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A melanoma malignum
hisztopatológiai prognosztikus

faktorai

Plótár Vanda1, Orosz Zsolt1, Tóth Erika2, Szentirmay Zoltán2

Országos Onkológiai Intézet, 1Daganatpathologiai Osztály, 2Molekuláris Pathologiai Osztály, Budapest

A hisztopatológus, dermatopatológus egyre több melanocytás daganattal találko-
zik a megnövekedett betegszám miatt. A lehetô legmegfelelôbb kezelési mód be-
vezetésénél alapvetô fontosságú a kórszövettani lelet tartalma, amely az onkoder-
matológus, onkológus számára a kezelést meghatározó hisztopatológiai prognosz-
tikus faktorokat tartalmazza. Pontos meghatározásuk nehézséget vethet fel a min-
dennapi kórszövettani leletezésnél, különös tekintettel a tumorvastagság, az invá-
zió szintjének, az exulceratio típusának eldöntésére, illetve a regresszió megítélé-
sére. E faktorok megfelelô értékelése alapján történik a terápiás terv felállítása,
így rendkívül fontos a kórszövettani leletek tartalmának lehetôség szerinti egysé-
gesítése, reprodukálható módon. Magyar Onkológia 51:39–46, 2007

The incidence of melanocytic skin lesions, including malignant melanoma has
increased in the past few years; histopathologists and dermatopathologists have
to face them more often. The correct treatment of melanoma patients by the
oncodermatologist and oncologist is based on the histopathological report
containing the most important histological prognostic factors. However, the
accurate interpretation of these factors may be difficult in the everyday practice,
especially in reporting tumor thickness, the level of invasion, the type of
exulceration and regression. It is important to standardize the content of the
histopathological reports in a reproducible way. Plótár V, Orosz Z, Tóth E,
Szentirmay Z. Histopathological prognostic factors of malignant melanoma. Hungarian
Oncology 51:39–46, 2007

A melanoma incidenciája és etiológiája

A melanocyták proliferatív elváltozásainak szá-
mos variánsa ismert, beleértve a jóindulatú (con-
genitalis és szerzett, dysplasticus és atípusos)
naevusokat, az in situ és invazív melanomákat.
A melanoma malignum a leggyakrabban halál-
hoz vezetô bôrdaganat, amelynek elôfordulása az
elmúlt 30 évben fokozatosan növekedett (15).
Magyarországon a melanoma éves incidenciája
az utóbbi idôben mind a férfiaknál, mind a nôk-
nél kis mértékben, de fokozatosan nôtt (1. táblá-
zat). 2001 és 2005 között átlagosan 1545 megbe-
tegedést jelentettek a Nemzeti Rákregiszternek.

A férfi és nôi együttes melanomás halálozás
1999-2004 között évi 315 és 344 között változott
(Központi Statisztikai Hivatal adatai). Lens és
mtsai (17) angliai adatai szerint 1971 és 1997 kö-
zött a melanoma elôfordulási gyakorisága férfi-
aknál négyszeresére, nôknél háromszorosára
nôtt, és 35 éves kor alatt férfiaknál az ötödik,
nôknél a harmadik leggyakoribb rosszindulatú
daganat. Az jelenleg még nem teljesen világos,
hogy a melanoma elôfordulási gyakoriságának
említett erôteljes növekedése pontosan miért is
következik be, de epidemiológiai bizonyítékok a
napozás erôltetésére és ennek következtében fo-
kozott napfényhatásra utalnak. A melanoma ki-
alakulását végsô soron a környezeti faktorok ha-
tására kialakult genetikai elváltozások okozzák,
de az egyetlen biztosan azonosított környezeti
faktor az ultraibolya (UV) sugárzás (6). 

A különbözô melanocytás elváltozások diag-
nosztikája és a legfontosabb prognosztikai mar-
kerek meghatározása ma is a hematoxilin-eozin-
nal festett metszetek szövettani vizsgálatán ala-
pul. Az Országos Onkológiai Intézetben nagyszá-
mú melanocytás elváltozást vizsgálunk, és bizo-
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nyos genetikai vizsgálatok rutinszerû alkalmazá-
sa is rendelkezésre áll. Ebben a munkában a szö-
vettani diagnosztikában szerzett tapasztalatain-
kat foglaljuk össze.

