosisabfall im Gewebe; seine Strahlung ist
technisch einfach und sicher gegeniiber dem benachbarten
Gewebe abzuschirmen.

Ruthenium-106 ist ein Beta-Strahler. Es ist demzufolge
zwar auch gut abzuschirmen, besitzt jedoch eine begrenz-
tere Gewebeeindringtiefe (max. etwa 5 mm).

Aufgrund der vergleichsweise giinstigen Strahlendosisver-
teilung des Jod-125 im Tumor bei relativ niedriger Dosis
im tibrigen Auge, haben wir uns 1984 dazu entschlossen,
dieses Radio-Isotop in die Lokalbehandlung von mittel-
groflen Melanomen mit einer gréBeren Prominenz zu iiber-
nehmen. Es schien uns hiermit die Méglichkeit gegeben zu
sein, auch Melanome mit einer Prominenz von iiber 5-10
mm in kleinen Schritten unter Erhaltung des Bulbus zer-
storen zu konnen. Es sollte hierbei auBerdem iiberpriift
werden: einmal, ob vom Auge die begleitenden und nach-
folgenden Komplikationen toleriert werden oder ob diese
moglicherweise geringer als bei Bestrahlung mit den bei-
den anderen Isotopen sind und zum anderen, ob postope-
rativ fiir den Patienten ein brauchbares Sehvermogen er-
halten werden kann.

Im folgenden wird iiber eine Pilotstudie berichtet, bei der
Jod-125 zur Bestrahlung von mittelgroBen Melanomen mit
einer grofleren Prominenz angewendet wurde. Die Nach-
beobachtungszeit betrigt minimal 1 Jahr und maximal
1%4 Jahre.

Material und Methode
Patientengut

Vom 4. Dezember 1984 bis 8. Oktober 1985 wurden 9 Patienten wegen
eines Aderhautmelanoms mit einer radioaktiven Jod-125 Plaque be-
handelt. Das Alter der Patienten lag zwischen 26 und 72 Jahren: im
Durchschnitt betrug es 57 Jahre. Bei allen Patienten war prioperativ
eine allgemeine Durchuntersuchung durchgefiihrt worden. Bei keinem
wurden Metastasen oder pathologische Leberwerte (Transaminasen,
Szintigramm) festgestellt.

Bei 3 Patienten bestand eine geringgradige Myopie zwischen — 1 und
—4 dpt.

Die Tumor-Diagnostik erfolgte mittels indirekter Ophthalmoskopie,
Biomikroskopie, Fluoreszenzangiographie (Sequenz-, Video-), Infra-
rot-Photographie, Diaphanoskopie (soweit prioperativ bei zentral ge-
legenen Tumoren moglich) und Echographie. Das standardisierte A-
Bild-Verfahren (Kretz 7200 MA; hierbei wurde 1 psec mit 0,8 mm be-
wertet) diente der Prominenz-Bestimmung des Tumors und das B-
Bild-Verfahren (Ocuscan 400) der Berechnung seines Basisdurchmes-
sers.

Der Tumor war bei 6 Patienten in der temporalen, bei 2 in der nasalen
Bulbushilfte und bei 1 Patienten am oberen Papillenrand lokalisiert
(Abb. 1 und 2). Von den temporal gelegenen Melanomen reichte die-
ses bei 2 Patienten bis auf 1,5-2 mm an die Makula heran, bei 2 Pati-
enten hatte es die Makula miterfaBBt (Abb. 3). Bei keinem Patienten
erstreckte sich der Tumor in die Pars plana oder in den Ziliarkér-
per.

.\.- /
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Tumor- Prominenz 5- Gmm : Tumor- Prominenz>7- 87mm

Tumor- Prominenz>6-7mm . Krczgenknopf- Phanomen

Abb. 1 Schematische Darstellung der Lokalisation, Prominenz
und des Basisdurchmessers der 9 Melanome (Tabelle 1), die mit
Jod-125-Plaque bestrahlt wurden.

