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A bôr, a nyálkahártyák, a szem és ritkán az
egyéb szövetekben jelen lévô festéksejtekbôl ki-
induló rosszindulatú daganat, a melanoma ma-
lignum a fehér lakosságot érintve világszerte
növekvô gyakorisággal fordul elô, és ezt hazai
adataink is igazolják. Korai stádiumban történô
megfelelô sebészi kimetszéssel a melanoma
malignum jól gyógyítható, míg a szervezetben
már szétterjedt daganatos sejtek a túlélési esélyt
nagyon csökkentik. 
Hazánkban a melanomás betegek jelentôs része
igen késôn, gyakran már áttétes daganattal vagy
egyáltalán nem is jut el megfelelô onkológiai jár-
tassággal rendelkezô bôrgyógyász szakorvos-
hoz. A háziorvosok, gyermekgyógyászok és más
társszakmák igen nagy segítséget nyújthatnak a
betegek felvilágosításában és a festékes daganat
korai, még gyógyítható stádiumban való felisme-
résében. A melanoma malignum klinikai diag-
nózisa és a kezelési stratégia meghatározása
azonban bôronkológiában jártas szakemberek-
bôl álló munkacsoport feladata. 
A diagnosztikát új technikák alkalmazása, pél-
dául a digitális dermatoszkópia segítik. A mela-
noma elsôdleges sebészi kezelésében az utóbbi
években jelentôs szemléletváltozás történt, így
rutineljárássá vált jól körülírt indikáció mellett
a primer daganat eltávolításával együtt vég-
zett úgynevezett ôrszemnyirokcsomó-biopszia,
amelynek kivitelezése speciális sebészi jártassá-
got és technikai feltételeket igényel. Az elô-
rehaladott daganatoknál végzett gyógyszeres ke-
zelések és az úgynevezett immunterápiák is cél-
zott onkológiai gyakorlatot tesznek szükségessé. 
A laikusok felvilágosítása és a szakmai tovább-
képzéseken a téma hangsúlyozása a prevenció
alapeleme. Mivel a betegek túlélési esélyeit
alapvetôen az elsôdleges ellátás határozza meg,
így érthetô az a törekvés, hogy a melanomás be-
tegek kezelése és gondozása elsôsorban bôr-
daganatcentrumokban történjen. 
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MANAGEMENT OF CUTANEOUS
MALIGNANT MELANOMAS

Malignant melanoma, the disease originating
from pigment cells of the skin, mucous memb-
rane, eye and rarely from other tissues, shows
increasing incidence in the Caucasian popula-
tion. 
The Hungarian statistical data correspond with
the data of other countries. In the early stages of
malignant melanoma surgical removal of the
tumor is often curative, but patients with
disseminated tumors have a poor survival rate.
Regrettably, in Hungary the majority of mela-
noma patients are diagnosed with advanced tu-
mors, with nodal or systemic metastasis. Physi-
cians working in other fields of medicine have a
great responsibility in patient education and in
early detection of susceptible pigmented lesions.
Diagnosis and treatment of malignant melanoma
requires an experienced dermatologist. 
The clinical diagnosis of melanoma is aided by
several new techniques, like digital dermatos-
copy. In recent years, surgical therapy of ma-
lignant melanoma has changed: today we
routinely perform sentinel node biopsy. This
type of surgical technique requires experience.
In advanced disease the use of chemotherapy
and immunotherapy requires onco-dermatolo-
gical experience. Educating the public and phy-
sicians provides the basis for prevention.
Survival rate is mainly dependent on the quality
of primary care which determines survival rate,
therefore it is essential that patients with mela-
nomas are followed up in onco-dermatological
centers.

malignant melanoma, risk groups,
demographic data, therapy
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A melanoma malignum a bôr, a nyálkahártya, a
szem és ritkán egyéb szövetekben jelen lévô
festéksejtekbôl kiinduló rosszindulatú daga-

nat, amely a fehérbôrû lakosságot érintve világszerte
növekvô gyakorisággal fordul elô. Az Egyesült Álla-
mokban élô férfiaknál az ötödik, míg nôknél a hetedik
leggyakrabban elôforduló daganatféle, fiatal nôknél, a
20–29 éves korosztályban a leggyakoribb malignoma.
Riasztó volt az a becslés, amely szerint az Egyesült Ál-
lamokban az ezredforduló idején minden 75. amerikai
állampolgár az élete folyamán egyszer melanoma ma-
lignumban fog szenvedni (1, 2), de errôl jelenleg még
nincsenek új adatok. 2004-ben 55 000 melanoma ma-
lignumban szenvedô új beteg felismerését és 7900 be-
teg elvesztését prognosztizálták (3).

Az irodalmi adatok mellett a klinikai gyakorlat is
azt mutatja, hogy drámaian emelkedik a fiatalabb,
elsôsorban a számos anyajegyet hordozó, úgynevezett
dysplasticus naevus szindrómában szenvedô egyének
esetén diagnosztizált melanoma malignum elôfor-
dulása. A pigmentsejtes malignomák növekvô száma,
a fiatalabb korosztály haláloki statisztikájában elfog-
lalt „elôkelô” helye és az utóbbi években bevezetett
újabb terápiás lehetôségek is aktuálissá teszik és fel-
tétlenül indokolják, hogy idôrôl idôre foglalkozzunk
e kórképpel.

