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A szinte terápiarezisztens előrehaladott melanóma kezelé-
sében megvalósult alapvető változások jelentős előrelépést 
hoztak a melanómában szenvedők betegségkimenetelében, 
a CheckMate 067 tanulmány szerint akár 6 éves medián 
túlélés is elérhető. Guideline-ok alapján a terápia evidenciák 
szerint került alkalmazásra, azonban vannak megválaszo-
lásra váró kérdések. A teljesség igénye nélkül ezek közül 
a BRAF-mutáns melanóma kezeléséről, a PD-L1 ligandum 
meghatározásának szerepéről, a progressziót követő terápia 
folytatásáról és a szentinelnyirokcsomó-biopszia aktuális 
helyzetéről kívánunk a gyakorlatban felhasználható össze-
foglalást adni. Magy Onkol 66:134-139, 2022
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resszió

The development of the therapy of advanced melanoma re-
sulted in significant improvement of disease outcome; over 
6 years of median survival was reached in the CheckMate 
067 study. The new therapeutic modalities are already im-
plemented in the clinical practice according to the current 
guidelines, however some diagnostic and therapeutic ques-
tions are still unresolved. We aimed to highlight the topic of 
therapeutic options for BRAF mutated melanomas, the role 
of PD-L1 ligand examination, the adequate therapy of oli-
goprogression, and the current indication of sentinel lymph 
node biopsy. 
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BEVEZETÉS
A szinte terápiarezisztens előrehaladott melanóma kezelé-
sében megvalósult alapvető változások jelentős előrelépést 
hoztak a melanómában szenvedők betegségkimenetelében, 
a CheckMate 067 tanulmány szerint akár 6 éves medián 
túlélés is elérhető. 

Az új terápiák nemzetközi ajánlásoknak megfelelően 
jól definiáltan, evidenciák alapján kerültek be a klinikai 
gyakorlatba, azonban egyes diagnosztikus és terápiás kér-
désekre nincsenek vagy csak részben vannak egyértelmű 
válaszok. A teljesség igénye nélkül ezen nyitott kérdések 
közül a BRAF-mutáns melanóma kezeléséről, a PD-L1 ligan-
dum meghatározásának szerepéről, a progressziót követő 
terápia folytatásáról és a szentinelnyirokcsomó-biopszia 
aktuális helyzetéről kívánunk a gyakorlatban felhasználható 
összefoglalást adni. 

BRAF-MUTÁNS MELANÓMA KEZELÉSE
Célzott terápia
A BRAF-pozitivitás melanómában mintegy 50%. A mutáns 
BRAF-kináz a mitogénaktivált proteinkináz (MAPK) jelátviteli 
úton kontrollálatlan tumorsejt-proliferációt okoz. A mutáció 
jelenléte a BRAF-inhibitorok, illetve a kombinált BRAF+MEK 
gátló terápia hatékonyságának legfontosabb prediktora. 

Az első BRAF-kináz-inhibitor, a vemurafenib 2011-ben 
került befogadásra (1, 2), 2013-ban ezt követte a dabrafenib 
megjelenése. Mindkét gyógyszerre jellemző a gyors terá-
piás hatás, az elérhető medián progressziómentes túlélés 
(progression-free survival, PFS) ugyanakkor nem több 5–6 
hónapnál. 

A legtöbb betegnél mellékhatás is fellép, vemurafenibnél 
leggyakoribb a fotoszenzitivitás és a bőrkiütés, dabrafenibnél 
pedig a láz. Megemlítendő, hogy szekunder bőrtumorok, sőt 
szekunder melanóma is előfordulhat BRAF-inhibitor-terápia 
mellett, ezekben az esetekben jellemzően NRAS-pozitivitás 
mutatható ki. A korai rezisztenciát késleltető kombináció 
a BRAF+MEK inhibitor terápia, ennek bevezetésére 2015-ben 
került sor. Három kombináció, a vemurafenib+kobimetinib 
(V+C), a dabrafenib+trametinib (D+T), és az enkorafenib+bi-
nimetinib (E+B) került törzskönyvezésre. Az első két kombi-
nációval mintegy 12 hónapos PFS érhető el, a teljes túlélés 
(overall survival, OS) pedig meghaladja a 2 évet (3–6).

A mellékhatások előfordulásának gyakorisága alig na-
gyobb, mint BRAF-gátló monoterápiánál, de spektrumuk 
különböző, igen gyakori a centrális szerózus retinopátia, 
a májenzimeltérések, a kreatinkinázszint-emelkedés, bőrkiü-
tések, fotoszenzitivitás és láz mellett. Szekunder bőrtumorok 
viszont jóval ritkábban jelentkeznek. 

