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Kozlésre érkezett: 1982. VIII. 2

A bérdaganatok sokfélesége koziill mind biolégiai, mind patolégiai
jelentGségénél fogva kiemelkedd szerepet tolt be a bor melanin képzé sejtjeinek
daganata, a melanoma, melynek kutatasiban a dermatolégusok mellett ott
talaljuk elsGsorban a patolégusokat, sebészeket, mikrobiolégusokat, genetiku-
sokat és immunolégusokat.

A bor preneoplasztikus és melanomas meghetegedéseinek klinikai kor-
ismézése elsGsorban a bdrgyobgyasz feladatat képezi. Intézetekben dermato-
hisztolégusok, patologusok sokszor egyiittesen, nagy feleldsséget vallalva
végzik a korismézést. A melanoma kezelése a mai modern sebészi, chemo-
és immunterapias kovetelmények miatt szintén intézethez kotott. Ugyanez
vonatkozik a nyalkahartyakon, a szemfenéken és az agyburkokon keletkezd
melanomara is.

Mivel leggyakrabban a boéron jelentkezik melanoma, a korzeti orvos
utan a bdrgyoégyasz észleli elsGként, ezért a koérisme felallitasdban & hivatott
szamitasba venni és jol ismerni azokat a korképeket, melyektsl a melanomat
el kell kiiloniteni. Csak a hosszui gyakorlat és konzultativ ténykedés segitheti
még a legjobban képzett dermatolégust is abban, hogy a klinikailag biztosnak
vélt vagy arra gyanidsnak tartott esetekben a felelgsséget vallalni tudja.
Ami a melanoma klinikai kérismézését illeti, ma még az a helyzet — és ez
tiinik ki masok adataibél is —, hogy a klinikus legnagyobb koriltekintése és
szakértelme ellenére sincs abban a helyzetben, hogy az utélagosanazegyediili
biztos histolégiai vizsgalattal melanoméanak kérismézett esetek tobb, mint
809%,-at eldzetesen makromorfolégiailag diagnosztizalni tudja. Sajnos, ez az
arany specialis intézetekben sem jobb. Ha szamba vessziik, hogy a b&ron
mintegy 70 pigmentélt sejtburjanzas fordulhat el6, érthetd, miért nehezebb
itt a klinikai korismét felallitani, mint a bdr tobbi malignus daganataiban.

Tekintve, hogy a melanoma prognézisa napjainkban a tumorok széveti
szerkezete és bioldgiai jellegzetességének ismeretén kiviil a tumorok korai

* A Magyar Tudomdnyos Akadémia Orvosi Tudomédnyok Osztdlya dltal szervezett,
»A daganatos betegségek kezelésének és megelézésének hazai helyzete” cimii 1982. mdjus 3-i
tudomadnyos iilésen elhangzott eldadds alapjin.
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felismerésének a fiiggvénye, érthetd, hogy ez a tétel igen fontos szerephez jut,
mert ettSl fiigg az ezekhez igazodé gyogykezelési irdnyok helyes megvalasz-
tasa is.

A melanoma az utébbi évtizedekben egyre gyakrabban keriil észlelésre.
A gyakoribb észlelés lehetséges okai kozott szerepelhet a jobb diagnosztikai
készség, a lakossag megnovekedett egészségiigyi kultiraja kovetkeztében
gyakrabbau kért orvosi segitség. A gyakoribb eléfordulids azonban dgy tiinik,
abszolit szdmbeli szaporodassal is 6sszefiigg. Ennek okaként elsének emlitik
az 6zonernyd karosodasa miatt nagyobb mennyiséghen Fé6ldiinkre juté ultra-
viola sugarzast. A légkori nuklearis robbantasok miatt megnovekedett hattér-
sugarzas oki szerepét illetGen nincsenek adataink.

Fajtabeli sajatsagok (angol-szaszok fokozott veszélyeztetettsége, négerek
viszonylagos védettsége), genetikus tényezSk (familiaris melanoma) szintén
szerepet jatszhatnak a melanoma fokozott incidencidjaban.

A melanoma novekvé gyakorisigat szemlélteti a Fold kiilonb6z6 fold-
rajzi teriiletein az 1. tablazat.