Auler bei einer Patientin war das Melanom von runder Form: ein
Durchbruch durch die Bruchsche Membran mit Ausbildung eines sog.
Kragenknopf-Phdnomens bestand bei 3 Patienten (Abb. 4).

Die Prominenz der Tumoren lag zwischen 5,0-8,7 mm und betrug im
Durchschnitt 6,8 mm; der Basisdurchmesser reichte von 7,5-15 mm
und war im Durchschnitt 11 mm. Der echographisch ermittelte Basis-
durchmesser wurde jeweils intraoperativ nochmals mit der Kryode vor
Aufnihen der Plaque iiberpriift. Die Abweichung zwischen dieser und
der prdoperativen echographischen Bestimmungsmethode lag bei 0,8
mm. Aufler bei einem Patienten waren alle Melanome zentral des
Aquators gelegen; ihr peripherer Rand war bei 6 Melanomen 17-20
mm vom Limbus entfernt (Tab. 1).

Eine nur auf den Tumorbereich beschriinkte Begleitablatio bestand
bei 2 Patienten; bei den iibrigen hatte die exsudative Ablatio - Bestim-
mung ihrer oberen Begrenzung am sitzenden Patienten - eine Ausdeh-
nung von 2-10 Stunden. Die Farbe der Tumoren war graubraun; bei 2
Patienten war der Tumor von einer 2-3 PD groBen Blutung begleitet.
Bei 1 Patienten bestand eine dichtere Glaskorper-Blutung.

Tab.1 Grofke und Lokalisation der Melanome vor Bestrahlung
MM- Pat.  Prominenz Durchmesser Peripherer Tumorrand
Nr. {mm) (mm) vom Limbus (mm)

1. M. P. 87 75 20

2 W. U. 54 12.0 16

3 S K 85" 15.0/10.0 17

4, H.'H. 7.2 124 17

b B. K 67" 1.0 18

6. A G FLOME 85 18

7 F. R. 64 105 17

8. R. A, 50 11,5 8

9. D. W. 6.4 10,0 15

* Kragenknopf-Phdnomen * Begleitende Blutung
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Radioaktive Jod-125-Plague

Als Triger der radioaktiven Seeds wurden diinnwandige (0,45 mm)
runde Schilchen aus Gold (24 Karat) in der Univ.-Zahnklinik in Tii-
bingen (Prof. Kérber) angefertigt. Der periphere Rand des flachge-
wolbten Goldbehilters hatte 5-7 Perforationen, durch welche die Pla-
que auf der Sklera mit Nihten fixiert wurde (Abb. 5). Entsprechend
dem Tumor-Durchmesser wurden jeweils 2 Goldschilchen hergestellt,
um so intraoperativ mit dem unbeladenen Duplikat zunichst die
exakte Lokalisation iiber dem Tumor zu iiberpriifen. Die Grifie des
Goldschilchens wurde so gewihlt, daB es den Tumor zirkuliir um 1-2
mm {iberragte. Die Seeds-Behilter hatten einen Durchmesser zwi-
schen 12 und 18 mm.

In der Abteilung fiir Nuklearmedizin (Prof. Feine) wurden entspre-
chend der Tumorprominenz die ,heiBen* Jod-125-Seeds mit Sekun-
denkleber (Cyanomethylmetacrylat) im jeweiligen Goldschélchen fi-
xiert und danach mit Kunstharz (Polymethylmetacrylat) iiberzogen
(Abb. 6). Jedes radioaktiv beladene Plaque wurde daraufhin individu-
ell mittels einer Weichstrahlkammer (PTW Freiburg/Br.) ausdosiert,
so daB} die Dosisleistung in der Tiefe genau bekannt war.