Incidencia és demográfiai adatok

A melanoma malignum gyakorisága földrajzilag válto-
zó, legnagyobb az elôfordulása az ausztráliai Queens-
landben, ahol 100 000 lakosra vonatkoztatva évente 46,
míg Európában évente 5–15, az Egyesült Államokban
átlagosan 11 új melanoma malignumot diagnosztizál-
nak (3).

Az újraszervezôdött hazai rákregiszter adatai szerint
2001-ben 1117 új melanoma malignumot kórisméz-
tünk Magyarországon, ami becslésünk szerint évi
10–11 új beteget jelent 100 000 lakosra számítva (4).

Korábbi, 1995-ben megjelent közleményünkben már
bemutattunk szegedi adatokat (5). A korai 80-as évek-
ben öt és az elmúlt évtized elején észlelt kilenc új beteg
helyett az ezredvégen 15–18 melanoma malignumot di-
agnosztizáltunk 100 000 lakosra vonatkoztatva Szege-
den (1. ábra).

A látszólag hirtelen növekvô incidencia részben az
évente szervezett szûrô jellegû programok, az írott és
elektronikus médiákban rendszeresen megjelenô isme-
retterjesztô és felvilágosító mûsorok eredményeként
felismert nagyobb betegszámot jelezheti, azonban ge-
netikai faktorok, megváltozott napozási szokásaink és
a környezetszennyezôdés is fontos szerepet játszhat az
országos átlagnál gyakoribb elôfordulásban.

Klinikánkon, amely Délkelet-Magyarországon bôr-
daganatcentrumként is mûködik, az utóbbi 30 évben
1802 betegnél kórisméztünk szövettani vizsgálattal
melanoma malignumot. A kezelt új betegek száma
évrôl évre nôtt. Az irodalmi adatokkal megegyezôen, a
nôk esetén mutatkozik gyakoribb elôfordulás a mi ada-
taink szerint is. A 777 férfi és 1025 nôbeteg átlagélet-
kora a festéksejtes bôrdaganat felismerésekor 53,6 év
volt, amely szintén megegyezik az irodalmi átlaggal.
Betegeink nagy része Szeged város, Csongrád, Békés és
Bács-Kiskun megye területérôl került klinikánkra. 

Prognosztikai faktorok
és kockázati tényezôk

A melanoma malignum, agresszív viselkedése mellett,
másik jellegzetes tulajdonsága, hogy rendkívül szeszé-
lyes. Számos jól ismert prognosztikai faktor ellenére az
adott egyénre vonatkoztatható kórjóslat értéke azon-
ban manapság is igen kicsi. 

RÖVIDÍTÉSEK

ALM: acrolentiginosus melanoma
BOLD: bleomycin-oncovin-lomustin- dacarbazin
CTLA-4 (cytotoxic-T-lymphocyte-associated antigen 4):

citotoxikus T-sejtekhez kapcsolt antigén 4
DN: dysplasticus naevus
DTIC: dacarbazin
IFN-α: interferon-alfa
IL-2: interleukin-2
IL-12: interleukin-12
GM-CSF: granulocyta-macrophag kolóniastimuláló

faktor
LAK-sejtek (lymphokine activated killer cells): lymphokin

aktiválta ölôsejtek
LM: lentigo maligna
LMM: lentigo maligna melanoma
MART-1 (melanoma antigen recognized by T cells):

T-sejtek által felismert melanomaantigén
MM: melanoma malignum
NM: nodularis melanoma
RLND (radical lymph node dissection): radikális tájéki

nyirokcsomó-kiirtás
SSM: felszínesen terjedô melanoma
TILs (tumor-infiltrating lymphocytes): tumort infiltráló

lymphocyták

A melanoma malignum incidenciája Szegeden (beteg/
100 000 lakos) 

Az elsõ három oszlop a nyolcvanas évek adatait mutatja, majd a
4. oszloptól az évenkénti incidenciát 2003-ig. Az 1996-ban lát-
ható hirtelen incidencianövekedés egy felvilágosító kampány és
szûrõ jellegû vizsgálat eredménye.

1. ÁBRA
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Az utóbbi évek irodalmi adatai szerint a melanoma
malignum kórlefolyását a primer tumor vastagságán és
szöveti invázióján túl (6, 7), leginkább a regionális nyi-
rokcsomók tumoros érintettsége határozza meg. A da-
ganat felszínének kifekélyesedése is kedvezôtlenebb
kórjóslatra utal. Ezt tükrözi az új TNM (daganat-
besorolási) rendszer is (8), amely a fekélyképzôdés
fennállásakor azonos daganatvastagság mellett maga-
sabb kockázati csoportba sorolja a beteget (1., 2. táblá-
zat). 