Az atlagos el6fordulast: 4—4,5/100 000 alapul véve, regionalis statiszti-
kank ennek megfelel§ incidencia értéket ad, melybdl az a kovetkeztetés is
levonhaté, hogy orszagosan évente mintegy 440 1ij melanomas meghetegedéssel

szamolhatunk.
1. tablazat
A melanoma incidencidgja a Fold Fkiilonbozo teriiletein
100 000 lakosra szamitva
1930 1955 1975
USA, Connecticut 1.2 4,8 7.2 (Elwood és Lee, 1975)
1970 1980
USA, Arizona 6,5 28,5 (Schreiber és mtsai, 1981)
1966 1975 1977
Ausztralia, Queensland 170 214 32,7 (Davis, 1980)
1980
Hazai becsiilt adat 4,5
2. tablazat
Morbiditisi adatok
1980
Uj melanomids beteg
Bacs-Kiskun megye 568 000 lakos
Csongrad megye 457000 ., 40
1,025 000 lakos ~4/100 000
Orszagosan ~11,000 000 ,, ~ 440
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1. dbra

Az 4j melanoma esetek szamszerli emelkedését szemlélteti a SZOTE
Bérklinika anyagéban az 1. abra. Ebbédl leolvashaté, hogy 1967 és 1981
kozott az vij megbetegedések szama Otszorosére ndtt. Ebben a bevezetdben
emlitett okokon kiviil az is szerepet jatszhat, hogy 1981-ben a kordbbi két
megyéhez még Bacs-Kiskun és Szolnok megye melanomés betegei is hozza-
adédnak.

A melanoma nemek ko6zotti megoszlasat demonstralja a 3. tablazat.
A férfiak és nSk aranya kellden nagyszamu beteganyag esetében 1:1.

3. tablazat
A melanoma incidencidja az Amerikai Egyesiilt Allamokban

Third National Cancer Survey 1975:

férfi ndé
4,3/100 000 4,1/100 000
Melanoma Clinical Cooperative Group
1130 beteg
férfi nd
51% 499%,
4.tablazat
Melanomds betegek életkori megoszldsa
1966 —1981
3 344 beteg ?
145 199
0—20 20—30 30—40 40—50 50—60 60—70 70—80 80— . N’em Osszes
értékelt
6 17 45 58 67 71 39 15 ‘ 26 334
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6,1% 12,2

23,5% 10,7
29: j 6,68% 27,03
120 3,43% 2,03%

2. égbra A primer melanomak lokalizécidja

Klinikdnk anyagaban az 1966 és 1981 kozott észlelt 344 melanomas
beteg koziil 145 volt férfi és 199 né. Eletkori megoszlasukat szemlélteti az 4.
tablazat.

Az 2. 4bran a daganat testtajékok szerinti megoszlasa lathat6 anyagunk-
ban. A fej, torzs, végtag és acralis lokalizaci6 felosztasban az alsé és felsd vég-
tagok kozo6tt nem tettiink kiilonbséget. A melanoma leggyakoribb lokalizacigja
a torzs (23,59,) ndknél a végtagok (27,039%,).

A melanoma prognézisiban fontos meghatarozé tényezd a daganat
mélységi invaziéjanak ismerete a Clark szerinti beosztasban. Ennek szazalékos
aranyat mutatja be a 5. tablazat.

Osszehasonlitasként lathaté a 6. tablazaton a kiilonb6z6 klinikai tipusi
melanomakban a mélységi invazié szazalékos megoszlasa a Melanoma Clinical
Cooperative Group 1117 melanomat szamlalé anyagaban.

5. tablazat

A daganat mélységi invdzidjanak foka
n = 344

Clark I. } Clark I1. “‘ Clark III. ‘ Clark IV. ‘ Clark V. ‘ Nem oszt.
|

3,48%, 7,84%, ‘ 34,39, 1 31,19, L 13,39 } 9,89,

6. tablazat

A Clark szintek szdzalékos megoszlasa 1117 melanomdban
(NM Clinical Cooperative Group 1977)

LMM SSM ‘ NM
Clark II 46,2 33,2 0,0
Clark III 25,0 32,9 33,7
Clark IV 17,3 29,6 44,0
Clark V il 3.5 20,6
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Anyagunk klinikai stadiumok szerinti megoszlasat szemlélteti a 7. tab-
lazat. Lathat6, hogy klinikai I. stidiumban, amikor még a tajéki nyirokcsomdék
érintettsége nem all fenn, a beteganyagnak kevesebb, mint fele jelentkezik.
Viszonylag sok azoknak a betegeknek a szama, akik méar tapinthaté vagy
a preventiv blokkdisszertacié soran szovettanilag kimutathaté tajéki nyirok-

csomé metastasissal, tehat klinikai II. stidiumban jelentkeznek.