A melanocytás elváltozások szövettani
feldolgozása
A melanocytás elváltozások sebészi eltávolítása
után szükséges terápia meghatározása jelenleg a
szövettani leleten és bizonyos szövettani prog-
nosztikai paramétereken alapul. A pontos klini-
kai és még inkább a szövettani diagnózis alapvetô
fontosságú a beteg sorsát illetôen. A patológus-
nak nem csak fontos diagnosztikus információkat
kell közölnie a leletben, hanem számos egyéb pa-
ramétert is meg kell adnia, lehetôleg objektív,
reprodukálható módon.

Rendkívül fontos a klinikus és patológus szo-
ros együttmûködése, mivel egyes szöveti jelek
biztonsággal csak a klinikai kép tükrében értékel-
hetôk. Elengedhetetlen, hogy a vizsgálatra érke-
zett anyaghoz csatolt vizsgálatkérô lapon a beteg
személyes adatain kívül az eltávolított bôrrészlet
lokalizációja, a pigmentált elváltozás keletkezésé-
nek ideje és változásának dinamikája, mérete,
makroszkópos és dermatoszkópos leírása is sze-
repeljen. Fel kell tüntetni, ha a beteg dysplasti-
cus naevus-szindrómában szenved, vagy ha a csa-
ládi anamnézisben melanomás beteg szerepel, az
esetleges „familial atypical mole and melanoma”
(FAMM) szindróma lehetôsége miatt.

A mikroszkópos vizsgálatot megelôzô kórszö-
vettani laboratóriumi feldolgozás során a kimet-
szett bôrrészletet legalább 12 órán keresztül –
esetleg mikrohullámmal segítve – pufferolt for-
malinban kell fixálni. A pigmentált elváltozás mé-
reteinek három dimenzióban, milliméterben való
meghatározása és egyéb jellemzôinek (szimmet-
ria-aszimmetria, éles vagy elmosódott szél, pig-
mentáció variabilitása, kifekélyesedés, heg vagy
depigmentált zóna jelenléte, egyéb pigmentált
göb elôfordulása) írásban való rögzítésén kívül
fontos a sebészi szélek tussal való jelölése, az el-
változás ezektôl való legkisebb távolságának meg-
határozása. A melanoma malignum klinikai diag-
nózissal érkezett bôrrészlet teljes egészét fel kell
dolgozni! 

A makroszkópos vizsgálat után a bôrrészlet
teljes, 2-3 milliméteres szeletekben való, a ke-
nyérszeleteléshez hasonló feldolgozása javasolt a
keresztirányú, egymáshoz képest 90 fokban elhe-
lyezett síkokban történô kivágással szemben, mi-
vel utóbbi módszer esetén a teljes architektúra
megítélhetetlen. A hámozási („peeling”) technika
a kimetszési síkoktól való távolság pontos megha-
tározását teszi lehetetlenné. Javasolt minden sze-
let külön kapszulában való elhelyezése, a szeletek

származási helyének rajzon való rögzítése, illetve
egy-egy szelet több metszetben való mikroszkó-
pos vizsgálata.

A malignus melanoma szövettani altípusai
A melanoma típusának (5) meghatározása egyre
kisebb prognosztikus jelentôségû, azonban mégis
ajánlott, hiszen egyes típusok jól körülírt kliniko-
patológiai entitásnak felelnek meg. Elôfordulhat
a mikroszkópos vizsgálat során, hogy az alább fel-
sorolt különbözô szubtípusokra jellemzô szövet-
tani jelek egy daganaton belül is jelen vannak,
vagy egyik csoportba sem sorolható tulajdonsá-
gokkal bír a tumor, megnehezítve a típusba való
besorolást. Ilyenkor nem kell mindenáron erôl-
tetni a pontos tipizálást, használhatjuk a „köze-
lebbrôl meg nem határozható” megjelölést. Te-
kintve, hogy ezen altípusok leírása eredetileg kli-
nikai megfigyelésen alapul, néha problémát
okoz, hogy a szöveti kép nem felel meg az adott
lokalizációban leggyakrabban elôforduló altípus-
nak (19).

Korábbi vizsgálatok alapján a superficialisan
terjedô melanoma és lentigo maligna melanoma
típusok jobb prognózisúak, mint az acralis
lentiginosus és nodularis típusok, azonban az altí-
pusnak nincs olyan nagy prognosztikai értéke,
mint azt korábban gondolták (20).