A melanoma malignum klinikai és szövettani típusa
is befolyásolja a prognózist. Az idôs emberek fényká-
rosodott bôrén, leggyakrabban az arcon elôforduló
úgynevezett lentigo maligna, amely csak a hámot
érintô, in situ melanoma malignum, évtizedeken át las-
sú, horizontális növekedést mutat, és ezt követôen vá-
lik csak invazív lentigo maligna melanomává, amelyet
klinikailag az egyenetlenül pigmentált folton belül ki-
alakuló csomós részlet jelez. A felszínesen terjedô
melanoma prognózisa is kedvezôbb a horizontális nö-
vekedés miatt, mint a gyorsan áttétet adó, már a daga-
nat keletkezésekor is a bôr rétegeiben függôleges terje-
désû, úgynevezett nodularis melanoma. Szintén a

kedvezôtlen kimenetelû daganatok csoportját képezik
a tenyéren-talpon és köröm alatt növekvô, úgynevezett
acrolentiginosus melanomák. A nyálkahártyák festékes
daganatai is általában rossz prognózisúak, mivel rejtett
növekedésük miatt (kötôhártya, száj- és orrnyálkahár-
tya, melléküregek, hüvely, végbél stb.) gyakran csak át-
tétük hívja fel rájuk a figyelmet. A pigmentet nem tar-
talmazó, úgynevezett amelanoticus melanoma elsôsor-
ban diagnosztikus nehézséget okoz, erre a típusú daga-
natra is az igen gyors növekedés és a kedvezôtlen kime-
netel jellemzô (2., 3. ábra). Az idôsebb életkorban és a
férfiakon jelentkezô daganatok esetén szintén kedve-
zôtlenebb kórjóslattal kell számolnunk (9).

A hisztológiai leleten szereplô egyéb adatok, ame-
lyek a daganat sejttípusára, a kísérô sejtes reakcióra, a
regresszió szöveti jeleire (10) és a tumorsejtek osztó-
dási aktivitására vonatkoznak, további fontos prog-
nosztikai információt hordoznak a klinikai onkológus
számára a késôbbi kezelés meghatározásában. 

A Queenslandben észlelt igen magas incidencia-
adatokhoz képest a dél-magyarországi adataink nem
tûnnek olyan riasztónak, mint amennyire azok, ha az
általunk kezelt betegek prognosztikai faktorait értékel-

A melanoma malignum patológiai TNM-osztályozása

„T” klasszifikáció „N” klasszifikáció „M” klasszifikáció

T1 ≤1,0 mm N1 1 regionális nyirokcsomó M1 távoli cutan, subcutan
T2 1,01–2,0 mm a: mikrometasztázis* nyirokcsomó-metasztázis
T3 2,01–4,0 mm b: makrometasztázis** M2 tüdõmetasztázis
T4 >4,0 mm N2 2–3 regionális nyirokcsomó M3 egyéb belszervi metasztázis
a: ulceratio nélkül a: mikrometasztázis M1-M2+emelkedett LDH
b: ulceratióval b: makrometasztázis

c: intranzit/szatellita(k) metasztázis
nyirokcsomó-érintettség nélkül

N3 négynél több regionális nyirokcsomó/
N2c+nyirokcsomó-metasztázis

T: primer tumor; N: nyirokcsomó-metasztázis; M: távoli metasztázis
*Nem tapintható regionális nyirokcsomók esetén õrszemnyirokcsomó-biopsziával igazolt nyirokcsomóáttét.
**Klinikailag észlelhetõ (tapintás, ultrahang) és szövettanilag is igazolt áttét.

1. TÁBLÁZAT

A melanoma malignum stádiumbeosztása (AJCC, UICC 2002)

I. stádium II. stádium III. stádium IV. stádium

I.A T1a N0 M0 II.A T2b N0 M0 III.A T1-4a N1a M0 IV T1-4ab N1-3ac M1-3
T3a N0 M0 T1-4a N2a M0

I.B T1b N0 M0 II.B T3b N0 M0 III.B T1-4b N1a M0
T2a N0 M0 T4a N0 M0 T1-4b N2a M0

T1-4a N1b M0
II.C T4b N0 M0 T1-4a N2b M0

T1-4a N2c M0
III.C T1-4b N1b M0

T1-4b N2b M0
T1-4b N2c M0
bármely T N3 M0

T: primer tumor; N: nyirokcsomó-metasztázis; M: távoli metasztázis

2. TÁBLÁZAT



jük. A betegeink fele igen elôrehaladott primer tumor-
ral vagy nyirokcsomó-, illetve távoli áttéttel került fel-
ismerésre (4–6. ábra). A férfi betegek csoportjában do-
minált a rossz prognózissal járó, törzsi lokalizációjú és
nodularis szövettani típusú primer melanoma malig-
num, míg a nôk esetében gyakrabban fordult elô a
kedvezôbb kórlefolyású, végtagi elhelyezkedésû és a
felületesen terjedô hisztológiai csoportba sorolható
melanoma malignum.

Jól ismert, hogy a világos hajú, fehér bôrû, szeplôs,
fényérzékeny, világos szemû egyének esetében a me-
lanoma malignum kockázata az átlagpopulációhoz ké-
pest jelentôsen nagyobb. Az utóbbi idôben ismerték
fel, hogy a melanocortin-1 receptor veleszületett mutá-
ciói kapcsolódnak a világos bôrû, vörös, fényérzékeny
fenotípushoz, ez egyben a melanoma malignumra való
fokozott hajlammal is jár (11). Ugyancsak jól ismert a
fokozott kockázat a nagyszámú festékes anyajegyet, il-
letve a multiplex dysplasticus naevust hordozó egyé-
neknél is (7. ábra) (12, 13). Elôzetes melanoma ma-

lignum körülbelül tízszeres kockázatot jelent a máso-
dik melanoma malignum megjelenésére a diagnózist
követô elsô két évben (14). A visszatérô napfény-ex-
pozíció, a napágyak használata és elsôsorban a gyer-
mekkorban elszenvedett napégések kóroki szerepe is
jelentôs (15–21). A mostanában divatos önbarnító kré-
mek azonban nem jelentenek kockázatot, mivel azok
csak a felhám elszínezôdését hozzák létre, és ez nem áll
kapcsolatban sem a melanintermelôdéssel, sem a
melanocytákkal. Így az ilyen krémekkel elôidézett bar-
naságot tekinthetjük csupán orvosi szempontból
„egészségesnek”.

