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ELOZETES
KIVIZSGALAS

KLINIKAI KEP SZOVETTANI
LELET

Nem P > Re-

adekvat biopszia
Melanoma Kimetszés/ Melanoma
gyanus »  Biopszia? |~ Szévettan® [ malignum
pigmentalt diagndzisa

|ézi6

a|d. a biopszia/kimetszés alapelvei
b Amennyiben a diagnosztikus célbol vett biopszia nem megfelel terapias dontés céljabol, rebiopszia javasolt.

¢ ld.szovettan alapelvei

Y

» anamnezis + fizikalis vizsg.
+ teljes bérvizsgalat (A + FV
+ TB)

* képalkoté vizsgalatok: hasi
+ kismedencei+ regionalis
nyirokrégio UH, mrtg

* laborvizsgalat + LDH

. melano[jna rizikofaktorok
feltarasa

-

KLINIKAI
STADIUM

St. 0 in situ
St. 1A (<1 mm,

ulceracié hianya,
dermalis mitotikus
aktivitas: <1/mm2)
adverz paraméterek
hianya ©

St. 1A (51 mm,
ulceracié hianya,
dermalis mitotikus
aktivitas:<1/mm2)

+ 1 vagy tébb adverz
paraméter €

St. 1B, St. |l

(21 mm, ulceracié
vagy dermalis
mitotikus aktivitas

= 1/mm2 vagy primer
tumor >1mm, egyéb
jellemzdk)

NO

St. 1l

St. IV

d melanoma rizikofaktorok: pozitiv csaladi anamnézis melanoma iranyaban, korabbi primer melanoma, és egyéb pl. atypusos naevus/dysplasticus naevus
¢ adverz paraméterek: >/= 0,75 mm, pozitiv mélységi szél, limfovaszkularis invazié, > 75%-os regresszio, Clark IV




KLINIKAI
STADIUM

VIZSGALATOK

ELSODLEGES KEZELES

St. 0 in situ

St. 1A (€1 mm,
ulceracié hianya,
dermalis
mitotikus akt:
<1/mm?2)

adverz
paraméterek
hianya

v

St. 1A
1 vagy tobb adverz
paraméter e

St. IB, St. |l
(=1 mm, ulceracié
vagy dermalis
mitotikus akt.

> 1/mm2 vagy
primer tumor
>1mm, egyéb
jellemzék)

NO

¢ adverz paraméterek: >/= 0,75 mm, pozitiv mélységi szél, limfovaszkularis invazio, Clark 1V,

>75%-0s regresszio

St. 1A, IB, llA:
*A+FV+TB

+ ha klinikailag/radio-
I6giailag indokolt CT,

MR, PET/CT, csontszc.f

St. 1IB-IIC:
*A+FV+TB

* koponya CT/ MR,
csontszcintigrafia

* ha klinikailag/radio-
|6giailag indokolt: CT,
MR, PET/CT '

Széles kimetszés !

ADJUVANS
KEZELES

v

Széles kimetszés !

Sentinel
nyirokcsomo
biopszia
mérlegelése
és felajanlasa

g,h,i

sentinel nycs biopszia

Széles kimetszés I

L
k

f képalkotas kizardlag specifikus tiinetek/jelek esetén (CT, PET/CT, MRI)

9 sentinel nyirokcsomo biopszia végzésétdl el lehet tekinteni: szignifikans tarsbetegségek esetén,

beteg kérésére és egyeéb tényezdk miatt

h sentinel nycs biopszia a staging fontos eleme, de hatasa a teljes tulélésre ellentmondasos az

irodalmi adatok alapjan

sentinel
nycs:
negativ

sentinel
nycs:pozitiv

St. 1A, IB:
* study

vagy
* obszervacio

St. 1A, 1B, lIC:

* study
vagy
*IFN @2 Im

vagy
* obszervacio

Gon-
dozas

Gon-
dozas

St i

i alacsony rizikoju 1€zié (pl. 1A vagy IB, <0,5 mm, derm. mitotikus akt. <2/mm2) esetén sentinel

nycs biopszia altalaban nem javasolt, hacsak nincsen specialis klinikai indikacio

ild. alapelvek a primer melanoma széles sebészi kimetszésérdl és a biztonsagi zonardl

kld. szovettani vizsgélat alapelvei: sentinel nycs szovettani vizsgalata

lirodalmi adatok alapjan az adjuvans IFN kezelés el6nyds hatasu a betegsegmentes tulélésre,

mig el6nyds hatasa a teljes tulélésre vitatott

m1,5-2 mm primer tumor: IFNa2 (3x3 MIU/hét, max.18 hé) adhaté egyéni mérlegelés alapjan