Superficialisan terjedô melanoma (SSM)
Az összes melanoma kétharmada ebbe a csoport-
ba tartozik. Jellemzôje az epidermisben jelenlévô
daganatos melanocyták folyamatos proliferációja
kifejezett fészekképzési hajlammal, pagetoid ter-
jedéssel (1a. ábra). Az invazív, dermális kötôszö-
vetbe terjedô daganatot elôször horizontális,
majd vertikális növekedés jellemzi. Téves az az
elképzelés, ami ezt a típust a horizontális terje-
déssel azonosítja.

Nodularis melanoma (NM)
A melanomák 10-15%-a tartozik ebbe a csoport-
ba. Definíció szerint csak vertikális növekedési
fázis jellemzi. Lehet szimmetrikus, félgömbsze-
rûen elôemelkedô, gyakran kifekélyesedô (1d.
ábra).

Az elvékonyodott hámban atípusos melano-
cyta-proliferáció van jelen, de ez oldalirányban
nem haladja meg a tumor fô tömegét három
hámcsapnyi távolságon túl. A dermális kompo-
nenst daganatsejtek expanzív nodulusa jellemzi.

Lentigo maligna melanoma (LMM)
In situ, azaz intraepidermális formája a lentigo
maligna (1c. ábra). Általában napfénynek kitett
bôrfelszínen keletkezik. Jellemzôje a solaris ká-
rosodást mutató bôr atrophiás epidermisének ba-
salis rétegében félhold alakú, sötétre festôdô
maggal bíró melanocyták folyamatos terjedése,
kevésbé pagetoid jelleggel, változó intenzitású fé-
szekképzési tendenciával. A daganatos proliferá-
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2001 2002 2003 2004 2005

férfi nô férfi nô férfi nô férfi nô férfi nô

591 701 622 766 678 883 759 897 825 1003

∑ = 1292         ∑ = 1388 ∑ = 1561 ∑ = 1656         ∑ = 1828

1. táblázat. 
A 2001 és 2005 között
felfedezett és a Nemzeti
Rákregiszternek
bejelentett melanomás
megbetegedések száma
évenként és nemenként
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ció a bôrfüggelékek hámját is érinti. Horizontális
fázis után vertikális növekedés látható. Az inva-
zív (dermális) komponens gyakran orsósejtes.

Acralis lentiginosus melanoma (ALM)
Tenyéren, talpon és subungualis lokalizációban
fordul elô. Szövettanilag a vaskos szaruréteggel
bíró, kiszélesedett epidermisben lévô lentigino-
sus jellegû folyamatos atípusos melanocyta-
proliferáció jellemzi, a dermális komponens
többnyire orsósejtes, nem ritkán desmoplasticus
megjelenést mutat (1b. ábra). A radiális (horizon-
tális) növekedést vertikális fázis követi.

Egyéb, ritkábban elôforduló altípusok
Desmoplasticus melanoma (DM)
A daganat atípusos junctionalis, epidermális
komponenssel (ez néha csak sorozatmetszetek-
ben fedezhetô fel) és fibroticus kollagénrostok

között infiltráló orsósejtes dermális daganatos
proliferációval rendelkezik, alacsony mitotikus
aktivitást mutat (2a. ábra). Ritkán (1-4%) fordul
elô, elsôsorban a fej-nyaki régióban. 

Mivel a LMM és ALM egyaránt tartalmazhat
desmoplasticus területeket, így tisztán desmo-
plasticus melanomáról akkor van szó, ha egyér-
telmûen ez a megjelenés dominál. Recidívára
hajlamos, de nyirokcsomóáttétet is adhat. Der-
mális orsósejtes lágyrésztumoroktól (dermatofib-
roma, neurofibroma, stb.) és hegszövettôl kell el-
különíteni. 