Számos alkalommal merül fel az a kérdés, hogy egy
anyajegy mechanikai sérülése jelent-e kockázatot a
malignus elfajulásra? Megfelelô szintû evidencia nincs
az erre vonatkozó irodalmi adatokban. A legtöbb pub-
likációban elsôsorban az „arteficiális” sérülések (példá-
ul lézerrel kezelt veleszületett anyajegyekben, elektro-
kauterrel eltávolított anyajegyek talaján kialakult mela-
noma stb.) utáni malignus transzformációról számol-
nak be. A klinikai gyakorlatban is számos anekdotikus
adat van arról, hogy például a lábszáron lévô anya-
jegybôl kakascsípés után alakult ki a festékes daganat,
vagy lószôrrel lekötött anyajegy(?) után észleltünk is-
meretlen primer tumor mellett létrejött metasztatikus
nyirokcsomót. Mindezek felvetik a trauma szerepét az
anyajegyek malignus transzformációjában, azonban
nem jelentik azt, hogy minden olyan közönséges anya-
jegyet el kell távolítani, amelyet bármiféle apró sérülés
ér. 

Familiáris melanoma malignum létrejöttében el-
sôsorban genetikai tényezôk feltételezhetôk. A
CDKN2A és CDK4 gén mutációja több, melanoma
malignumban szenvedô család esetén kimutatható,
azonban az esetek több mint felében jelenleg még nem
ismert a génhiba (22–25).

A kockázati csoportok felismerése és rendszeres kö-
vetése a melanoma malignum okozta mortalitás javítá-
sa szempontjából alapvetô fontosságú feladat.

Klinikai diagnózis

A melanoma malignumot utánzó számos kórkép miatt
nagy a klinikai diagnosztikus tévedés lehetôsége, még
gyakorlott bôrgyógyászcsoport esetén is elérheti a
15–20%-ot. A hibás diagnózistól való félelem az oka,
hogy számtalanszor feleslegesen távolítunk el jóindula-
tú bôrelváltozásokat, amely jelentôs többletköltséget
jelent a társadalombiztosításnak, nem beszélve a bete-
geket terhelô morbiditásról. A gyanús anyajegyek felis-
merésében a háziorvosoknak, gyermekgyógyászoknak
és a társszakmáknak van fontos szerepük, míg a bôr-
daganatok kimetszésének indikációjában és a mela-
noma kórismézésében a bôronkológiában jártas bôr-
gyógyász szakorvosoknak kell felelôsséggel dönteniük.

A melanoma malignum gyanúja merül fel minden
olyan festékes elváltozásnál, amely a bôrön hirtelen, de
novo alakul ki, vagy egy korábban meglévô színes anya-
jegy külleme megváltozik. A színbeli eltérés, a felszíni

LAM 2005;15(7):525–534.528

LAM-TUDOMÁNY • TOVÁBBKÉPZÉS • ÖSSZEFOGLALÓ KÖZLEMÉNY

A melanoma malignum variánsainak jellegzetes klini-
kai képe

LMM: lentigo maligna melanoma; SSM: korai felszínesen terjedõ
melanoma; NMM: nodularis melanoma

2. ÁBRA

A melanoma malignum ritkább klinikai formái

ALM: subungualis/acrolentiginosus melanoma; AMM: amelano-
ticus melanoma

3. ÁBRA

LMM

ALM

Alsó ajak MM AMN

Conjunctiva MM

NMM

Korai SSM
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hámlás, nedvedzés, vérzés jelentkezése vagy fekély ki-
alakulása, az elváltozás hirtelen növekedése, esetleg
viszketés és gyulladásos jelek hívhatják fel a figyelmet
a rosszindulatú elfajulásra. 

A festékes elváltozások elkülönítô kórismézésében
igen hasznos és nagy segítséget jelent minden gyakor-
ló orvos számára az úgynevezett „ABCDE szabály” al-
kalmazása, amelyben az 

– az „A” a tumor kétirányú aszimmetriáját, 
– a „B” (border=szél) a szélek szabálytalanságát, 
– a „C” (color): az elváltozás sokszínûségét (fehér,

szürke, barna, fekete, vörösesbarna, vörös), 
– a „D” a fél cm-nél nagyobb átmérôt, 
– az „E” korábban lapos bôrelváltozás kiemelkedését

(elevatio) jelenti.
Természetesen ez nem azzal egyenlô, hogy minden

elôdomborodó anyajegy gyanús, mivel a legtöbb kö-
zönséges anyajegy (intradermalis naevusok, jóindulatú
kötôszöveti elváltozások stb.) a bôr szintjébôl elô-
emelkedô. Fontos a változás, a vertikális növekedés
észlelése, mint gyanújel. Az esetek nagy részében a
melanoma malignum a felsorolt jellegzetességeket hor-
dozza, így laikusok számára is fontos a felsorolt
figyelmeztetô jelek megismerése.