Bei den 9 Patienten wurden pro Plaque 10-13 Seeds zu 4-5 mCi ver-
wandt; die Dosisleistung im Tumorapex betrug hierbei 0,3-0,6 Gy/h.
Der Tumorapex erhielt 57-81,4 Gy (im Durchschnitt 70 Gy) und die

Abb. 2 Melanom in Papillenndhe (MM-Nr. 1).
Fundusbefund: a Vor Bestrahlung: Tumor ist 1
mm vom oberen Papillenrand entfernt; Visus
0.2

b 1% Jahre nach Bestrahlung mit Jod-125-Pla-
que: Regression von Tumorprominenz und
Durchmesser auf etwa die Halfte. Tumorrest
von dunklerer Farbe und von breitem Narben-
hof umgeben, Papille rosafarben, keine Kata-
rakt, keine Rubeosis iridis, Visus 0,2.
Ultraschallbefund: ¢ Vor Bestrahlung. B-Bild:
der Tumor ist als fingerférmige Vorwdlbung zu
erkennen. Sein Basisdurchmesser (7,5 mm) ist
durch 2 horizontale Pfeile definiert. Dreieck:
Nervus opticus. A-Bild: die Tumorprominenz ist
durch 2 senkrechte Pfeile markiert; sie belauft
sich auf 109 usec, berechnet als 8,7 mm. Die
Hohe der Reflektivitat (horizontaler Pfeil) be-
tragt etwa 30%.

d 1% Jahre nach Bestrahlung. B-Bild: Basis-
durchmesser auf 4,5 mm verkleinert. Die Pro-
minenz hat um etwa die Halfte abgenommen,
im A-Bild: 5,5 psec, berechnet als 44 mm. Die
Reflektivitat hat sich auf etwa 40% erhoht.

Tumorbasis, bezogen auf die Skleraoberfliche, 280-427 Gy (im
Durchschnitt 370 Gy). Die Bestrahlungsdosis und die Liegezeit der je-
weiligen Plaque pro Melanom sind in Tabelle 2 aufgeschliisselt.

Tab.2 Bestrahlung der Melanome mit radioaktiver Jod-125-
Plague

MM-  MM- MM-Bestrahlungsdosis in Gy: Plaque-
Pat. Prominenz Liegezeit:
Nr. mm Apex Basis/Skleraoberflache Tage

1. 8.7 61 400 9

2 54 80 280

3. 85 814 427 1.3

4. 7.2 745 382 1

5. 8.7 70 370 8

6. 7.0 65 410 9

7. 6.4 65 402 8

8 50 736 292 7

9. 6.4 57 400 7.3
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Plague-Operation

Die radioaktive Plombe wurde bei allen Patienten in Lokalanisthesie
aufgendht. Nach Erdffnen der Bindehaut am Limbus mit 2 radidren
Einschnitten Lokalisation des Mittelpunktes des peripheren und der
beiden seitlichen Riinder des Tumors mit der Kryode und Markieren
derselben mit Gentianaviolett auf der Sklera. Bei 1 Patienten wurde
wegen Glaskorperblutung die Tumor-Lokalisation allein mit Kaltlicht
durchgefiihrt. Bei keinem Patienten kam es zur Punktion der subreti-
nalen Fliissigkeit. Soweit technisch méglich, wurde unter ophthalmo-
skopischer Kontrolle der gesamte Tumorrand mit Kryopexieherden
zum angrenzenden und nicht infiltriert erscheinenden Gewebe um-
stellt. Bei 3 Patienten wurde dieser Kryopexiering wegen der Makula-
bzw. Papillennihe nicht vollstindig geschlossen. Bei 1 Patientin ist es
wihrend der Kryopexie zu einer umschriebenen Blutung gekommen
(MM-Pat. Nr. 7, Tab. 4).