KLINIKAI/
PATOLOGIAI
STADIUM

St. [l (sentinel nycs
pozitiv)

KIVIZSGALAS

ELSODLEGES
KEZELES

ADJUVANS KEZELES

St. Il (klinikailag
pozitiv nycs(k))

A 4

*A+FV+TB

* koponya CT/MR,
csontszcintigrafia

* ha klinikailag/radio-
I6giailag indokolt: CT,
MR, PET/CT ¢

A 4

*A+FV+TB

* finomt{ aspiracio (ha
kivitelezhetd) vagy
nycs biopszia
mérlegelend6

* koponya CT/MR,
csontszcintigrafia,

* kismedencei CT:
inguino-femoralis
pozitiv nycs-k esetén
* ha klinikailag/radio-
|6giailag indokolt:
CT, MR, PET/CT f

Nycs disszekci6 °P

vagy
Study "

* IFNa2'

vagy
*Study

vagy
* Obszervacio

Primer tumor
széles kimetszése'
+
komplett nycs
disszekcio”

f képalkotas kizardlag specifikus tiinetek/jelek esetén (CT, PET/CT, MRI)

i Id. alapelvek a primer melanoma széles sebészi kimetszésérdl és a biztonsagi zonarol
Iirodalmi adatok alapjan adjuvans IFN kezelés el6nyds hatasu a betegsegmentes tulélésre, mig el6nyds hatasa a teljes tulélésre vitatott

n komplett nycs disszekcio altarnativajat biztositd (pl. nyirokégié szoros obszervécidja UH-al) klinikai study

° |d. komplett nycs disszekcio alapelvei

P amennyiben pT1-2 esetén a sentinel nycs biopszia szdvettani vizsgalata 1-1 tumorsejtet igazol, a blockdisszekcié elhagyhato
d1d. sugarterapia alapelvei : nyirokrégié sugarkezelése

* IFNo2'
és/vagy

» sugarkezelés
mérlegelése a
nyirokrégiora *
vagy

* Obszervacidé
Vagy

 Study

w ON O Q>0 @O




KLINIKAI/
PATOLOGIAI
STADIUM

St. [l (sentinel nycs
pozitiv)

KIVIZSGALAS

ELSODLEGES
KEZELES

ADJUVANS KEZELES

St. Il (klinikailag
pozitiv nycs(k))

A 4

*A+FV+TB

* koponya CT/MR,
csontszcintigrafia

* ha klinikailag/radio-
I6giailag indokolt: CT,
MR, PET/CT ¢

A 4

*A+FV+TB

* finomt{ aspiracio (ha
kivitelezhetd) vagy
nycs biopszia
mérlegelend6

* koponya CT/MR,
csontszcintigrafia,

* kismedencei CT:
inguino-femoralis
pozitiv nycs-k esetén
* ha klinikailag/radio-
|6giailag indokolt:
CT, MR, PET/CT f

Nycs disszekci6 °P

vagy
Study "

* IFNa2'

vagy
*Study

vagy
* Obszervacio

Primer tumor
széles kimetszése'
+
komplett nycs
disszekcio”

f képalkotas kizardlag specifikus tiinetek/jelek esetén (CT, PET/CT, MRI)

i Id. alapelvek a primer melanoma széles sebészi kimetszésérdl és a biztonsagi zonarol
Iirodalmi adatok alapjan adjuvans IFN kezelés el6nyds hatasu a betegsegmentes tulélésre, mig el6nyds hatasa a teljes tulélésre vitatott

n komplett nycs disszekcio altarnativajat biztositd (pl. nyirokégié szoros obszervécidja UH-al) klinikai study

° |d. komplett nycs disszekcio alapelvei

P amennyiben pT1-2 esetén a sentinel nycs biopszia szdvettani vizsgalata 1-1 tumorsejtet igazol, a blockdisszekcié elhagyhato
d1d. sugarterapia alapelvei : nyirokrégié sugarkezelése