A klinikailag diagnosztikus nehézséget jelentô tu-
morok esetén értékes kiegészítô információt ad a
bôrgyógyásznak a pigmentstruktúra részletesebb ta-
nulmányozására szolgáló dermatoszkóp használata. Se-
gítségével a melanoma malignumtól jól elkülöníthetôk
a szabad szemmel esetenként ijesztô küllemû, fekete
színû seborrhoeás keratosisok, jóindulatú ér eredetû
anyajegyek és a pigmentált basaliomák. Az eszköz se-
gítségével az anyajegyekben létrejött részleges elfajulás
jelei is könnyebben észrevehetôk. A technika fejlô-
désével lehetôvé vált a dermatoszkópos kép részlete-
sebb tanulmányozására szolgáló epiluminescens mik-
roszkópia alkalmazása, a dermatoszkópos kép digitális
képrögzítése és a látottak komputeres értékelése is (8.,
9. ábra). A felsorolt modern eljárásokkal korszerûen
végezhetô a megbízható diagnosztika és a rizikócso-
portok követéses vizsgálata, így kiküszöbölhetôvé vá-
lik számos indokolatlan és kozmetikailag zavaró heggel
gyógyuló sebészi kimetszés is.

A primer melanoma malignum
sebészi kezelése

A melanoma malignum kezelése alapvetôen sebészi, a
klinikai gyanút a kórszövettani vizsgálat erôsíti meg
vagy zárja ki. Prognózisa és a követendô terápiás elv
helyes megválasztása céljából ismernünk kell a daganat
vastagságát (6), a tumorsejtek mélységi terjedését (7),
a kifekélyesedést és a tájéki nyirokcsomók kórszövet-
tani vizsgálatának eredményét (1., 2. táblázat). Ezen
adatok alapján alakítható ki a beteg kockázati besorolá-
sa (26). Ezek a prognosztikai adatok csak a szélességé-
ben és mélységében egyaránt ép biztonsági zónával el-
távolított, egy darabban kiemelt tumor esetén állapít-
hatók meg, ezért ha felmerül a melanoma malignum

gyanúja, kerülni kell a mintavételt és a részleges kimet-
szést. Csak akkor megengedett az elôzetes szövettani
vizsgálatra a mintavétel, ha a daganat helye miatt a tel-
jes eltávolítás csak csonkító jellegû mûtéttel lehetséges.
Tekintettel arra, hogy a bôrdaganatok, így a melanoma

A melanomás esetek megoszlása (%) a tumor vastagsága szerint
(n=1802)

4. ÁBRA
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5. ÁBRA
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malignum esetén is az elsô beavatkozás meghatározza a
beteg sorsát, így fontosnak tartjuk hangsúlyozni, hogy
bôrgyógyászati vélemény nélkül a bôrrôl bármiféle el-
változás eltávolítása szakmailag kifogásolható.

Számos vita alapját képezi azonban, hogy milyen
módon operáljuk a melanoma malignumot. Irodalmi
adatok a korábbi széles kimetszések létjogosultságát
megkérdôjelezik. A retrospektív vizsgálatok igazolták,
hogy az in situ, azaz csak a hámot érintô folyamatok-
nál megengedett a 0,5 cm, az 1 mm alatti invazív tumo-

rok esetén az 1 cm, az 1–2 mm közötti elváltozásoknál
az anatómiai lokalizációtól függôen 1–2 cm, míg az en-
nél vastagabb tumoroknál is elegendônek bizonyult a
2 cm-es biztonsági zóna alkalmazása (27).

A klinikailag kérdéses esetekben, a diagnosztikus
célból, helyi érzéstelenítésben 5 mm-es biztonsági zó-
nával végzett in toto kimetszést több munkacsoport
megengedhetônek tartja, az ilyen módon végzett eltá-
volítás nem kedvezôtlenebb a prognózis szempontjá-
ból, mint a széles udvarral végzett azonnali kimetszés
(28–30). Amennyiben a tumor vastagsága szükségessé
teszi, négy héten belül, a szövettani méretek figyelem-
bevételével kiterjeszthetô a biztonsági szegély. 

Klinikánkon alkalmazott általános elvünk, hogy a
részletes kivizsgálást (mellkasröntgen, hasi, kismeden-
cei és nyirokcsomó-ultrahang, csontszcintigráfia, ko-
ponya-CT, szemészet) követôen, bôrgyógyász, patoló-
gus, sebész, onkológus szakorvosokból álló „onko-
team” véleménye alapján történik a kezelés. Típusos
képet mutató melanoma malignum esetén a klinikailag
becsült tumorvastagság alapján határozzuk meg az iro-
dalmi ajánlásoknak megfelelô 0,5–2 cm-es sebészi ki-
metszést, és lehetôleg primer varrattal vagy azonnali
plasztikai megoldással (forgatott lebeny, interpozíciós
lebeny, ritkán szabad, félvastag bôrtranszplantáció) pó-
toljuk a mûtét során keletkezô szövethiányt. A klinika-
ilag kérdéses esetekben fél cm ép szegéllyel távolítjuk
el a gyanús elváltozást, és a pontos szövettani paramé-
terek ismeretében döntünk a további onkológiai teen-
dôkrôl. 