A legjobb hatékonyságú és mellékhatások szempontjából 
is legkedvezőbbnek bizonyult kombináció az E+B 14,9 hóna-
pos medián PFS- és 33,6 hónapos OS-értékkel; sajnálatos 
módon azonban ez a terápiás kombináció Magyarországon 
csak egyedi méltányosság alapján, külön engedéllyel igé-
nyelhető (7, 8). 

Bár a célzott terápia szinte azonnali terápiás választ 
eredményez, és nem gyakori a primer rezisztencia, a betegek 
többségénél számolni kell a szekunder rezisztencia kiala-
kulásával, aminek leküzdését intenzív kísérletes és klinikai 
kutatások célozzák külföldön és Magyarországon egyaránt (9).

Immunterápia 
BRAF-mutáns melanómában is alkalmazható immunterápia 
a célzott terápia mellett. Az elsőként megjelent és az FDA által 
törzskönyvezett gyógyszer az ipilimumab volt (anti-CTLA-4: 
anti-citotoxikus T-limoficita antigén 4), ami jelenleg már má-
sodvonalba szorult; bár a terápiás válaszarány csak mintegy 
10%, a kezelésre reagáló betegeknél 3 éves platóval hosszú 
túlélés érhető el (10), gyakran fellépő autoimmun mellék-
hatások mellett. 

2015-ben két újabb checkpoint- (immunellenőrzési pont) 
gátló, az anti-PD-1 (programozott sejthalál 1) hatásmecha-
nizmussal működő pembrolizumab és nivolumab bővítette 
a melanóma immunterápiájának lehetőségeit. A terápiás 
válaszarány mintegy 40%, az autoimmun mellékhatások 
pedig kevésbé súlyosak, mint azok, amiket az ipilimumab 
mellett észleltek. 

Az anti-CTLA-4+anti-PD-1 kombináció a CheckMate 067 
klinikai vizsgálatban került tesztelésre (11), a vizsgálatban 
az egyik karon ipilimumabot, a másikon nivolumabot, a har-
madikon pedig ipilimumab-nivolumab kombinációt kaptak 
a betegek. A legfrissebb eredményeknek megfelelően (12), 6,5 
éves minimum követési idővel 72,1 hónapos a medián túlélés 
a kombinációs karon, ami a leghosszabb túlélési idő melanó-
ma III-as fázisú vizsgálatában. Nivolumabnál 36,9 hónapos, 
ipilimumabnál pedig 19,9 hónapos volt a medián teljes túlélés. 
Hosszan tartó klinikai előny jelentkezett a BRAF-mutáns al-
csoportban is, a kombinált karon a BRAF-mutáció a betegek 
közel 30%-ánál fordult elő (102/314). A Grade 3-4 autoimmun 
mellékhatások aránya kombinációban mintegy 60% volt. 

Az immunkombináció cerebrális metasztázisban is ki-
próbálásra került, szelektált jó prognózisú betegcsoportban 
46%-os 5 éves intrakraniális progressziótól mentes túlélést 
értek el (13). 

Az immunterápia célzott kezeléssel is kombinálható, 
2020 júliusában került FDA-befogadásra a BRAF-pozitív 
melanómában, újabb terápiás lehetőséget adva a V+C+ 
atezolizumab (anti-PD-L1) kombináció, ami a törzskönyvezési 
vizsgálat szerint 15 hónapos PFS-t eredményez, a vizsgálat-
ban eredményesebbnek bizonyult, mint a V+C célzott terápiás 
kombináció (14). 

Terápiás sorrend – klinikai vizsgálatok
Az optimális terápiás sorrend (target vs. immun) megál-
lapítását klinikai vizsgálatokban elemzik (clinicaltrials.
gov, NCT02631447 SECOMBIT, NCT02224781 DREAMseq, 
NCT02902029). A SECOMBIT vizsgálatban három karra ran-
domizálták a betegeket. Az A karon E+B kezelést kaptak prog-
resszióig, majd ipilimumab+nivolumab terápiára váltottak, 
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amit szintén progresszióig alkalmaztak. A B karon ipilimu-
mab+nivolumab kombinációt állítottak be progresszióig, amit 
E+B kezelés követett ugyancsak progresszióig. A C karon 8 
hétig adtak E+B kezelést, 8 hét után ipilimumab+nivolumab 
került alkalmazásra, amit a betegség progressziójáig folytat-
tak, ekkor E+B kezelés következett progresszióig. A terápiás 
választ, annak tartamát és a túlélések vizsgálatát tűzték ki 
célul, az elsődleges végpont az OS megállapítása volt. A B 
és C karokon a terápiás válaszban különbséget találtak, 
azonban túlélési különbség nem igazolódott a három kar 
betegei között. 