Danach Vorlegen von 3-4 Intraskleralfiden 1-2 mm auBerhalb der
markierten Tumorbegrenzung und probeweises Aufknoten des nicht
radioaktiven Plaque-Duplikats. Jetzt von der Sklera her Durchleuch-
ten des Plaque-Randes mit Kaltlicht und ophthalmoskopische Uber-
priifung, ob der Tumor zirkuldr ausreichend von der Probe-Plaque
iberdeckt wird. Daran anschlieBend Aufknoten der ,heiflen* Plaque
(Abb. 7) und Zuziehen der 2 vorgelegten Bindehautnihte am Limbus.

Abb. 3 Melanom in die Makula reichend
(MM-Nr. 4). Fundusbefund: a Vor Bestrahlung:
Tumorprominenz hat innerhalb 4 Wochen vor
Behandlung von 6 auf 7.2 mm zugenommen;
Visus 0,2.

b 1 Jahr nach Bestrahlung mit Jod-125-Plague:
Massive Regression der Tumorprominenz. Tu-
morrest von dunklerer Farbe und von Narben-
hot umgeben. Visus 2 Monate postoperativ 0.2;
danach langsames Absinken auf 0.06 durch
diskrete subretinale Gliose in an Bestrahlungs-
narbe angrenzender restlicher nasaler Makula-
halfte. Keine Katarakt, keine Optikusatrophie,
keine Rubeosis iridis

Ultraschallbefund: ¢ Vor Bestrahlung. B-Bild
Basisdurchmesser des Tumors (12,4 mm) durch
2 horizontale Pfeile definiert. A-Bild: Tumorpro-
minenz durch 2 senkrechte Pfeile dargestelit;
sie belauft sich auf 9 usec, berechnet als 7,2
mm. Die Hohe der Reflektivitat (horizontaler
Pfeil) betragt etwa 40%.

d 1 Jahr nach Bestrahlung. B-Bild: Basisdurch-
messer hat sich auf 5 mm verkleinert. Die Pro-
minenz hat um 66% abgenommen. Im A-Bild:
3 psec, berechnet als 2,4 mm. Die Reflektivitat
hat auf etwa 70% zugenommen.

Lokal Gabe von Refobacin- und Atropin-Augensalbe mit Monoculus
und zusitzlicher Bleiplatte.

Die Nachbehandlung bestand in Refobacin- und Atropin-Augensalbe.
Bei 5 Patienten wurde zusitzlich iiber 5 Tage Ultralan (10-20 mg) ver-
abreicht. Je nach Tumorprominenz und Radioaktivitit der Seeds be-
trug die Liegedauer der Plaque 6-11,3 Tage (im Durchschnitt 8,5
Tage).

Die Patienten wurden tiglich untersucht. Am Fundus wurde keine zu-
sitzliche Blutung und kein auffallendes Netzhaut-Odem beobachtet.
Die exsudative Ablatio hatte bei 2 Patienten gering zugenommen,
bildete sich aber bei allen Patienten in den nachfolgenden Tagen zu-
riick. Im Bereich der Vorderabschnitte bestand konjunktivale Injek-
tion, in einigen Fillen mit médBiger Chemose. Die Patienten gaben
keine Schmerzen an.

Die Plaque-Entfernung erfolgte in Lokalanisthesie; die darunterlie-
gende Sklera war bei allen Patienten unauffillig. Die anschlieBende
Bindehautvernarbung verlief regelrecht. Die postoperativen Nachkon-
trollen wurden im 1. Monat wéchentlich, danach in 2- und dann in
3-monatigen Abstinden durchgefiihrt. Bei jeder Nachuntersuchung
wurden: Visus, Augeninnendruck, Gesichtsfeld und Tumorausmale
(echographisch mit A- und B-Bild-Verfahren) iiberpriift und durch
cine Photo-Dokumentation mit Fluoreszenzangiographie ergéinzt.
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Abb. 5 Aufenseite der Gold-Plaque.
Am einen Ende befindet sich ein 2 mm
breiter Rand mit 4-7 Perforationen, um
mit Nahten die Plaque fest auf der Sklera
zu fixieren.