Regionális nyirokcsomók
sebészi ellátása

Tapintható, valamint ultrahangvizsgálattal, illetve aspi-
rációs citológiával igazolt daganatos nyirokcsomók
esetén radikális tájéki nyirokcsomó-kiirtás (radical
lymphnode dissection, RLND) javasolt.

Évtizedek óta vitatott kérdés azonban a klinikailag
negatív nyirokcsomók ellátása melanoma malignum-
ban. A preventív, azaz a nem tapintható regionális nyi-
rokcsomók kiirtása esetén számos alkalommal észlelt
hisztológiai daganatmentesség, a mûtéthez csatlakozó
és az életminôséget jelentôsen befolyásoló nyirokelfo-
lyási szövôdmények a beavatkozást ellenzôk táborát
erôsítették (31). A Morton és munkatársai által ajánlott
úgynevezett „sentinel”, vagy ôrszemnyirokcsomó-
módszer (32) alkalmazásával vált lehetôvé a szelektív,
azaz a hisztológiailag igazolt mikrometasztázissal bíró
esetekben elvégzett radikális nyirokcsomó-kiirtás,
amely jelentôs szemléletváltozást hozott a melanoma
malignum sebészi kezelésében (32–34). A 2002-tôl ér-
vényes új TNM szerint, az ôrszemnyirokcsomó szö-
vettani eredménye besorolási tényezôvé lépett elô, az-
az az ôrszemnyirokcsomó hisztológiai eredményének
ismerete a stádiummeghatározáshoz ma már elenged-
hetetlenné vált (8, 35).

A módszer néhány éve hazánkban is több centrum-
ban bevezetésre került. Klinikánkon 1999 óta rutineljá-

Az atípusos anyajegy és a dysplasticus naevus szindró-
ma jellegzetes klinikai képe

7. ÁBRA
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rásként alkalmazzuk az ôrszemnyirokcsomó-technikát
betegeink kezelésében. Elôzetes dinamikus limfoszcin-
tigráfiát követôen, a primer tumor eltávolításával egy
ülésben, patentkék festék és Tc99 izotóppal jelzett kol-
loid együttes adásával, a mûtét alatt gamma-szonda
használatával történik az ôrszemnyirokcsomó helyének
meghatározása. Az eltávolított nyirokcsomó szövettani
feldolgozását követôen, ha ez pozitív eredményt ho-
zott, úgynevezett szelektív tájéki nyirokcsomó-kiirtás a
további terápiás gyakorlatunk. A fenti módszerrel szer-
zett klinikai tapasztalatainkról 2002-ben már beszámol-
tunk a Lege Artis Medicinae-ben (36).

Szövettani vizsgálat melanoma
malignumban

A primer daganatoknál paraffinba ágyazott metszete-
ken történik a rutin hisztológiai és immunhisztokémiai
vizsgálat. A szövettanilag is problémát jelentô esetek-
ben sorozatmetszetek készítése és immunhisztokémiai
vizsgálatok (HMB-45, S-100, Melan-A stb.) adhatnak
segítséget a korrekt szövettani diagnózis felállításában.
Az ôrszemnyirokcsomó hisztológiai vizsgálata is pa-
raffinba ágyazott, sorozatmetszeteken elvégzett hema-
toxilin-eozin festéssel és immunhisztokémia vizsgála-
tokkal (Melan A, S-100, HMB-45) történik.

Prognózis, gyógyszeres kezelés

A bôvülô onkológiai terápiás kelléktár mellett a mela-
noma malignum sikeres kezelésének alapja ma is a tu-
mor radikális sebészi eltávolítása. A korai, idôben felis-
mert daganatok viszonylag egyszerû sebészi beavatko-
zással 90%-ban gyógyíthatók, míg az elôrehaladott
elsôdleges, illetve a már áttétet adó tumorok esetén a
terápia várható eredménye jóval kedvezôtlenebb. 

A klinikánkon az elmúlt 30 évben operált 1802 beteg
közül jelenleg is él 941, 559 meghalt és 302 beteg sor-
sát nem ismerjük. A nyirokcsomó-érintettséggel nem
járó, 4 mm-nél nem vastagabb primer tumorok esetén
(UICC 1996. I.A, I.B, II. stádium) a betegek közel
90%-a még 10 év múlva is tünetmentesen él, míg a vas-
tag tumorral, illetve áttétekkel (UICC 1997. III., IV.
stádium) felfedezett betegeink túlélése sokkal rosz-
szabb, a nyirokcsomó-áttéttel bírók alig több mint fe-
le, míg a belsô szerveket érintô áttétes betegeink egy ti-
zede érte meg az öt évet. Meghalt betegeink adatait
vizsgálva, a tapintható nyirokcsomóval vagy távoli át-
téttel (UICC 1996. III, IV. stádium) diagnosztizált be-
tegeink nagy részét a kezelés elsô három évében vesz-
tettük el. Mindezen adatok megegyeznek az irodalom-
ban közölt kórlefolyással.

Nem egységes az álláspont azonban a melanoma
malignum gyógyszeres kezelése tekintetében. A leg-
több közlemény szerint az immunterápia elsôsorban a
tünetmentes túlélést hosszabbítja meg, csupán az igen
magas dózisban alkalmazott, a betegek számára számos
mellékhatást kiváltó interferon-alfa2b (IFNα2b) terá-
pia esetén mutatkozott kedvezô hatás a teljes túlélést
illetôen (37–40).