A melanoma gyégykezelésének kiilonbozs lehetdségeit demonstralja
a 8. tablazat. Ezek a kezelési médok gyakran egyiittesen, kombinélva keriilnek

alkalmazasra.

A tumor sebészi eltavolitasanal igen sok szempont mérlegelése kivanatos.

Ezeket foglalja 6ssze vazlatosan a 9. tablazat.

7. tablazat

A Elinikai stadiumok megoszldsa
n = 344

Klinikai I. ‘ Klinikai II. Klinikai III. ’ Nem oszt.

48,89, 33,19% | 98% 8,3%
\

|

8. tablazat

Melanoma malignumban alkalmazott terapias eljarasok

Operativ

Irradiatios
Immunterdpia
Kemoterapia
Immuno-kemoterdpia

9. tablazat

A melanoma malgnum sebészeti kezelése

1. Primer tumor

prébaexcisio kérdése

anaesthesia kérdése

technikai kivitelezés

a miitét kiterjedése
lapszerinti
mélységi
amputdcio

2. Lokdlis recidiva, satellita és transitmetastasisok sebészi eltdvolitdsa, utékimetszés

3. Regionalis nyirokcsomék blokk-disszekcid
indikdciéja-profilaktikus
kurativ
idépontja-egyesiilésben
késleltetve
kiterjedése-continudlis
diszkontinudlis
unilateralis
bi- vagy ipszilaterilis
4. Palliativ sebészi beavatkozisok
multiplex b@rmetastasisok esetén
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10. tablazat

Sebészi kezeléssel elért terapids eredmények melanoma malignumban

5 éves
Szerzd Beteganyag Kezelési méd iﬁfé‘g: Sﬁﬂven tiinetmen-
% % tesség
%
Franklin és mtsai (1973) | 291 Std. I—IL | P 0 "d’i‘;e:gop‘e" 60 19 —
54 Std. I. - - - 59
Goldman (1975)
29 Std. II. o — - 28
134 Std. I—II. 5 55 — —
Biinte (1976)
80 Std. I. | ¥ 60 — —
Veronesi és Cascinelli 267 Std. I. 5 75 68 —
(1979)
‘WHO Int. Mel. Group \
Clin. Trial No 1 286 Std. I. Pr. tu. exc. 72 65 —
11. tablazat

A miitéti kezelés eredményei
(a primer tu. eltdvolitdsa)

»Queensland Melanoma Project” Brisbane, Australia

5 éves tulélés
%
Level Clark I. 96,7
Clark II.
Clark III. R
Clark IV 78,3
Clark V. 36,4
atlagos 5 éves
talélés
80,2

A miitéti kezelés eredményességét, a tumor mélységi invazigjatél valé
fiiggGségét kivanja szemléltetni a 10. és 11. tablazat.

A primer daganat eltdvolitasaval és ezen kivil még preventiv blokk-
disszekciéval is kezelt betegeink tilélési ratajanak Gsszehasonlitasat tartal-
mazza a 3. abra. Lathaté, hogy a klinikai I. és II. stidiumban levé melanomas
betegek 5 éves tilélése a csak primer tumor eltavolitasival kezelt betegeknél
419%,, mig azoknal a betegeknél, ahol a preventiv blokkdisszekcié is megtortént,
az 5 éves tilélés 599.

A preventiv blokkdisszekcié hasznossdgat kivanja szemléltetni a ko-
vetkez§ abra, melyen a preventive elvégzett blokkdisszekeciés anyagban
szovettanilag pozitivnek bizonyult esetek szamat dokumentaljuk.
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3. dbra

A melanomaban alkalmazott egyéb terapias eljarasokat foglalja Gssze
roviden a 12. és 13. tablazat.

A melanoma eredményes kezelésének feltétele a minél koraibb felismerés.
Tovabbi lehetGségeket kindl azoknak a preexisztalé lesicknak a megfigyelése,
preventiv eltavolitdsa, melyekbdl nagy valdsziniiséggel melanoma alakul ki.
A megel6zés lehetGségeit tinteti fel a 14. tablazat.