Ergebnis

Anatomisch

Bei allen Patienten ist es in der Nachbeobachtungszeit von
1-1% Jahren zur deutlichen Tumor-Regression gekom-

i||||‘|l“|;|"v'“”““" ||||i|illl‘|||||||||‘|

1 2

Abb. 6 Innenseite der Gold-Plaque
(.heile” Plaque). Diese ist mit radioakti-
ven Jod-12b-Seeds beladen, die mit
Kunstharz abgedeckt sind.

Abb. 4 Melanom mit Kragenknopf-Phanomen
(MM-Nr. 8) a Vor Bestrahlung: Prominenz 7.0
mm, Basisdurchmesser 85 mm, Visus 0.8.

b 1 Monat nach Bestrahlung mit Jod-125-Pla-
que: Regression der Tumorprominenz auf 4,0
mm und Abfall des Visus auf 0,2.

c. d 1 Jahr nach Bestrahlung: Regression der
Tumorprominenz auf 2.4 mm. Der Tumorrest ist
von dunklerer Farbe und von feinpigmentiertem
Narbenhof umgeben. Keine Katarakt, keine Ru-
beosis iridis. Papille rosafarben. Visusanstieg
auf 0.6

Abb. 7 Plaque in situ (MM-Nr. 8): Die
mit Jod-125-Seeds beladene Plague ist
auf der Sklera fixiert. Die Plague Uberragt
die Tumorgrenzen zirkular um etwa 1.5
mm.

men. Diese Aussage war im 1. Monat postoperativ nicht
bei allen Patienten mit Sicherheit zu treffen, da bei 2 Pati-
enten die Tumorprominenz zunichst um 0,4 oder 0,5 mm

zuzunehmen schien. Nach 3 Monaten hingegen lag bei al-
len Melanom-Patienten eine eindeutige Tumorriickbildung
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vor. Die groBte Abnahme erfolgte innerhalb dieses Zeit-
raumes. In der folgenden Nachbeobachtungszeit war in
vergleichbaren Zeitabstdnden die Zuriickbildung der Tu-
morprominenz geringer, aber bis 1 Jahr postoperativ prak-
tisch noch bei allen Patienten festzustellen. Danach war
sie noch schwicher ausgeprigt. Hierzu ist anzumerken,
daB} der Nachbeobachtungszeitraum von 1'4 Jahren nur
bei 4 Patienten zugrundegelegt werden konnte (Tab. 3).
Bei keinem der 9 Patienten ist es in der Nachbeobach-
tungszeit zu erneutem Tumorwachstum gekommen. Es wa-
ren daher weder eine erneute Plaque-Aufnihung, noch
eine zusitzliche Chemotherapie erforderlich. In den Ab-
bildungen 2-4 sind auch die Ergebnisse nach Bestrahlung
der 3 bereits vorgestellten Melanom-Patienten dargestellt:
Es handelt sich dabei einmal um das Melanom in Papil-
lenndhe (MM-Nr. 1), desweiteren um ein Melanom in Ma-
kulanihe (MM-Nr. 4) und um das Melanom mit ausge-
priagtem Kragenknopf-Phinomen (MM-Nr. 6).

Der Augeninnendruck ist bei allen bestrahlten Tumor-Au-
gen wihrend der Nachbeobachtungszeit konstant geblie-
ben. Er lag im Durchschnitt bei 13 mm Hg. Ein Enoph-
thalmus war bei 1 der 9 Patienten zu erkennen. Bei exakter
Uberpriifung mit dem Exophthalmometer waren die Her-

tel-Werte bei allen auBer 2 Patienten seitengleich; die Ab-
weichung betrug hierbei 1,5 oder 3 mm. Bei der echogra-
phischen Bulbuslidngenbestimmung war aber bei allen Pa-
tienten kein Unterschied zwischen dem bestrahlten und
nicht behandelten Auge festzustellen. Ein Verlust der
Wimpern oder Augenbrauen wurde bei keinem Patienten
beobachtet. Die Beschwerden eines ,trockenen“ Auges
wurden nicht angegeben. Bei keinem der Patienten war es
in der bisherigen Nachbeobachtungszeit zur Entwicklung
einer radiogenen Katarakt, Rubeosis iridis oder Optikus-
atrophie gekommen.