Neurotrop melanoma 
Olyan orsósejtes melanoma (desmoplasiával
vagy anélkül), amelynek dermális komponense
dominálóan perineurális, idegátmetszethez asz-
szociált megjelenést mutat (2d. ábra). Elkülöní-
tendô a neurogen melanomától, amelynek daga-
natsejtjei több gócban idegátmetszethez hasonló
struktúrákba állnak össze (2c. ábra).
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1. ábra. A malignus melanoma altípusai: a. Superficialisan terjedô melanoma in situ a hámban változó nagyságú és orientációjú
daganatsejtfészkekkel és az atípusos melanocyták prominens pagetoid terjedésével (4x, HE). b. Acralis lentiginosus melanoma, orsósejtes,
részben desmoplasticus invazív komponenssel a talpról származó bôrrészletben (4x, HE). c. Lentigo maligna melanoma in situ (lentigo
maligna) az atrophiás epidermisben az adnexum hámjára való terjedéssel, solaris elastosis mellett. A jobb alsó sarokban syringoma
részlete látható a szem környékérôl származó bôrrészletben (4x, HE). d. Nodularis melanoma malignum átnézeti képe. Az elôboltosuló,
két oldalról hámcsapokkal övezett, exulcerált daganat széli részein nem látható horizontális növekedési fázisban lévô komponens. Ezen
típusú daganat definíció szerint vertikális növekedésû.

a b

c d
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Kék naevus talaján kialakult melanoma
Rendkívül ritka, fôként feji, nyaki lokalizációban
fordul elô. Törekednünk kell a meglévô benignus
congenitalis vagy szerzett melanocytosis (cellula-
ris vagy egyéb kék naevus, Ota- vagy Ito-naevus,
ocularis melanocytoma) felkeresésére. 

Naevoid melanoma
Kis nagyítással, néha még a klinikai megjelenésé-
ben is banális, polypoid vagy verrucosus naevust
utánoz (2b. ábra). Alapvetôen monoton kissejtes,
ritkábban epitheloid sejtes megjelenés jellemzi,
azonban a tumorsejtek között az alsó, dermális
részeken is találhatók osztódó alakok. 

Congenitalis naevus talaján kialakult melanoma
Fôként az óriás congenitalis naevus esetén for-
dulhat elô (1:20 000). Érintheti a felhámot, vagy
attól függetlenül a dermisben is kialakulhat ex-
panzív nodulus formájában. Egyértemûen malig-
nus, a környezô naevussejtektôl eltérô sejtkép,

megnövekedett mitotikus aktivitás, esetleg nec-
rosis jellemzi.

Szövettani prognosztikai faktorok
A kórszövettani leletben feltüntetendô prognosz-
tikus faktorokat az egész daganat mikroszkópos
vizsgálata alapján határozzuk meg. A leletben
mindegyik faktorra ki kell térni, azonban ezek
némelyikének interpretálása sok szubjektív ele-
met hordoz, hiszen egyes paraméterek részben
„szemikvantitatív” módon kerülnek meghatáro-
zásra (8). A különbözô diagnosztikus protokollok
ismerete és figyelembevétele esetén is számos
értékelési probléma merülhet fel. 

Tumorvastagság (Breslow-érték)
Az egyik legfontosabb prognosztikus tényezô
(13). Az invazív daganat legnagyobb vastagságát
századmilliméter pontossággal adjuk meg. Kife-
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2. ábra. Különleges megjelenésû, ritka melanoma-altípusok: a. Desmoplasticus melanoma a hámban atípusos melanocyta-proliferációval,
a dermis rostdús kötôszövetében alattomosan infiltráló tumorsejtekkel (inzert, 10x, HE), lymphoid halmazokkal (4x, HE). b. Polypoid
naevoid melanoma. A daganat klinikailag és szövettanilag (átnézeti kép) is naevushoz hasonló megjelenést mutat, azonban nagy
nagyítással a kisméretû daganatsejtek maghártyája egyenetlen, prominens eosinophil nucleolusok láthatóak a sejtmagban. A daganat
alsó részén is láthatóak osztódó alakok (inzert, 40x, HE). c. Neurogen melanoma. A tumor szöveti megjelenését a daganatsejtek idegszerû
képzôdményekbe való rendezôdése uralja (10x, HE). d. Neurotrop melanoma. Az orsósejtes vagy desmoplasticus komponenssel is
rendelkezô melanomát igen kifejezett intra- és perineuralis terjedés jellemzi (10x, HE).

a b

c d
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kélyesedést nem mutató tumor esetén a hám
granularis rétegének tetejétôl, exulceratio esetén
a fekélyalaptól a tumor legmélyebb pontjáig mér-
jük, lehetôleg a regressziót nem mutató terület-
ben. A Breslow-értékbe nem építhetô be a periad-
nexalis kötôszövetben lévô daganatsejtfészek, a
benignus naevus-maradvány, illetve a tumor fô
tömegétôl különálló mikroszkópos szatellitagöb.
Amennyiben a daganat felett kifejezett hámhy-
perplasia látható, azt a leletben fel kell tüntetni.
A mérés okuláris mikrométerrel történik.

