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Fruherkennung von Melanomen und
automatisierte Analyse von Haut-
verinderungen mittels Elektrischer
Impedanzspektroskopie
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Abb. 1: Unterschiedliche elektrische
Eigenschaften von normalem und
abnormalem Gewebe.

50|

Die Erweiterung automatisierter diagnoseunterstiitzenderVerfahren zur Melanomfriiherkennung
hat in den letzten Jahren das Interesse vieler niedergelassener Dermatologen geweckt. Mit
Abschluss der weltweit groBten Prospektivstudie zu diesem Thema rlickt auch die Leistungsfahig-
keit der Elektrischen Impedanzspektroskopie (EIS) in das Zentrum des Interesses vieler Praxen.

Wegen nach wie vor steigender Inzidenz und per-
sistent hoher Mortalitdtsrate bei Melanomen' ist
deren Friiherkennung ein wichtiger Fokusin nahezu
allendermatologischen Praxen. Das Hauptinteresse
giltder Erkennung zu einem maglichst friihen Zeit-
punkt: in situ oder Stufe 1.2 Die Sorge, bei einem
seiner Patienten ein Melanom Ubersehen zu haben,
begleitet viele Dermatologen in ihrer téglichen Ar-
beit. Auf der anderen Seite méchte man nichtjeden
auffalligen Naevus gleich exzidieren, da dies vom
Patienten nicht immer gewiinscht wird und da zu
haufige harmlose histologische Befunde nach Exzi-
sion das Vertrauen des Patienten nicht unbedingt
starken.

Gerate, welche zusétzlich zu den klassischen ABCD-
Regeln oder 7-Punkte-Checks zuverlassig und zeit-
nah weitere automatisierte Informationen zur Ent-
scheidung bereitstellen, ob eine Biopsie erfolgen
soll oder nicht, erfreuen sich daher steigender Auf-
merksamkeit.

NORMALES GEWEBE

Mit derin 20-jahriger Arbeit am Karolinska-Institut
in Stockholm entwickelten Elektrischen Impedanz-
spektroskopie steht jetzt unter dem Produktnamen
Nevisense® (Fa.SciBase, Stockholm) eine neue Tech-
nologie zur Verfligung, die dem Ziel, trotz hoher
Empfindlichkeit gleichzeitig auch die Anzahl falsch
positiver Befunde deutlich zu reduzieren, ein gutes
Stiick néher geriickt ist.

Funktionsweise von EIS

Bei unterschiedlichen medizinischen Bedingungen
weist das Hautgewebe unterschiedliche elektrische
Eigenschaften auf.® Atypisches Gewebe zeigt bei-
spielsweise eine andere Zellstruktur, Zellform,
GroBe, Ausrichtung und Kompaktheit im Unter-
schied zu normalem Gewebe. Alle diese Verdnde-
rungen wirken sich auf die Fahigkeit der Zelle aus,
Elektrizitdt zu leiten und zu speichern. EIS kann
dann diese Veranderungen durch Aussendung und

ABNORMALES GEWEBE
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—— Niedrige Frequenzen— geben vor allem den Bereich auBerhalb der Zellen wieder.
------- Hohe Frequenzen —geben den Bereich innerhalb und auBerhalb der Zellen wieder.
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Abb. 2

Messung von elektrischen Signalen analysieren und
kann auf diese Weise beispielsweise ein malignes
Melanom feststellen.*

EIS misst hierzu den Gesamtwiderstand im Gewebe
bei Wechselstromen unterschiedlicher Frequenzen.
Dabei wird zwischen zwei Elektroden an der Son-
denspitze eine fiir den Patienten nicht wahrnehm-
bare wechselnde Spannung angelegt. Umdie Lasion
sowohlinderBreitealsauchinderTiefeabzudecken,
wird die Messung in zehn Permutationen vorge-
nommen. Dabei erfolgen sowohl flache Messungen
zwischen benachbarten Elektroden als auch tiefere
Messungen zwischen weiter voneinander entfern-
ten Elektroden. Die Messtiefe betrdgt biszu 2,5 mm.
Innerhalb weniger Sekunden wird die Lasion durch
einen Algorithmus anhand vergleichender Mess-
daten von der Lasion und einer in der Umgebung
der Lasion befindlichen Referenzstelle klassifiziert.

Studiensituation

Nach Abschlussdererstensieben Grundlagenstudien
zumgrundsatzlichenNachweisder Durchfihrbarkeit
der EIS-Methode im ersten Drittel der 2000er-Jahre
wurde im Rahmen von zwei weiteren Studien der
Algorithmustrainiert undverfeinert. An dieser Studie
nahmen mehr als 2.000 Patienten an 19 verschiede-
nen Standorten in Europa teil. Hierzu wurden ca.
2.100 Lasionen untersucht, worunter sich 359 Mela-
nome in unterschiedlichen Stadien befanden. Diese
Studien waren 2010 abgeschlossen.5

Mitdem Ziel des wissenschaftlichen Nachweises fir
die Genauigkeit des EIS-Systems wurde im An-
schluss eine groBangelegte Pivotstudie initiiert. An
dieser Studie nahmen nochmalsinsgesamt 22 Klini-
ken in Europa und Nordamerika teil und insgesamt
wurden weitere 2.416 Ldsionen an 1.951 Patienten
untersucht. Diese Studie wurde 2014 im British
Journal of Dermatology verdffentlicht. Von den in
der Studie untersuchten 265 kutanen Melanomen
wurden 256 erkannt, die Sensitivitdt lag somit bei
979%. Ab T1b aufwarts lag die Erkennungsrate von
EIS sogar bei 100 %.’