Die fluoreszenzangiographische Kontrolle Anfang Sep-
tember 1986 ergab: bei 8 Patienten keine leckenden Ge-
fiBe im Tumorrest; am Rande der Bestrahlungsnarbe be-
stand lediglich eine scharf begrenzte Hyperfluoreszenz.
Bei einer Patientin (MM-Nr. 7) war trotz teilweiser Auf-
hellung der Glaskérperblutung das Fluoreszenzangio-
gramm nicht exakt zu beurteilen; echographisch war aber
eine eindeutige Tumorriickbildung zu verifizieren.

Bei der letzten internistischen Durchuntersuchung, das
heiBlt 1 Jahr-1% Jahre nach Plaque-Behandlung, war bei
keinem Patienten der Befund einer Metastasierung oder
pathologischer Leberwerte zu erheben.

Tab.3 Tumorprominenz vor und nach Bestrahlung mit radioaktiver Jod-125-Plague

Praoperativ (mm) Postoperativ (mm)
MM-Pat.-Nr.  J. 3 Mon. 2Mon. 1 Mon. 1 Tag 1 Mon. 3 Mon. 6 Mon. 9 Mon 1J. 1% J. 1% J.
1. 80 8.0 85 87 92 56 48 48 48 44 4.4
2. 3.5 40 45 54 42 356 35 35 32 26
3 24 @ Ko, 48 6.0 85" 56 16 12 10 1.0 1.0
4. 5.4 50 8.0 T2 48 48 4,0 32 24 16
5, 6.4 6.4 64 o 58 50 45 42 4.0
6. 6.4 7.0 70 0 g 4,0 32 32 32 24
7A 54 6,4 6.4 64 6.4 6.0 & Ko. b4 & Ko. 48
8 4.8 @ Ko. 48 50 43 4,0 24 24 24
9. 6.4 6.4 6.4 6.4 6.8 4.8 4.8 45 40
* Kragenknopf-Phanomen * Begleitende Blutung
Tab. 4 Visus vor und nach Bestrahlung mit radioaktiver Jod-125-Plaque

Praoperativ Postoperativ

MM-Pat.-Nr. 1 Mon. 3 Mon. 6 Mon. 9 Mon. 1 1% J. 1% J.
1, 02 0,15 0.2 02 0,1M 0,051 0,07 0.2
2. 0.1 0,08 0,08 0,08 0.08 0.08 0,08
3 02 0,05 0,06 0,06 0.06 0.06 0,06
4. 0.2 0.2 0.2 008" 0.06 0.06 0.06
57 02 0,043 0,04 02 02 02
6. 0.8 02 06 06 06 06
7. 025 LSt HB HB HB HB
8 05 04 05 05 05 0.5
9. HB 0,118 02 025 0.3 05

(1) Makula-Odem durch Neovaskularisation: nach Laser Visusanstieg. (2) Subretinale Gliose in restlicher nasaler Makula-Halfte. (3)
Hamolyse, praoperative Blutung mit Eintriibung und Aufhellung des Glaskérpers. (4) Intraoperative Blutung bei Tumor in Makula-

Nahe. (5] Aufhellung der praoperativen Glaskérperblutung.
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Funktionell