Az invázió szintje (Clark-level)

Clark I szint: In situ, non-invazív, csak az epider-
mist érintô daganatról van szó. Ez a radiális növe-
kedés elsô fázisa. A leletben mindig fel kell tün-
tetni, ha az in situ melanoma alatt regressziós je-
leket látunk, hiszen feltételezhetô, hogy eredeti-
leg invazív daganatról lehetett szó, amely regre-
diált és mikroszkóp alatt már csak Clark I-nek
megfelelô szintet tudunk diagnosztizálni. Ilyen
esetben az S100, Melan-A, vagy a melanocytákat
feltüntetô egyéb immunhisztokémiai vizsgálat is
indokolt a dermisben esetlegesen túlélô tumor-
sejtek detektálására.

Clark II szint: A papillaris dermisben egyenle-
tes eloszlásban 10-15 tumorsejtnél kisebb fészkek
jelennek meg, a dermalis papillát ki nem töltve.
Többnyire radiális (horizontális) növekedést je-
lez. Ha a hám alatt a papillaris dermisben csupán
néhány tumorsejt található, mikroinvazív II.
szintrôl beszélünk.

Clark III szint: Heterogén eloszlásban jelenlé-
vô dermális daganatsejtfészkek jelennek meg,
amelyek a papillaris dermis teljes vastagságát el-
foglalják, vagy azt kiszélesítik. Ez a szint már ver-
tikális növekedést jelez, egyértelmûen tumori-
gén viselkedésre számíthatunk.

Clark IV szint: Az invazív daganat a reticula-
ris dermist aktívan infiltrálja a vertikális növeke-
dés folyamán.

Clark V szint: A lokális vertikális növekedés
igen elôrehaladott fázisában a tumor beterjed a
subcutan zsírszövetbe.

Megjegyzendô, hogy a diagnosztizálók közötti
legnagyobb eltérések a Clark II és III szint megíté-
lésében vannak (24). Ennek egyik oka a papillaris
és reticularis dermis elkülönítésének nehézsége.
Segítséget nyújthat a két compartment között hú-
zódó érhálózat (superficialis dermalis érplexus),
valamint a közel vertikális helyzetû, finomabb
kollagenrostokból felépülô papillaris és a horizon-
tális lefutású, sûrûbb rostokat tartalmazó
reticularis dermis vizsgálata polarizált fény alatt. 

Amennyiben polypoid vagy verrucosus daga-
natról van szó, azonban a mikroszkópos vizsgálat
során a daganatsejtfészkek a papillaris dermist
nem töltik ki teljesen, az e tumoroknál tapasztalt
kedvezôtlenebb kimenetel miatt javasolt a III.
szintbe való besorolás (21).

Az invázió szintjének prediktív értéke az
AJCC-stádiumbeosztás alapján csak a vékony
(T1) melanomák esetén van. T1a stádiumban a
daganat nem vastagabb, mint 1,0 mm, az invázió

szintje Clark II vagy III, exulceráció nem látható.
Ezen stádiumban az 5 éves túlélés 95%. T2b stádi-
umban a tumor 1,0 mm-nél vékonyabb, az invázió
szintje IV vagy V, illetve a daganat exulcerált
(Clark-szinttôl függetlenül). Ilyenkor az 5 éves
túlélés valamivel alacsonyabb, mint 91% (2).

A növekedés fázisa
Rendkívül fontos, elsôsorban az áttétképzô haj-
lammal összefüggô prognosztikai faktor.