Im Vergleich zu ABCD/Dermatoskop und 7-Punkte-
Check lag die Erkennungsrate von EIS bei jeder
Tumorstufe signifikant hoher.

Von den 55 nicht melanozytdren Hautkrebstypen,
darunter Basalzell- und Plattenepithelzellkarzi-
nome, wurden in dieser Studie ausnahmslos alle
erkannt, die Sensitivitat lag hier bei 100 %.

Die Ergebnisse der Pivotstudie zeigten flr die Ziel-
population eine hohe Sensitivitdt bei malignen Me-
lanomen. Dariiber hinaus erreichte EIS eine Spezi-
fitdt von 34 % bei Lasionen mitklinischem Verdacht
auf ein malignes Melanom. Dieses Ergebnis steht
wiederum fur eine deutliche Reduktion unnétiger
Exzisionen.

Integration von EIS in die Praxis

Mit dem Nevisense der Firma SciBase steht seit ca.
einem Jahr ein zugelassenes Gerat zur Elektrischen
Impedanzspektroskopie zur Verflgung. Hierbei
handelt essich um ein etwa laptopgroBes Gerdt mit
12 Zoll-Farb-Touchscreen. Eine integrierte Batterie
ermoglicht eine stromunabhdngige Funktion und
damit einen leichten Transport zwischen den Pra-
xisraumen. Per Kabel ist ein Applikationshandstiick
verbunden, welches zur Aufnahme der Elektroden
dient. Die nicht autoklavierbaren Messelektroden
sind patientenbezogenes Verbrauchsmaterial und
liefern laut Herstellerangabe jeweils flr ca. zehn
Lasionen zuverladssige Ergebnisse.®

Bei der Auslieferung erfolgt laut Herstellerfirma
eine ausfihrliche Einweisung flr den Behandler als
auch flr das Praxispersonal. Zusatzlich ist im Geréat
eine Tutorialsoftware enthalten. Das Verfahren ins-
gesamt ist recht einfach handzuhaben, weswegen
die Messunginder Praxis problemlosdelegierbarist.
Der Ablauf der Messung gestaltet sich unkompli-
ziert: Wahrend der Untersuchung werden diejeni-
gen Lasionen markiert, zu welchen zur endgltigen
Biopsieentscheidung weitere Informationen bend-
tigt werden. AnschlieBend wird - entweder durch
den Behandler selbst oder durch das Praxisperso-
nal - die Impedanzmessung vorgenommen.

Abb. 2: Applikator mit Elektroden
und Wirkungsweise der Elektrischen
Impedanzmessung (Nevisense®,

Fa. SciBase).
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Abb. 3: Anwendung des

Nevisense®-Verfahrens in der
Praxis: Die Durchfiihrung der
Elektrischen Impedanzmessung ist
delegierbar. (Quelle: SciBase)
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Diese erfolgt in zwei Schritten: Zum einen durch
eine Referenzmessung im zur Ldsion unmittelbar
benachbarten Gewebe, zum anderen durch die
eigentliche Messung auf der Lasion. Eine Begren-
zung flr die GroBe der untersuchten Lisionen
besteht nicht, da beliebig viele Messungen auf der
Lasion im Vergleich zur Referenz vorgenommen
werden konnen. Um die elektrische Leitfahigkeit
der Haut optimal zu gewdhrleisten, ist das Gewebe
vor der Messung mit den mitgelieferten NaCl-Pads
ca. 30 Sekunden lang zu befeuchten.

Nach Abschluss der Messungen liefert das Gerat in
Sekundenschnelle die Analyse aus dem Nevisense-
Klassifikator und stellt das Ergebnis tbersichtlich
auf einer Skala dar. Die Gegeniberstellung des
Scores mit dem entsprechenden Grad der Atypie
und einer Kennzeichnung des Empfindlichkeits-
punktes von 979% fur maligne Melanome aus
der Pivot-Studie ermdglicht es, den Patienten auf
Wunsch in die Kommunikation zur Biopsie- bzw.
Recallentscheidung mit einzubeziehen.

Im Allgemeinen werden die Kosten fir die Nevi-
sense-Anwendungen von den privaten Kassen
ubernommen, in seltenen Fallen wird eine Begriin-
dung erwartet. Fiir Kassenpatienten handelt es sich
um eine Selbstzahlerleistung.

Fazit

Mit der Elektrischen Impedanzspektroskopie steht
ein einfach in die Praxis zu integrierendes und wis-
senschaftlich abgesichertes, automatisiertes und
delegierbares Verfahren zur Friherkennung von
Melanomen zur Verfligung, welches innerhalb we-
niger Minuten die gewtinschte Information uber

den Grad der Atypieeiner Ldsion bereitstellt. Es weist
mit einer Sensitivitdt von 97 % eine sehr hohe Er-
kennungsrate auf und hilft bei einer Spezifitat von
349 gleichzeitig, die Anzahl unnotiger Exzisionen
signifikant zu reduzieren. Zudem legen die Ergeb-
nisse der Prospektivstudie nahe, dass diese Technik
auch zur Beurteilung der ebenfalls von steigender
Inzidenz betroffenen, nicht melanozytdren Haut-
krebstypen (,Heller Hautkrebs") gute Ergebnisse
erwarten lasst.
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