Das pridoperative Sehvermogen der 9 behandelten Mela-
nom-Patienten lag zwischen Handbewegung und 0,8 (Tab.
4). In den ersten 4 Wochen nach Plaque-Aufnihung war
generell ein Absinken des Visus zu beobachten. Ab 3. oder
ab 6. Monat hat sich dieser wieder auf ein hoheres Niveau
stabilisiert, das bei 5 Patienten zwischen 0,2-0,6 und bei 4
Patienten zwischen Handbewegung und 0,08 lag.
Wihrend der Nachbeobachtungszeit ist es bei 2 Patienten
durch eine radiogene Retinopathie zur Visusherabsetzung
gekommen. Im einen Fall war die Abnahme nur tempors-
rer Natur, denn nach Laserkoagulation der das Makula-
Odem verursachenden Neovaskularisationen war das Seh-
vermdgen wieder auf den Ausgangswert angestiegen (Abb.
2); im anderen Fall war die Visusherabsetzung irreversibel,
denn es hatte sich ab 3. Monat in der nasalen Makula-
hilfte - die temporale Hilfte war von der Bestrahlungs-
narbe miterfalt - eine diskrete subretinale Gliose entwik-
kelt (Abb. 3).

Auch bei der letzten Nachkontrolle (minimal 1 Jahr, maxi-
mal 1% Jahre) war das Sehvermdgen immer noch dem
nach 6 Monaten vergleichbar. Es lag in iiber der Hilfte der
bestrahlten Augen zwischen 0,2-0,6 (Abb. 8). Alle Patien-
ten verfiigten also zu diesem Zeitpunkt iiber ein geringes
oder sogar gutes Sehvermogen. Bei keinem bestand eine
Amaurose, noch war eine Enukleation erforderlich gewe-
sen. Alle Augen waren reizlos, schmerzfrei und kosmetisch
nicht entstellt.

Visus 087
071
05 p ®Aufhel1ung von
i e e
03 \'\. !,f ra @ Retinopathie
02 ' 228
014
0,06-0,08 1
004-005+
HB
LS
2 LS

3M. BM 9M. 1. 1kl L

Abb. 8 Visus bei 9 Melanom-Patienten (Abb. 1) vor und nach
Bestrahlung mit Jod-125-Plaque: 4 Wochen postoperativ gene-
rell Absinken des Sehvermogens, danach erneutes Ansteigen
und ab 3. oder 6. Monat Stabilisieren auf ein hoheres Niveau.

& X oP
raop. postop.
praop. P1M.°P

Diskussion

In der vorgestellten Pilotstudie wurden mittelgroBe Ader-
haut-Melanome mit radioaktivem Jod-125, einem nieder-
energetischen Gamma-Strahler, behandelt. Bei 7 Patienten
lag die Tumor-Prominenz zwischen 6,4 und 8,7 mm; nur
bei 2 betrug sie 5 oder 5,4 mm. Bei der nachfolgenden Be-
strahlung erhielt der Tumorapex im Durchschnitt 70 Gy
und die Basis 370 Gy. Entscheidend erscheint hierbei, daf3
die Bestrahlungsdosis auf durchschnittlich 84 oder bei
groBeren Tumoren auf 11'% Tage verteilt wurde. Die auf

diese Weise iiber einen lingeren Zeitraum anhaltende und
damit zugleich geringere Abstrahlungsdosis pro Stunde
(0,3-0,6 Gy) sowie die gute Abschirmbarkeit der Strah-
lungsquelle zum angrenzenden Gewebe hin, haben mogli-
cherweise dazu beigetragen, dal} es wihrend der Behand-
lung selbst kaum zu Entziindungsreaktionen am Auge und
in der bisherigen Nachbeobachtungszeit von - zugegeben
erst 1-1% Jahren - zu auffallend wenig radiogenen Kom-
plikationen gekommen ist. Es gilt daher den weiteren Ver-
lauf noch abzuwarten, bis hierzu eine definitive Aussage
zu machen ist.