* IFNo2'
és/vagy

» sugarkezelés
mérlegelése a
nyirokrégiora *
vagy

* Obszervacidé
Vagy

 Study

w ON O Q>0 @O




ADJUVANS

KLINIKAL/ KIVIZSGALAS ELSODLEGES KEZELES
PATOLOGIAI
STADIUM
*A+FV+TB » sebészi kimetszés komplettalasa
* finomtd aspiracio sebszélek tumormentesitése céljabol,
P | oivicizhets
St Il -koponya CT/MR, * rezekabilis in tranzit betegséegben y
in tranzit | csontszcintigraphia [ ] Sentinel nycs biopszia mérlegelése
« ha klinikailag/radio- vagy
logiailag indokolt: * study
CT, MR, PET/CT vagy

* lokalis ablacio (elektrokemoterapia)
vagy

* sugarterapia
vagy

« szisztémas kezelés '
vagy

« lokalis imiquimod °

q

k1d. szbvettani vizsgalat alapelvei: sentinel nycs szbvettani vizsgalata

Iirodalmi adatok alapjan adjuvans IFN kezelés el6nyds hatasu a betegségmentes tulélésre, mig el6nyds hatasa a teljes tulélésre vitatott

41d. sugarterapia (RT) alapelvei

"ld. szisztémas kezelési lehetéségek elérehaladott vagy metasztatizalé melanomaban

s Magyarosrszagon indikacion kivili (off-label)

KEZELES
IFNo2 '
Ha vagy
— tumor —| Study
mentes vagy o
Obszervacio

wONOQOS O R




KLINIKALI/
PATOLOGIAI
STADIUM

St. IV

Limitalt betegség kezelése (rezekabilis) '
vagy ;
Disszeminalt betegség kezelése (nem rezekalhato)

rld. szisztémas kezelési lehetéségek elérehaladott vagy metasztatizalé6 melanomaban
t szovetmintavétel genetikai vizsgalatra amennyiben relevans klinikai studyban valo részvételhez




KLINIKALI/
PATOLOGIAI
STADIUM

GONDOZAS

BETEGSEG KIUJULASA

St. 0

« altatanos megfontolasok

In situ

St.
A - 1A

p , G u
« dltalanos megfontolasok
* A+ FV + TB (hangsulyos: bér és nycs-k)
 3-12 havonta 5 évig, majd
» évente amennyiben klinikailag indikalt

* tunetmentes betegség esetén recidiva/metasztazis
szlirése radiologiai képalkotassal rutinszeriien nem
javasolt

St.
1B-1V

A 4

- altalanos megfontolasok “

* A& FV TB (hangsulyos: bdr és nycs-k)
* 3-6 havonta 2 évig, majd
* 3-12 havonta 3 évig, majd
» évente amennyiben klinikailag indikalt

» mellkas rtg, hasi UH, CT és/vagy PET-CT 6-12 havonta

rekurralé/metasztatikus betegség szlirésére

» koponya MRI évente

« tunetmentes betegseg esetén recidiva/metasztazis
szlirése radiologiai képalkotassal rutinszeriien nem
javasolt 5 év utan

u altalanos rpegfontolésok
* Evente bérvizsgalat élethosszig

» Betegoktatas havonkénti dnvizsgalatra (és nycs onvizsgalatra St IA-1V esetén)

* Rutin vérvizsgalat nem javasolt

+ Radiologiai vizsgalat specifikus tiinetek/jelek esetén

(utankovetés rendszerességét befolyasolja:

kiujulas rizikéja, korabbi melanoma, pozitiv csaladi

anamnézis melanoma iranyaban, egyéb: atypusos naevus, dysplastikus naevus, szorongas)

Perzisztald betegség
vagy valodi
' lokalis heg recidiva

Lokalis, szatellita,
és/vagy
In tranzit kiujulas

Nodalis
kiujulas

Tavoli
metasztazis




NYALKAHARTYA MELANOMA

(ORRUREG, ORRMELLEKUREG, SZAJUREG, SZAJGARAT, GEGE,
ALGARAT)



NYALKAHARTYA MELANOMA / MM-1

KLINIKAL
MEGJELENES

KIVIZSGALAS

Biopszia altal
igazolt malignus
melanoma

« fizikalis vizsgalatok,
beleértve komplett fej-nyaki
vizsgalatot (fiberoszkopos,
gégetukri)

* szOvettani értékelés (HMB-
45, S100, Melan-A)