Kilonos figyelmet igényelnek azok a folyamatok, melyekben a melano-
cytak atipusos hyperplasiaja, esetleg dysplasiaja fordul el6. Ezeket az allapoto-
kat foglalja 6ssze a 15. tablazat.

A felvilagositas fontos szerepét tilkkrozi a korai ellatasban az a néhany
adat, mely a Queensland Melanoma Project (Ausztralia) kapcséan latott nap-
vilagot. 1977-ben a melanomas betegeknek tobb, mint fele jelentkezett olyan

12. tablazat

A melanoma malignum cytostaticus kezelésben leggyakrabban alkalmazott készitmények éskombindciék,
illetve a wveliik elérhets eredmények*

1. Monoterdpia DTIC (Dacarbasin) 17—339%, (25%,)

2. Kombinalt kezelési eljarasok

DTIC/Vincistrin 229, Ahman és mtsai
DTIC/Actinomycin 209, Gerner és mtsai
DTIC/BCNU 19.59%, Constanza és mtsai
BCNU/Vincistrin/DTIC 19%, Einhorn és mtsai

62,59, Cohen és mitsai

639, Luce
BCNU/DTIC/Hydroxyurea 27%, Constanzi és mtsai

20—309, Veronesi és Cascinelli

CCNU/Vincistrin/BLM 20—30Y, Veronesi és Cascinelli
BLM/Platinex/Holoxan (kiprébalas alatt)
BCNU/Hydroxyurea/DTIC/Vincistrin 309, Constanzi és mtsai

3. Extracorporalis regiondlis citosztatikus perfazié (Creech 1958)

* Kopf és misai, Kokoschka és Micksche, Veronesi és Cascinelli, valamint Fachklinik
Hornheide adatai alapjdn.
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13. tablazat
Immunterdpias eljarasok melanoma malignumban®*

I. Aktiv immunterdpia

1. Specifikus (autolég tumorantigennel)
a) Irradidciéval inaktivadlt tumorsejtek
b) Neuroaminidaseval kezelt tumorsejtvaccina
¢) Izolélt tumorasszocidlt melanomaantigen

2. Aspecifikus (immunadjuvans terdpia)
a) Komplett Freud-adjuvans
b) BCG (Pasteur, TICE, Behring-Werke, Glaxo)
¢) Corynebacterium parvum
d) Vakeinia-virus
e) Novényi kivonatok (Echinacin, Iscador)
f) Szintetikus vegyiiletek (Levamisol, DNCB)

II. Passziv immunterdpia
Reconvalescens szérum (deblockolo antitestek, cytotoxicus aktivitds)

II1. Adoptiv immunterdpia
1. Specifikus cytotoxicus allogen lymphocyta-kultira
2. Immun RNS

3. Transfer factor

* Bickhardt (1975) és Kokoschka (1979) kozl. alapjan.

14. tablazat

A melanoma megelozésének lehetoségei

exponalt naevusok eltavolitdsa
familidris melanoma sztirése

A ,,megmozdult anyajegy” eltdvolitdsa
az eii. felvildgositds fokozdsa

a diagnosztikus készség novelése

15. tablazat

Atipusos melanocyta hyperplasia

naevoid elvaltozdsokban, kiilsé behatdsokra,

mint: mint:

lentigo fényexpozicio
connatalis naevus corticosteroidok
Spitz-naevus fogamzasgitlok

halé naevus terhesség
dysplasticus naevus inadequat eltavolitas
szindromdk utdni recidiva

(familidris, sporadicus)

hamar, hogy a tumor egészen felszines volt, csak a Clark I—II. szintekig
infiltralt. Maximalisan 10 mm-es daganat atmérvel a melanomas betegek
csaknem 609, -a kereste fel orvosat. Ennek tulajdonithaté, hogy mig a morbidi-
tas ugrasszeriien emelkedett, a mortalitas szdmottevien nem nétt (16. és 17.
tablazat).
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16. tablazat

Infiltratio mélysége ,,Queensland Melanoma Project”” N. C. Davis

Clark %1.11. Maalnb :’:::érﬁ
1963 —1969 21,5 48
17. tablazat

A morbiditds és mortalitds alakuldsa melanomds betegeknél
.»Queensland Melanoma Project”” N. C. Davis

Morbiditas Mortalitas

1966 17 /100 000 4,1/100 000
1975 27,7/100 000 3,4/100 000
1976 32,1/100 000 4,1/100 000
1977 32,7/100 000 4,4/100 000

A hazai mortalitds alakulasat dokumentalja a 5. abra 1966 és 1979
kozott.