Radiális (horizontális) növekedési fázisban lévô
tumor esetén egyesével elhelyezkedô, vagy 10-15-
nél kevesebb daganatsejtbôl álló invazív kompo-
nens van jelen. Fontos, hogy a dermisben található
legnagyobb tumorsejtfészek mérete kisebb legyen
a hámban helyet foglaló fészkek méreténél. Ebben
a fázisban a dermális komponens profilja horizon-
tális, a hámban és a dermisben lévô tumorsejtek ci-
tológiailag hasonló megjelenésûek. A Clark I és II
melanomák jó része sorolható ide. Alapvetô kritéri-
um, hogy a radiális növekedési fázisban nem for-
dulhat elô mitózis a dermális komponensben.
Azon Clark II tumorok, legyenek bármennyire vé-
konyak is, amelyek invazív komponensében akár
egy osztódó sejtalak is felfedezhetô, már vertikális
növekedési fázisúnak tekintendôk (12).

Vertikális növekedési fázisban olyan tumor-
ról van szó, amelynek invazív sejtjei a dermális
és egyéb, megváltozott mikrokörnyezetben proli-
ferációra, tumorképzésre képesek. Szövettanilag
ez a fázis a hámkomponens sejtfészkeinél na-
gyobb méretû dermális fészkekben, az eltérô ci-
tológiai sajátságok megjelenésében és az invazív
komponensben között fellelhetô mitózisokban
nyilvánul meg. Ide tartoznak a Clark III és Clark
IV melanomák (26).

A tumor mitotikus rátája (TMR)
Invazív tumornál alapvetô fontosságú, még ha vé-
kony is, hogy minden metszetet alaposan átvizsgál-
va osztódó forma után kutassunk (lásd vertikális
növekedési fázis). A daganat osztódási aktivitása
független, az egyik legfontosabb prediktív prog-
nosztikus faktor (4, 18, 23). Melanomák esetén min-
dig a mitotikusan legaktívabb területen („hot spot”)
végezzük a számolást, a mitózisszámot négyzetmil-
liméterre vonatkoztatjuk (mitózisszám/mm2). Ez
alacsony mitotikus aktivitás esetén lehet akár nulla
is. A protokollok szerinti elôírás miatt fontos a látó-
tér kalibrálása. A gyakran használt Olympus BH2
mikroszkópon 5 nagy nagyítású (40x) látótér felel
meg 1 mm2-nek. A jelenlegi állásfoglalások alapján
a metafázisnak és telofázisnak megfelelô, konden-
zált kromatinállománnyal bíró sejteket is bele kell
számolni a TMR-ba (1). Amennyiben a TMR 6 mitó-
zis/mm2-nél nagyobb, számolnunk kell áttét kiala-
kulásával („high risk for metastasis”).

Exulceratio
A kifekélyzôdés kiterjedése prognosztikus jelentô-
ségû. Azt tapasztalták, hogy 6 mm-nél nagyobb
exulceratio esetén a nyirokcsomóáttétek kialakulá-
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sának valószínûsége is növekszik. E prognosztikus
faktor fontosságát tükrözi a 2002. évi TNM-beosz-
tásba való bekerülése is (pTa vagy pTb) (22). A
hisztopatológus számára nehézséget jelenthet an-
nak eldöntése, hogy traumás vagy tumoros exulce-
ratióról van-e szó. A prognózis szempontjából irre-
leváns traumás kifekélyzôdés esetén lekerekedett
fekélyszéleket, alatta ék alakú sarjszövetet látunk.
További támpontot ad a klinikus részérôl való meg-
erôsítés, a pontos anamnézis ismerete. A tumoros
kifekélyzôdés megjelenhet erozív (infiltratív) for-
mában, leggyakrabban prominens pagetoid terje-
dést mutató SSM esetén, ahol a hámban infiltráló
tumorsejtek direkt módon károsítják a keratinocy-
ták sejtkapcsoló struktúráit. Expanzív növekedésû
tumornál (pl. NM) attenuatív exulceratio jön létre,
hiszen itt nyomó- és feszítôhatás következtében
szûnik meg a hámsejtek közti kohézió (3).

Regresszió
A regressziót mutató tumorok, ha nem is olyan
mértékben, mint korábban gondolták, nagyobb

gyakorisággal adnak lokális és távoli áttétet (14).
Regressziót leggyakrabban a vékony (Clark II,
Breslow 1 mm alatt) melanomák esetén figyelhe-
tünk meg, az összes melanomára vonatkoztatva,
az eltérô irodalmi adatokat összesítve 40-58%-
ban. Mindenesetre könnyen belátható, hogy a
regressziós tumoroknál mikroszkóp alatt a való-
színûsíthetô valódi tumorvastagságnál kisebb ér-
téket mérünk, tehát az egyik legfontosabb prog-
nosztikus faktort, a Breslow-értéket negatív
irányba befolyásolja (15).