* CT vagy MRI vizsgalat a
betegség anatomiai
kiterjedésének megitésésére
(féként mellékureg
érintettség esetén)

* mellkasi képalkotdk,
PET/CT megfontolandé

orruregi vagy
orrmelléklregi
melanoma

Id.
MM-2

szajureg, szajgarati
gége vagy algarat
nyalkahartya
melanoma

Id.
MM-3




NYALKAHARTYA MELANOMA / MM-2

ELSODLEGES
KEZELES

Primer tumor széles

ADJUVANS
KEZELES

sty — kimetszése + nyaki

blokkdisszekcid

\ 4

sugarkezelés a
primer tumor helyére
erésen
megfontolandd

Primer tumor széles
kimetszése

T4a, NO —»

orruregi vagy
orrmellékuregi
melanoma

Primer tumor széles

A 4

A 4

posztoperativ
sugarkezelés

T3-4a, kimetszése + nyaki
N1 blokkdisszekcio

klinikai study (preferalt)
vagy

sugarterapia

posztoperativ
sugarkezelés primer
tumor és nyak

StivB |[—

vagy

szisztémas kezelés (Id. MM
kezelés)

klinikai study (preferalt)

vagy
best supportiv care

vagy

A 4

A 4

w ONO Q>0 O

StIVC — | sugarterapia

vagy
szisztémas kezelés (Id. MM

kezelés)




NYALKAHARTYA MELANOMA / MM-3

ELSODLEGES
KEZELES

Primer tumor széles

ADJUVANS
KEZELES

sty — kimetszése + nyaki

blokkdisszekcid

Primer tumor széles

\ 4

sugarkezelés a
primer tumor helyére
erésen
megfontolandd

StiVA |— kimetszése + nyaki

szajureg,
szajgarati gége
és algarat
nyalkahartya
melanoma

blokkdisszekcid

klinikai study (preferalt)

vagy
sugarterapia

StIVB |— | vagy

szisztémas kezelés (Id. MM

A 4

posztoperativ
sugarkezelés

kezelés)

klinikai study (preferalt)

vagy
best supportiv care

StiVC — | vagy

sugarterapia

A 4

A 4

w ONO Q> OO

vagy
szisztémas kezelés (Id. MM

kezelés)




OKKULT PRIMER MELANOMA NYAKI ATTETE/ MM-4

ELSODLEGES ADJUVANS
KEZELES KEZELES

szelektiv nyakKi

V-Gs nyaki regio blokkdisszekcid

Y

(postero-lateralis) Adjuvans
—» Sugarkezeléesa |, szisztémas
tumoragyra* terapia (Id. MM
protokoll)

egyéb nyaki régiok nyaki blokkdisszekcio

A 4

* Sugarkezelés indikalt pozitiv nycs és extrakapszularis terjedés esetén



ALAPELVEK



Biopszia/in toto excizio alapelvel:

(melanoma gyanus pigmentalt 1€zid esetén)

« Excizionalis biopszia (in toto excizi0) 3-5 mm-es zonaval.
Javasolt szeélesebb zoénatol tartéozkodni nyirokelfolyas késdbbi
vizsgalata miatt. Bizonyos anatomiai lokalizaciokban in toto excizio
szlikebb zonaval (1-3 mm) mérlegelhetd.

 Teljes vastagsagu incizionalis biopszia vagy punch
biopszia végezhetd bizonyos anatomiai lokalizaciokban (pl. talp,
tenyér, ujjak, arc, ful) és nagy Kkiterjedést léziok Klinikailag
legvastagabb részebdl.



Szovettani vizsgalatok alapelvel

Javasolhato, hogy klinikai gyanu esetén a primer melanoma és a
nyirokcsomok patoldgiai vizsgalatat melanocytas elvaltozasokban
jartas szakemberek végezzeék, lehetbség szerint dermatopatologiai
centrumokban. Szovettanilag kétséges esetekben javasolt két/tobb
patologus konzultacioja.