A 6. abra azt kivanja szemléltetni, hogy klinikink beteganyagiban
150 vizsgalt esetben mennyi idG telt el a daganat valészinii jelentkezése és
annak miitéti eltavolitasa kozott. A betegek haromnegyed részénél volt ez az
id6tartam 1 év vagy ezen beliili id3, a betegek negyede 1—5 év kozotti vara-
kozas utan fordult orvoshoz és keriilt miitétre.

A melanoma eredményes lekiizdése érdekében kifejtendd tevékenységet,
illetve a tiltott beavatkozasokat foglalja 6ssze a 18. és a 19. tablazat.

] D blockdissekciok szama 27
55 B histoldgiailag pozitiv esetek M
] 2
]
20+ M
] 1. 1
5 B 15 B -
151 1l z
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7 7 7 ~
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18. tablazat
Mit kell tenni?

szakorvossal konzultdlni
a beteget megfeleld intézetbe bekiildeni, gondozni
megfeleld adatszolgaltatdst adni
az eii. felvildgositast kiterjeszteni
laikusokra
szakképzettekre
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19. tablazat

Mit nem szabad ?

a festékes anyajegyeket excochledlni
kauterizdlni
electrodessicalni

az incipiens melanomat hideg késsel exciddlni

A melanoma, amennyiben a kiiltakaré daganata, szemiink el5tt névekv®,
konnyen észreveheté tumor. Kéltséges diagnosztikai eljarasok nélkiil is meg-
allapithat6 fennaéllasa. Megfeleld médon és kell§ idében torténé ellitasdhoz
mégis széles kori egészségiigyi felviligosité munkara van sziikség nemcsak
a laikusok, hanem a szakképzettek kozott is. Utébbiak korében ugyanis eléggé
elterjedt, hogy a festékes daganatokhoz — j6- vagy rosszindulatiak — egy-
altalin nem tanacsos hozza nyilni. Egyik melanomés betegiink amiatt
veszitett hénapokat a daganat miitéti eltavolitasaig, mert kezeld orvosa le-
beszélte a szemlatomast novekvé daganat eltavolitasarél. A korai staidiumban
megfeleld kautélak kozott végzett elektroexcisié teljes gyégyulast eredményez.
Mig a késve végzett miitétek utin — minden heroikus beavatkozas és adjuvans
eljaras ellenére — a betegeknek fele sem éri meg a miitét utani 5. évet. Rajtunk
all, hogy ez az arany az ausztriliai j6 tapasztalatok igénybevételével nalunk
is javuljon.

Osszefoglalds

A szerzik a SZOTE Bér- és Nemikortani Klinika melanomas beteganyaga-
nak elemzését végezték el az 1967 —1981.id6szakra vonatkozéan. Sajat adatai-
kat kiilféldi irodalmi adatokkal 6sszevetve megallapitjak, hogy az dj melano-
mas megbetegedések szama emelkedik. A betegek életkorszerinticsoportositasa-
bél kideriilt, hogy az utébbi években a fiatalabb, munkaképes korcsoportok
is fokozottan érintettekké valtak. Viszonylag nagyszami beteg jelentkezik
elérehaladott, mélybe infiltralé daganattal vagy mar tapinthaté nyirokesomé
attéttel.

A klinika altal kévetett miitéti eljarasok: primer tumor elektroexcisiéja
és preventiv blokkdisszekei6, az 6téves tulélési ratat 699 -ra emelte.

Nagy fontossagot tulajdonitanak a korai felismerést kovetd mitéti
eltavolitas mellett a daganat megelGzésének. A megel6zést eldsegitendd,
fokozott figyelmet javasolnak mindazon allapotokban, amelyek a melanocytak
atipusos hyperplasiajaval és dysplasiajaval jarnak. Javasoljak az egészségiigyi
felvilagositas kiterjesztését, valamint a szakképzettek megfeleld tovabbkép-
zését.

Orvostudomany 33, 1982
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