A jelenlegi adatok alapján elsôdleges fontos-
ságú a regresszió által érintett terület nagysága az
egész daganatszövet kiterjedéséhez viszonyítva.
Ennek megítélése szemikvantitatívan történik.
Ha a regresszió mértéke 75%-nál nagyobb, rosz-
szabb prognózissal számolhatunk (11). 

A regresszió kora prognosztikus jelentôséggel
nem bír, csupán a diagnosztikus felismerés szem-
pontjából fontos. A különbözô korú fázisok egy
tumoron belül is elôfordulnak. Korai (aktív) reg-
resszió esetén a tumor perifériáján kereksejtes
lobos beszûrôdés jelenik meg, amely a tumorsej-
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3. ábra. a. Korai regresszió az invazív komponens területében, lymphohistiocytaer lobbal, tág erekkel (4x, HE). b. Késôi regresszió.
Az epidermis elvékonyodott, a hámkomponens alatt a fibroticus dermisben bezáródott daganatsejtcsoportok, érátmetszetek,
melanophagok láthatók. Számottevô lobos beszûrôdés már nincs (10x, HE). c. A tumor alján intenzív, infiltratív tumort infiltráló
lymphocyták ("TIL brisk") (20x, HE). d. A daganat bázisán a lobsejtek nem terjednek be a melanocyták közé ("TIL absent") (20x, HE).
e. A melanoma széli részén intradermalis naevus maradványa látható a jobb oldalon (4x, HE).
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tek degenerációjához vezet (3a. ábra). Jellemzô a
hám halvány megjelenése, hypergranulosisa,
desquamált vagy vaskos orthokeratin réteggel.
McGovern szerint aktív fázisról akkor nyilatkoz-
hatunk, ha túlélô daganatsejteket látunk a lobos
beszûrôdésben. Késôi regresszió során a lobsej-
tek száma csökken, majd eltûnnek, horizontális
fibrózist, ebbe bezáródva „drop out” tumorsejte-
ket hátrahagyva (3b. ábra). Jellegzetesek a verti-
kális helyzetû érátmetszetek. A melanophagok
nagy számban jelennek meg. 

Tumort infiltráló lymphocyták (TIL)
Független prediktív prognosztikus faktor, amely
a prognózist pozitív irányba befolyásolhatja (6,
9). Clark nyomán akkor beszélünk TIL-rôl, ha a
lymphocyták körülveszik és szétválasztják a ver-
tikális fázis daganatsejtjeit. Három megjelölést
használunk. Elôfordulhat, hogy nincsenek jelen,
illetve lymphoid elemek jelen vannak, de nem
terjednek a tumorsejtek közé („TIL absent”) (3d.
ábra). Máskor a lymphocyták csak fokálisan ter-
jednek be a tumorsejtek közé, illetve a tumor bá-
zisának csak egy részét érintik („TIL non-brisk”).
Megfigyelhetjük azt is, amikor a lymphoid sejtek
diffúzan infiltrálják az egész invazív kompo-
nenst, illetve a vertikális fázis bázisát („TIL
brisk”) (3c. ábra).

Calonje (8) a megítélés szubjektivitását elke-
rülendô az infiltratív és non-infiltratív TIL megje-
lölés használatát preferálja.

Mikroszkópos szatellita jelenléte
A szatellita olyan, a primer tumortól 2 cm-en belül
elhelyezkedô, 0,05 milliméternél nagyobb dagana-
tos göb, amely a tumor fô tömegével sorozatmet-
szetekben sem mutat összefüggést. A szatelliták
felderítése miatt szükséges az egész bôrrészlet fel-
dolgozása. A szatellitákat a 2002. évi TNM-beosztás
lokális metasztázisnak tartja, jelenlétük rosszabb
prognózist jelent, mint a többszörös nyirokcsomó-
áttét (25). A Breslow-értékbe nem mérhetô bele.

Érinvázió
A kórszövettani leletben fel kell tüntetnünk a
nyirokér- vagy vérérbetörést. Arteficiális réskép-
zôdés nehezíti a megítélést, ilyen esetekben soro-
zatmetszetek vizsgálata és immunhisztokémiai
reakciók végzése javasolható.