Szovettani vizsgalatok alapelvel

|. A primer melanoma malignum szovettani lelete
A. Szovettani kérdlap kovetelményei

Klinikal adatok

* beteg azonositdé adatok

* a minta pontos lokalizacidja

« eltavolitas maodja (in toto excizid, prébaexcizio, reexcizid, biztonsagi zona, stb.)
* ha reexcizio: elézetes lelet masolata (ha nem az adott intézményben késziilt)
» az elvaltozas klinikai, esetleg dermatoszkopos leirasa

« midta all fenn az elvaltozas, valtozas, el6zetes helyi kezelés volt-e

Egyéb sziikséges adatok

« sajat anamnézis: melanoma, dysplasticus naevus szindroma, ha van

« csaladi anamnézis: melanoma, dysplasticus naevus szindroma, ha van
» esetleges klinikai foto vagy mas képrogzités (digitalis, dermatoszkopos)
* ha jelolt az anyag: jelOlések leirasa, esetleg rajz



Szovettani vizsgalatok alapelvel

|. A primer melanoma malignum szovettani lelete
B. Makroszkopos leiras

minta mérete (hosszusag x szélesség x vastagsag) mm

|€ézi6 mérete (hosszusag x szélesség x esetleg vastagsag) mm
|€zi0 pigmentaltsaga, szine

lézio széle

esetleges jelolések leirasa

inditasi adatok, beagyazott anyagok szama (lehet6ség szerint az
egész elvaltozas)

esetleges immunhisztokémiai €s/vagy specialis festések



Szovettani vizsgalatok alapelvel

|. A primer melanoma malignum szovettani lelete
C. Mikroszkopos leiras

Minimalis kovetelmények

* hisztologiai tipus, novekedési fazis
*  Breslow-féle abszolut/legnagyobb
tumorvastagsag (mm)
* ulceracio megléte vagy hianya
» dermalis mitézisok szama / mm?
* invazios mélység (Clark-féle)
*  regresszid
— 75% alatt
—  75% felett
* mikroszkdpos szatellita, ha jelen van

* rezekcids szélek™: eltavolitas az épben/nem
az épben

+  patoldgiai tumor stadium (pT)

Egyéb, javasolt patologiai jellemzdk

ha jelen van:
— limfovaszkularis terjedés
— perineuralis terjedés
— elbzetes nevus
— dezmoplazia
ha immunhisztokémiai vizsgalat tortént, annak
eredménye
tumort infiltralo limfocitak megléte vagy hianya,
lokalizacidja, mértéke
rezekcios szélek*
— invaziv tumor esetén:
legkdzelebbi széli rezekcids vonal (mm)
legkdzelebbi alapi rezekcids vonal (mm)
— in situ tumor esetén:
legkdzelebbi széli rezekcids vonal (mm)

* Megjegyzendd, hogy az in vivo mért biztonsagi zéna mérete a szovet feldolgozasa (régzités, beagyazas) soran elszenvedett zsugorodas miatt

gyakran nem egyezik a szdvettani anyagon mérttel.




Szovettani vizsgalatok alapelvel

ll. Az 6rszem - sentinel nyirokcsomo(k) - szovettani vizsgalata

Sentinel nyirokcsomo(k) esetén az egész nyirokcsomo(k) szovettani feldolgozasra
kerul(nek). Amennyiben a (valamelyik) sentinel nyirokcsomé megegyezik a Cloquet
nyirokcsomoval, akkor azt kulon jelezni kell a szovettani kérélapon.

Els6 lépésként a formalinban rogzitett, paraffinba agyazott anyagbol hematoxilin-
eozin (HE) metszet készul. Ha ezen egyértelmi metasztazis lathatd, akkor
immunhisztokémiai vizsgalattal vagy anélkul, a diagnozis felallithato.

Ha nem bizonyithaté az els6 metszeteken metasztazis, vagy ez nem egyértelm,
akkor HE sorozatmetszetek és immunhisztokémiai vizsgalatok (S-100 protein/HMB-
45/Melan A) lehetnek szukségesek.

Amennyiben metasztazis igazolhatd, javasolt annak lokalizacidjat, lehetéség szerint
az attét kiterjedtségét, valamint az esetleges extranodalis terjedés tényét is
meghatarozni.

Ezek alapjan megallapithatdé a sentinel nyirokcsomé vizsgalatan alapul6é patologiai
nyirokcsomo stadium (pN).



Szovettani vizsgalatok alapelvel

lll. A regionalis nyirokcsomok szovettani vizsgalata

A szakma szabalyai szerint elvégzett regionalis blokkdisszekcié anyaganak
szoOvettani értékelésekor meg kell adni az eltavolitott nyirokcsomok szaman (X) kivdl
a metasztatikusan érintett nyirokcsomok szamat (Y) (Y/X), az attét kiterjedtséget,
valamint az esetleges extranodalis terjedés tényét is.