A korai, felszínesen terjedõ melanoma (a) klinikai és
(b) dermatoszkópos képe

8. ÁBRA

Korai melanoma malignum Rodenstock Dermogenius
Ultra plusz készülékkel készített digitális dermatosz-
kópos képe és komputeres analízise

A komputer speciális program segítségével, standardizált digitális
felvételeken végzi el nyolc különbözõ változó alapján (geomet-
riai, színbeli, többféle strukturális aszimmetria és homogenitás) a
kérdéses pigmentált elváltozás dignitásának értékelését. Ezek
alapján alkot véleményt, amelyet számszerûen, score-értékben is
kifejez, valamint bejelöli a rosszindulatúság gyanújának kocká-
zatát egy skálán.

9. ÁBRA
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Vitatott a dozírozás mellett a kezelés idôtartama is.
Jelenlegi álláspontunk szerint klinikánkon a közepes és
nagy kockázatú elsôdleges melanoma malignum esetén
– nyirokcsomó-érintettség nélkül is – az életkortól és
általános állapottól függôen alacsony dózisú, egy-más-
fél évig tartó IFNα adjuváns kezelést javaslunk (heti
3×3 M.I.U subcutan).

A nyirokcsomók hisztológiai pozitivitása esetén,
amennyiben a beteg általános állapota és a társbetegsé-
gek megengedik, adjuváns (immun-, kemo-, sugárterá-
pia) kezelést kap a beteg. A munkaképes korú, fiata-
labb egyéneknél az ôrszemnyirokcsomókban észlelt
daganat, azaz egy nyirokcsomó érintettsége esetén vá-
lasztjuk az IFNα-kezelést, és a dózist az egyéni tole-
ranciától függôen állítjuk be (heti 3×4,5–10 M.I.U.
subcutan). Az immunterápiával szerzett tapasztalata-
ink még nagyon frissek és nem elegendô betegre vonat-
koznak ahhoz, hogy a korábban rutinszerûen alkalma-
zott kemoterápiával összehasonlító elemzésre alkalma-
sak legyenek.

Nagy kiterjedésû és több nyirokcsomót érintô me-
tasztázisok fennállásakor ma is a DTIC (dacarbazin)
monoterápiát részesítjük elônyben. A nyirokcsomó
tokját is áttörô, a környezô zsírszövetet beszûrô daga-
natoknál sugárkezeléssel is kiegészítjük a kemoterápi-
át. Távoli egygócú áttétek kezelésében is elsôsorban a
sebészi eltávolítást helyezzük elôtérbe, amelyet kombi-
nált kemoterápiával (például BOLD, DTIC-Cispla-
tine, DTIC-interferon-alfa, Fotemustine-DTIC) egé-
szítünk ki.

Elôrehaladott, többszörös távoli áttétek esetén a
fenti kemoterápiás kezelések mellett vagy tüneti terá-
piaként a többszörös, illetve a primer tumor és a tájéki
nyirokcsomó közti bôrterületen elôforduló úgyneve-
zett in transit bôráttétek esetén gyorsított elektron-
besugárzást, krioterápiát vagy szén-dioxid lézerroncso-
lást végzünk.

Végtagi lokalizációjú, belsô szervi áttétképzôdéssel
nem járó többszörös bôráttéteknél szelektív intraarte-
rialis kemoterápiával, kemoperfúziós kezeléssel érhetô
el tartósabb tünetmentesség. A nem operálható, több-
gócú májáttétek esetén szelektív intraarterialis kemote-
rápiával a betegek szintén eredményesebben kezelhe-
tôk. Az agyi áttétek kezelése speciális feltételeket igé-
nyel. Az egygócú áttétek idegsebészi kezelése sugár- és
kemoterápiával kombinálva átmenetileg számos mela-
nomás betegnél sikeres, azonban a sugársebészet (gam-
ma-kés) szerepe egyre inkább meghatározó az agyi
metasztázisok kezelésében, amelynek hazánkban ha-
tárt szab a módszer korlátozott elérhetôsége. Emiatt
leggyakrabban az ilyen betegeknél csak a sokkal kevés-
bé hatékony, teljes koponyabesugárzásra kerülhet sor.

A citokinek közül az IFN-α mellett az interleukin-
2-t (IL-2) (41, 42) alkalmazzák a melanoma malignum
kezelésében. Magyarországon az IL-2 a melanoma ma-
lignum kezelésében már törzskönyvezett szer, amelyet
eddig egyedi méltányosság alapján, csak válogatott ese-
tekben lehetett adni, emiatt e téren kevés tapasztalattal
rendelkezünk. Szintén nincs tapasztalatunk a különbö-
zô vakcinák alkalmazásával sem. Számos munkacsoport

