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Weichgewebesarkome sind eine Gruppe seltener und schwierig zu behandelnder Tumore mit in lokal
fortgeschrittenem Stadium ungiinstiger Prognose. Ahnliches gilt fiir Glioblastome — hier wurde durch
die alkylierende Substanz Temozolomid bei den Tumoren, die einen methylierten Methylguanin-
Methyltransferase-Promoter haben in der Kombination mit Radiotherapie eine prognoseverbessernde
Therapieoption geschaffen. Dawon ausgehend entstand die Idee, den Anteil der Tumore mit einer
Methylguanin-Methyltransferase-Prometermethylierung bei den Weichgewebesarkomen zu
untersuchen.

Hierzu wurde bei 78 Sarkomen mittels methylierungsspezifischer Polymerasekettenreaktion (MSPCR)
und Immunhistochemie (IHC) ein Methylierungsstatus — also eine Promotermethylierung, die zu einer
geringen Expression in der Immunhistochemie fihrt — bestimmt. Hierbei wurden Proben aus
verschiedenen Gruppen der Weichgewebesarkome (Liposarkome, Synowvialsarkome,
Myxofibrosarkome, Leiomyosarkome, maligne periphere Nervenscheidentumore (MPNST) und
undifferenzierte pleomorphe Sarkome) untersucht.

Da sowohl die methylierungsspezifische Polymerasekettenreaktion als auch die Immunhistochemie
fehleranfallig sind, wurde die Kombination der beiden Methoden benutzt. Es bestand ein signifikanter
Zusammenhang zwischen den Ergebnissen won methylierungsspezifischer Polymerasekettenreaktion
und IHC. Allerdings gibt es keine anerkannten Standards fur die Bestimmung des Methylierungsstatus
und die Interpretation der Untersuchungsergebnisse, wvor allem hinsichtlich der Immunhistochemie.
Auch liegen zum Einfluss der Vorbehandlung auf die Promotermethylierung unterschiedliche Daten
vor. Inhomogenitdten im Tumor lassen sich nicht ausschlielen und kénnen das Ergebnis verandern.
Die Zahl der untersuchten Proben pro histologischem Typ ist bei uns, jedoch auch in der Gesamtheit
der vorliegenden Studien gering.

Bei den 70 Untersuchungen, die ein auswertbares Ergebnis erbrachten, erbrachten insgesamt sechs
einen positiven Methylierungsstatus. Diese geringe Rate won unter 10% war Uber die verschiedenen
Gruppen der Weichgewebesarkome relativ gleichmaRig werteilt. Auffallig war, dass in der Gruppe der
vorbehandelten Proben  mit nul  wn 15 Tumorgeweben kein einziger  positiver
Promotermethylierungsstatus wvorlag gegentber sieben won 58 Proben bei den nicht vorbehandelten
Proben, jedoch ist auch dies kein signifikanter Unterschied.

Insgesamt scheint die Promotermethylierung bei Weichgewebesarkomen ein seltenes Ereignis zu
sein, daher ist die Verfolgung einer auf der Promotermethylierung aufoauenden Therapiestrategie, z.
B. im Rahmen einer klinischen Studie, eher nicht erfolgsversprechend.