A minta inditasa soran minden makroszkoposan észlelt nyirokcsomobal legalabb egy
reprezentativ keresztmetszetet fel kell dolgozni, el6szor HE metszeten. Ha ezen
egyertelm( metasztazis lathato, akkor immunhiszokémiai vizsgalattal vagy anélkull, a
diagnozis felallithato.

Ha nem bizonyithatdé az els6 metszeteken metasztazis, vagy ez nem egyértelmda,
akkor mélyebb HE metszetek és immunhisztokémiai vizsgalatok (S-100 protein/HMB-
45/Melan A) lehetnek szikségesek.

A matéti preparatumon jelzéssel kell ellatni a Cloquet nyirokcsomoét, és ha a
metasztazis ebben talalhato, akkor azt a szovettani leletben rogziteni kell.

Ha blokkdisszekcio tortént, akkor ennek eredménye alapjan torténik meg a végleges
patoldgiai nyirokcsomé stadium megallapitasa. llyenkor az el6zetes sentinel
nyirokcsomo vizsgalat alapjan készult pN adat moédosulhat.



Biztonsagi zona alapelvei:
primer melanoma szeles sebészi kimetszese

Tumor vastagsaga Javasolt biztonsagi zéna*
in situ, lentigo maligha 0,5cm
<1 mm 1,0 cm
1,01- 2 mm 1-2cm
>2.0 mm 2 cm

* Anatomiai viszonyoktol fuggden



Sentinel nyirokcsomo biopszia indikacioja

Sentinel nyirokcsomo biopszia

Nem javasolt

< 0,75 mm alatti (IA és IB)
melanoma

— >

Mérlegelés
individualisan
ulceracié
magas mitotikus
rata
lymphovasc.
invazio

Méerlegelés 0,76 - 1 mm IA melanoma
(ulceracio: -, dermalis mitozis:
<1/mm?)

Javasolt 0,76 - 1 mm IB melanoma

(ulceracio: +, dermalis mitozis:

>1/mm?)

> 1 mm feletti melanoma




Sentinel nyirokcsomo biopszia indikacioja:
indoklas

Vékony melanoma (< 1 mm) esetében a primer tumor vastagsagan
Kivil nem igazan van konszenzus arra nézve, hogy milyen egyéb
parameéter jelent magas rizikot pozitiv sentinel nyirokcsomora.

Magas rizikonak tartott primer tumorra jellemz6 paraméterek
(ulceracio, magas mitotikus rata, lymphovascularis invazié ) nagyon
ritkan fordulnak elé <0,75 mm melanoma esetében.

— Amennyiben ezen paraméterek jelen vannak, sentinel
nyirokcsomo biopszia elvégzése individualis alapon
merlegelendd.




Komplett nyirokcsomo disszekcio alapelvel

« Az érintett nyirokréegio anatomiai komplett disszekcioja javasolt.*

 [lliacalis és obturator nyirokcsomok disszekcigja: **
— mérlegelendd:
« klinikailag pozitiv szuperficialis ingvinalis nyirokcsomok eseten vagy
« 23 superficialis ingvinalis nyirokcsomo szovettani pozitivitasa esetén
— indikalt:
« kismedencei CT pozitivitasa esetén vagy
* Cloquet-féle*** nyirokcsomo szovettani pozitivitasa esetén

* nycs disszekcié anatomiai hatarait a matéti leirasban kell rogziteni
** Ersebészeti Osztalyon
*** Cloquet-féle nyirokcsomot jeldlni kell a sebészi eltavolitas soran



A sugarterapia alapelvel

a) Lentigo Maligna
Sugarérzékeny elvaltozas, ezért ha nagy kozmetikai defektus nélkil nem tavolithatoé el (pl. orr,szem, ful kdrnyéki

lokalizacid) alternativaként definitiv. sugarkezelés végezhetd 50-60 Gy dsszddzisban konvencionalis
frakcionalassal 1,8-2 Gy/frakcio.

b) Primer Tumor

adjuvans sugarkezelés javasolt ha:

- a primer tumor teljes sebészi eltavolitasat nem lehet megoldani (Id. sebészeti rész)

- mikroszkdposan tumorszdvet maradt vissza és ez mitétileg nem tavolithaté el

- a primer tumor koérnyezetében in tranzit attét igazolodik a szdvettani feldolgozas soran
adjuvans sugarkezelés mérlegelendé:

- extenziv neurotrofizmust mutaté dezmoplasztikus melanoma eltavolitasa utan

Dézis: A posztoperativ besugarzas dézisa 50 Gy a primer tumor helyére és széles kornyezetére, +10 Gy
doéziskigészités a tumoragyra.

c) Nyirokrégiok

Adjuvans besugarzas javasolt, ha nagy a regionalis relapszus kockazata:

- extrakapszularis terjedés

- 2 3 érintett nyirokcsomo a blokkdisszekatumban

- > 3 cm atmeérdji metasztatikus nyirokcsomo-konglomeratum

- radikalis blokkdisszekcid utani regionalis kiujulas esetén a reoperaciot kovetéen

Dézis: Az adjuvans besugarzas dézisa 50 Gy az érintett és szomszédos nyirokrégiora, +10 Gy kisebb térfogatu
doziskigészités sziikebben az érintett nyirokrégiora.



A sugarterapia alapelvel

d) Tavoli attét
d/1 aqyi attét

MR-en soliter attét esetén a metasztazektomiat kdvetden teljes agy irradiacio és kisvolumen( doéziskiegészités
javasolt a tumoragyra.

Oligometasztazisok esetén teljes agy irradiacio és kisvolumen( déziskiegészités javasolt az attétekre.

Multiplex agyi attétek esetén a teljes agy besugarzasa utan elvégzett MR alapjan bizonyos esetekben végezhet6
kisvolumen( doéziskiegészités a nagyobb rezidualis metasztazisokra.

Kllénb6z6 technikai megoldasok, és frakcionalasi sémak lehetségesek (3D konformalis, sztereotaktikus
besugarzas, konkomittans, azaz egyideji doziskiegészités, illetve nagyobb egyszeri frakciédézisu rovid idétartamu
10-15 napos kezelések).

d/2 in tranzit attétek

definitiv dozisu irradiacio, (70 Gy konvencionalis frakcionalassal végzett besugarzassal ekvivalens)

d/3 eqgyéb attétek

Klinikai tineteket okoz6 kordlirt csont vagy lagyrész attét esetén végezhetd definitiv-palliativ besugarzas, mely
klinikai vizsgalatok alapjan 62-84%-ban nyujt a panaszokra enyhulést, 17-69%-ban pedig teljes tumorvalasz érhet6
el. A beteg altalanos allapotatol, betegségének statuszatdl, életkoratdl fuggden kulonbozd frakcionalasi sémak
alkalmazhatdéak.



Adjuvans kezelés: interferon

Egyeni merlegelés alapjan
Kivizsgalas: rutin labor, pajzsmirigy funkcid, autoimmun labor, virus
szeroldgia (Hep B, C, HIV), kardiolégia, pszichiatria

Dozis:
— alacsony: 3x3 M.l.U./hét 52 hétig sc.
« 1,5 mm-nél vastagabb primer melanoma, NO, MO
— kozepes: 3x10 M.1.U./hét 52 hétig sc.
* pT1-4, sentinel nyirokcsomo pozitivitas, MO
— magas: 20 M.l.U./m?/nap iv. heti 5x 4 hétig, majd 3x10 M.l.U./hét
48 hetig
* egyeéeni mérlegelés, pT4b, sentinel nyirokcsomo pozitivitas, MO



Szisztémas terapia meghatarozasahoz szukseges parameéterek és
vizsgalatok elérehaladott vagy attétes melanoma esetén

Kortorténeti osszefoglald
— TNM szerinti stadium.
— El6z6 kezelések.

— Autoimmun vagy egyeb
iImmunrendszeri betegseg
fennallasa.

— Immunszuppressziv
kezeles.

— ECOG PS (0-1)
Részletes szovettani lelet.

Sebészi vélemény St.llI-ban a
rezekalhatosag megitéléseraol.

PET-CT/CT/MR (mellkasi,
hasi, kismedencei) 1 hénapon
belul (lehetbseg szerint:
RECIST, RECIST 1.1).