autológ vagy allogén melanoma malignum sejteket
(43), illetve azok lizátumát, úgynevezett melanoma-
asszociált antigéneket (44–46), antigénprezentáló dend-
ritikus sejteket (47, 48), valamint aktivált ölôsejteket
(lymphokine activated killer, LAK sejtek) és a tumoro-
kat infiltráló lymphocytákat (tumor-infiltrating lym-
phocytes, TILs) vagy hôsokkfehérje alapú vakcinákat
(49) használnak az aktív immunizáláshoz (50). Egyéb
immunadjuvánsok alkalmazását is vizsgálják, így példá-
ul az IL-12 (51), a GM-CSF és az anti-CTLA 4 (52) an-
titest hatását. Különbözô génterápiás módszerek, mint
az Allovectin 7 (53) és a GM-CSF tumorba injektálása,
valamint a többi fenti terápiás modalitás is világszerte
klinikai vizsgálat alatt áll. Az utóbbi években, a mela-
noma malignum biológiai jellegzetességeinek jobb meg-
ismerése világított rá, hogy sok tumor a kemoterápia ál-
tal indukált programozott sejthalál (apoptózis) ellen
igen erôs védôgátat alakít ki. A kemoterápiák kombiná-
lása a fenti kémiai mechanizmusokat befolyásoló úgy-
nevezett demetilálószerekkel, antiszenz Bcl-2 oligo-
nukleotidokkal és RAF-gátlókkal, kedvezô kezdeti kli-
nikai tapasztalatokat mutat (54–56).

Gondozás

A daganatos betegek gondozása fontos és idôigényes
része az onkológiai ellátásnak. Tekintettel arra, hogy az
áttétképzôdés a követés elsô három évében a leggyako-
ribb, ebben a periódusban a fokozott kockázatú bete-
geknél negyedévente szükséges az ellenôrzés, majd az
ötödik évig félévente, késôbb évente elegendô a kont-
rollvizsgálat. Panaszmentes betegnél a fizikális vizsgá-
lat mellett legalább félévente, majd öt év után évente,
szûrô jellegû hasi és nyirokcsomó-ultrahang, mellkas-
röntgen, valamint panaszok jelentkezésekor egyéb, cél-
zott vizsgálatok (CT, MR, izotópdiagnosztika, aspirá-
ciós citológia) végzése is indokolt (57).

Az eszközös szûrôvizsgálatok nemcsak az áttétek
korai felismerését eredményezik, hanem elengedhetet-
lenül fontosak a második rosszindulatú daganat és
egyéb társbetegségek korai diagnosztizálásában is. A
követés során a laktát-dehidrogenáz enzim (LDH)
rendszeres ellenôrzése szükséges, mivel ez az új TNM-
besorolás egyik alapját képezô adat. Az S-100b protein
(58) meghatározását és a molekuláris biológiai mód-
szereket (MART-1, tirozináz-PCR) is elsôsorban a kli-
nikai kutatásokban alkalmazzuk. 

Következtetések

A klinikánkon az elmúlt 30 évben kezelt betegek közel
kétharmadát elôrehaladott, nagy kockázatú melano-
mával diagnosztizáltuk. Bár a „melanoma malignum a
saját tintájával írja az üzenetét a bôrre”, mégis idealisz-
tikusnak tûnik Ackermann amerikai bôr-szövettanász
professzor véleménye, aki szerint ma a világon egyetlen
embernek sem volna szabad melanoma malignumban
meghalnia. Elgondolkodtató adat azonban, hogy Ma-
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IRODALOM

gyarországon a haláloki statisztika szerint (Országos
Statisztikai Hivatal) évente átlagosan 300–360 beteget
vesztünk el áttétes melanoma malignum miatt. Az
elkeserítô eredmények elsôsorban nem az orvosi keze-
lés hiányosságaiból adódnak, hanem abból, hogy a be-
tegek nagy része igen késôn fordul bajával orvoshoz.
Laikusoktól, elvétve még orvosoktól is, többször hall-
ható az a régi téves beidegzôdés, hogy a festékes anya-
jegyekhez nem szabad hozzányúlni. Az elektronikus
médiákban és írott sajtóban történô rendszeres felvilá-
gosítással, szûrôvizsgálatok szervezésével, a rizikócso-

portok felderítésével és gondozásával, a háziorvosok, a
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drága kemo- és/vagy immunterápiára költünk.
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Multidiszciplináris konferencia 

Helyszín: METESZ székház (Budapest V. kerület, Kossuth Lajos tér)   
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A programból:
10.00–12.00
Moderátor: Fehér János
A hepatitis vírusfertõzés rizikótényezõi – Telegdy László 
A hepatitis C vírus-fertõzés patogenezise – Pár Alajos
A hepatitisvírus-fertõzés felismerése és klinikai megjelenése – Nemesánszky Elemér
12.00–13.00: Sajtótájékoztató.
13.00–15.00
A vírushepatitisek extrahepaticus megjelenése – Szalay Ferenc
A krónikus C hepatitis korszerû kezelése – Fehér János 
A hepatitis megbetegedés társadalmi terhe – Nagy István
15.00–16.00: Tesztvizsga.
Szervezõk: a Májkutatási Alapítvány, a Májbetegekért Alapítvány, a Májkutatás és Gyógyítás
Alapítvány, az Alapítvány a Krónikus Májbetegségek Prevenciójára, a Magyar Gasztroenterológiai
Társaság Hepatológiai Szekciója és a Magyar Infektológiai Társaság, annak alkalmából, hogy a
WHO október elsejét Hepatitisnapnak jelölte meg.
További információ: dr. Fehér János 1088 Budapest, Szentkirályi u. 46. E-mail: feher@bel2.sote.hu
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