Perineuralis terjedés
Elôfordulhat a perineurium infiltrációja, illetve
intraneuralis terjedés formájában. Perineuralisan
elhelyezkedô, igen feltûnô lympho-plasmocytás
beszûrôdés esetén javasolt a perineuralis terjedés
sorozatmetszetekben való felkeresése.

Domináns sejttípus
Korábbi vizsgálatok alapján az orsósejtes és des-
moplasticus melanomák prognózisa jobb, mint a

kis- és epitheloid sejtes tumoroké, jelenleg a sejt-
típus prognosztikus értéke vitatott. 

Benignus naevus-maradvány jelenléte
melanomában
Leginkább epidemiológiai jelentôsége van (3e. áb-
ra). Kissejtes melanomák esetén, amelyek túl-
nyomó része rendkívül alacsony mitotikus aktivi-
tással rendelkezik, nehézséget okozhat annak el-
döntése, hogy tumorsejtcsoportokról vagy nae-
vussejtfészkekrôl van-e szó a dermisben. Sokszor
az immunhisztokémiai vizsgálatok (HMB-45, Ki-
67) sem segítenek. Ilyenkor sorozatmetszetek
vizsgálata javasolt abban a reményben, hogy osz-
tódó alakok fellelésével vagy egyéb, malignitás
gyanúját megerôsítô vagy elvetô jelek megjelené-
sével döntésre jutunk.

Sebészi szélek érintettsége
Babérlevél alakú, bôr alatti kötôszövetet is tartal-
mazó, tusjelölés után feldolgozott bôrrészlet mik-
roszkópos vizsgálata során tizedmilliméter pon-
tossággal kell megadnunk a legközelebb esô (ba-
bérlevél alakú preparátum esetén a tumor hossz-
tengelyére merôleges) oldalsó, illetve a basalis
sebészi széltôl való távolságot. 

Megbeszélés
A melanomában szenvedô betegek kezelésének
alapja a szövettani prognosztikus paramétereket
tartalmazó hisztopatológiai lelet. E faktorok meg-
határozása során törekedni kell a pontosságra,
alaposságra és tárgyszerûségre, amely követel-
mények teljesítését egyes faktorok szemikvanti-
tatív jellege rendkívül megnehezíti. 

Az abszolút tumorvastagság, mint legfonto-
sabb prognosztikus faktor az invazív daganat fel-
színtôl való legnagyobb vastagságát adja meg,
míg a Clark-szintek a bôr daganat által érintett ré-
tegeirôl adnak információt. A tumorvastagságot
(Breslow-érték) a daganat életciklusának egyik
jelensége, a regresszió jelentôsen befolyásolhat-
ja, hiszen ilyenkor kisebb vastagságot mérünk,
mint amekkora a tumor eredetileg volt. Az onko-
lógus számára tehát a regresszió leletben való ki-
emelése rendkívül fontos. Testtájanként a bôr
egyes rétegei különbözô vastagságúak, ezért elô-
fordul, hogy elôrehaladott Clark-szintnél ala-
csony Breslow-értéket mérünk (pl. a lábszár boka
körüli részén), illetve Clark III szint esetén több
milliméter vastagságú a daganat (pl. hát). A daga-
nat mitotikus aktivitása a dermális komponens-
ben és a kifekélyzôdés egyértelmûen rosszabb
prognózist jelent áttétképzés szempontjából. A
tumort infiltráló lymphocytás beszûrôdés a szer-
vezet lokális reakciókészségét tükrözi a vertikális
növekedési fázisban. Lobos beszûrôdés mély
melanomák esetén idegátmetszetek és ectaticus
erek körül is megjelenik, felkeltve a figyelmet a
valódi érinvázió és perineuralis terjedés megke-
resésére, további metszetek készítésére. Sorozat-
metszetek készítésére van szükség szatellitagöb
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jelenléte esetén annak bizonyítására, hogy a da-
ganat fô tömegével nem függ össze, a köztük lévô
területben regresszió sem látható. 

A szövettani prognosztikus faktorok vizsgála-
ta során felmerülô bizonytalanság csökkenthetô
az onkodermatológussal való konzultáció, a klini-
kai illetve dermatoszkópos kép segítségével.
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