Trotz oder gerade aufgrund der Brachytherapie hat die
Prominenz der Melanome nach 1 Jahr im Durchschnitt um
die Hélfte abgenommen (Tab. 3). Einen nicht unwesentli-
chen Faktor stellt hierbei moglicherweise auch die Kryo-
pexie dar, die vor Plaque-Aufnihung zirkuldr um den Tu-
mor im Bereich nicht infiltriert erscheinender Netzhaut/
Aderhaut durchgefiihrt wurde. Aufgrund friiherer Tierex-
perimente wissen wir (Lincoff und Mitarb., 1970; Kreissig
und Lincoff, 1971, 1974), daB durch transsklerale Kryope-
xie nicht nur eine Vernarbung und Atrophie der Netzhaut,
sondern auch eine Abnahme und eventuell ein vélliger
Schwund der Aderhautgefdfie ausgeldst wird. Bei keinem
der behandelten Melanom-Patienten war eine 2. Plaque-
Operation, zusitzliche Photokoagulation oder Chemothe-
rapie erforderlich geworden.

Wihrend der Nachbeobachtungszeit hatte sich bei keinem
mit Jod-125 bestrahlten Auge eine Bulbusverkleinerung,
Katarakt, Rubeosis iridis oder Optikusatrophie entwickelt;
letztere auch nicht bei dem in Abbildung 2 dargestellten
Patienten mit papillennahem Tumor. Es muf} hierbei aber
zugleich daran erinnert werden, dal die Nachbeobach-
tungszeit erst 1-1% Jahre umfaft.

Wichtig erscheint auBerdem, daBl durch die Bestrahlung
mit Jod-125 nicht nur der Bulbus erhalten werden konnte,
sondern da3 das Ergebnis auch ein kosmetisch gut ausse-
hendes Auge mit zufriedenstellender Sehfunktion war.
Bei der Beurteilung der postoperativen Sehfunktion ist na-
tiirlich auch die Lage des Tumors, z.B. am Papillenrand
oder in der Makulagegend sowie ein lingeres Abgehoben-
sein der Makula durch eine exsudative Ablatio zu beriick-
sichtigen. Eine Abhebung der Makula haben wir bei der
Melanom-Behandlung in Makulanihe fiir die Dauer der
Bestrahlung vielmehr ausgenutzt und durch Flachlagerung
des Patienten noch unterstiitzt. Das Ziel sollte sein, auf
diese Weise die Makula weiter vom Bestrahlungsfeld weg-
zuverlagern. Nach Entfernung der Plaque hingegen wurde
der Patient angehalten, falls noch eine restliche exsudative
Ablatio vorhanden war, bis zum vélligen Verschwinden
derselben erhéht zu schlafen, um so eine Makulaabhebung
iiber Nacht zu vermeiden.

Bei der kleinen Patientenzahl mit noch relativ kurzer
Nachbeobachtungszeit kénnen noch keine Vergleiche mit
anderen lokalen Bestrahlungsmethoden angestellt werden.
Es sei aber trotzdem darauf hingewiesen, daB bei dem be-
schriebenen Behandlungsverfahren relativ prominente Tu-
moren - bis zu 8,7 mm - zur Regression gebracht werden
konnten. Dies war méglich, ohne daB es zu einer nachfol-
genden Bulbusverkleinerung gekommen ist.

Die beschriebene niederenergetische Radiotherapie mittels
Jod-125 mit Emission der notwendigen Bestrahlungsdosis
iiber einen sehr langen Zeitraum beinhaltet zugleich fiir das
Auge eine ,, Tumor-Chirurgie in kleinen Schritten*, ein Be-
handlungsprinzip, das - wie wir bereits von der Ablatio-
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Chirurgie her wissen (Kreissig, 1986) - vom Auge problem-
loser toleriert wird. Der Tumor wird hierbei trotzdem oder
moglicherweise noch effizienter zerstoért. Diese Therapie-
form trigt moglicherweise auch zur Schonung und besse-
ren Erhaltung des postoperativen Sehvermégens bei.
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