MR 1 hénapon beldl (stabil
agyi attét igazolasa).
Mutacios statusz: (BRAF,
sz.e.: cKIT, NRAS)

Laboratoriumi leletek (rutin,
laktat dehidrogenaz, virus
szeroldgia, autoimmun),
pajzsmirigy funkcio)




Szisztémas terapia lehetésegei elorehaladott vagy attétes
melanoma esetén

Els6- és masodvonalbeli kezelés

Klinikai vizsgalat

Immunterapia
Nivolumab (anti-PD1)
Pembrolizumab (anti-PD1)
Ipilimumab? (anti-CTLA4)

Talimogene laherparepvec (T-
VAC, onkolitikus virus) 3

Célzott terapia: BRAF gatlé + MEK:i
Vemurafenib + Cobimetinib3
Dabrafenib + Trametinib®

Harmadvonalbeli kezelés

Klinikai vizsgalat
Kemoterapia

Dacarbazine (DTIC)
Cisplatin-DTIC
BOLD séma
Fotemustin
Fotemustin-DTIC

Bleomycin?
- elektrokemoterapia soran
Temozolomide?
— sugarterapiaval kombinalva

Elérhetéség: 1. Magyarorszagon off-label, 2. Egyedi engedélyeztetés alapjan, 3. klinikai vizsgalat keretén
belll, 4. nem elérheté Magyarorszagon, 5. gyégyszeradomanyként




Kiegészitbé gyogyszeres kezelés
elérehaladott vagy attéetes melanoma eseten

Indikacio:

« fajdalom, gasztrointesztinalis tinetek, csontattét, agyi attétek stb. esetén

Cél:

» életmindség javitasa, panaszok enyhitése

Gyoqgyszerek:

» szisztémas gyodgyszeres fajdalomcsillapitas (WHO altal ajanlott séma
szerint —,WHO Iépcs§”) + laxativum

* antiemetikum

» biszfoszfonat

« szteroid

* diuretikum

* antidepresszans
« antiepileptikum
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Primer tumor

T JELLEMZES/VASTAGSAG ULCERACIO/DERMALIS MITOZIS

TX Primer tumor nem itélheté meg N/A
(pl. curettage vagy sulyos regresszio)

TO Primer tumor hianya N/A
Tis Melanoma in situ

T1 <1 mm a: ulceracio:-, mitozis < 1 mm2
b: ulceracio: + vagy mitozis >/= 1 mm2
T2 1,01 -2,0mm a: ulceracio:-
b: ulceracio: +
T3 2,01-4,0 mm a: ulceracio:-
b: ulceracio: +
T4 >4 mm a: ulceracio:-
b: ulceracio: +



N

NX

NO
N1

N2

N3

Regionalis nyirokcsomok

ATTETES NYIROKCSOMOK SZAMA
Regionalis nycs nem itélhetdé meg (pl. korabbi
eltavolitas egyéb ok miatt)

Regionalis nycs attét nincs

1 attétes nycs

2-3 attétes nycs

4 vagy tobb attétes nycs, vagy
nycs konglomeratum, vagy
In tranzit attét(ek)/szatellita(k) attétes nycs(al)

*mikrometasztazis: sentinel nycs bopszia vagy nycs eltavolitas utan
** makrometasztazis: klinikailag detektalhaté nycs attét nycs eltavolitassal megerésitve vagy nycs attét extracapsularis terjedéssel

NYCS ATTET

N/A

N/A
mikrometasztazis*
makrometasztazis**
mikrometasztazis*
makrometasztazis**

TS R O

. In tranzit
attét(ek)/szatellita(k)
attétes nycsk nelkul



M

MO

Mla
M1lb
Mlc

Tavoli attet

TAVOLI ATTET LOKALIZACIOJA

nincs kimutathato

kutan, szubkutan, tavoli nycs
tudé

egyeb viszceralis szerv
barhol

LDH

normal

normal

normal
emelkedett



Klinikal stadium beosztas

Klinikai
stadium

0
|A
1B

A

1IB

[IC
1

pT cN M
pTis
pTla
pT1b

pT2a
pT2b

pT3a

pT3b

pT4a

pT4b

Barmely T >/= N1

Barmely T Barmely N M1

NO MO



Klinikai
stadium

0

A

IB

A

1IB

lIC

Patoldgial stadium beosztas

NO

M

MO

Klinikai
stadium

A

1B

IHIC

pT

T(1-4)a Nla
N2a

T(1-4)b Nla
N2a

T(1-4)a N1b
N2b
N2c

T(1-4)b N1b
N2b
N2c

Barmely T N3

Barmely T Barmely N

PN

MO

M1