A DREAMseq vizsgálatban a csaknem 70%-ban jó állapotú 
(ECOG 0), BRAF-pozitív betegeket két karra, az egyik karon 
ipilimumab+nivolumab kombinációs terápiára, a másik ka-
ron D+T kezelésre randomizálták, progresszió esetén pedig 
a másik karon alkalmazott terápiára váltottak. A túlélést két 
évnél értékelve az eredmény kedvezőbb volt az ipilimumab+ 
nivolumab első vonalbeli terápiánál, viszont a rossz prognó-
zisú betegeknél a terápia korai időszakában (<10 hónap) az 
eredmények rosszabbak voltak az immunterápiánál, mint 
a célzott terápiás karon. 

Összefoglalva, BRAF-pozitív melanómában szélesebb 
a terápiás paletta, mint BRAF-negatív esetben, ugyanis célzott 
és immunterápia is alkalmazható. Célzott terápiánál prompt 
terápiás válasz várható, azonban rezisztencia kialakulásával 
kell számolni. Immunterápiánál optimális esetben hosszú 
túlélés érhető el, azonban nagy tumorterhelés és rossz prog-
nosztikus paraméterek esetében az első vonalban megkez-
dett immunterápia kockázatos, amit a DREAMseq vizsgálat 
eredményei is alátámasztanak. 

A PD-L1-MEGHATÁROZÁS SZEREPE MELANÓMÁBAN 
A tumor-T-limfocita kölcsönhatást, a tumorválaszban be-
töltött kulcsfontosságú folyamatot számos receptor és 
ligandum határozza meg. A tumor elpusztítására irányuló 
immunválasz mellett másfajta kölcsönhatások is vannak, 
amelyek következtében a tumorellenes hatás károsodik, és 
a daganat ahelyett, hogy elpusztulna, progrediálni fog. Az 
immunellenőrzési pontok felismerése hatékony terápiákhoz 
vezetett. A T-limfocitákon kifejeződő CTLA-4 és PD-1 receptor 
a legfontosabb immunterápiás célpontok. A PD-1 recep-
tor és ligandumának kapcsolódása azt eredményezi, hogy 
a T-limfociták inaktívvá válnak. A sejtfelszíni PD-1 jelenléte 
és a PD-1–PD-L1 kapcsolat megakadályozza autoimmun 
folyamatok létrejöttét, ugyanakkor blokkolja a daganatel-
lenes immunválaszt is. Ezt a blokkoló mechanizmust oldja 
fel az anti-PD-1/PD-L1 terápia, amit először a tradicionáli-
san immunogén tumornak tartott melanómában teszteltek, 
majd törzskönyveztek. A melanóma után más tumorokban, 
egyebek között tüdődaganatban, uroteliális rákban, fej-nyaki 
laphámrákban, bőrtumorokban, Hodgkin-limfómában és ve-
sedaganatban is sikerrel alkalmazásra került az anti-PD-1/
PD-L1 terápia. A klinikai vizsgálatok során, ahol a gyógysze-
rek hatékonyságát és biztonságosságát vizsgálták, a PD-L1 

ligandum expressziójának meghatározását is elvégezték 
a terápia hatékonyságának előrejelzésére. 

A daganatokat ebből a szempontból három csoportba 
sorolták (15): 

1. Nincs összefüggés a PD-L1-expresszió és a hatékony-
ság között, ezért nem előírás a ligandum meghatározása.

2. Valamennyi betegnél, PD-L1-expressziótól függetlenül 
hatékony lehet a kezelés, azonban ligandummeghatározással 
alcsoportok mutathatók ki hatékonyság szempontjából.

3. Egyértelmű az összefüggés a ligandumpozitivitás és 
a gyógyszer hatékonysága között. 

A PD-L1-expresszió in vitro diagnosztikus módszer, négy 
különböző primer antitestet alkalmaztak, egy-egy teszt csak 
az adott daganat adott gyógyszerérzékenységének kimutatá-
sára alkalmas. A PD-L1 ligandum mind a daganatsejteken, 
mind a tumort övező immunsejteken (makrofágok, limfociták, 
granulociták) kifejeződhet. Vizsgálják a TPS értéket (tumor 
proportion score) és a CPS értéket is (combined positive 
score), ami a PD-L1-et expresszáló tumor- és immunsejtek 
összegét a tumorsejtszámhoz viszonyítva százalékban adja 
meg. 

Melanómában a ligandummeghatározás nem előírás, 
tekintettel arra, hogy az immunterápia ligandumexpressziótól 
függetlenül valamennyi betegnél hatékony lehet. A terá-
pia hatékonyságát előjelezheti a tumor mutációs terhelése, 
a tumort infiltráló limfociták jelenléte, valamint olyan klini-
kai markerek, mint a tumorterhelés, az LDH-szint, a beteg 
ECOG-státusza (16).

A gyakorlatban a ligandummeghatározásnak a PD-1-blok-
koló terápia és az immunkombináció optimális megválasz-
tása esetén lehet szerepe melanómában. A CheckMate 067 
vizsgálat eredményei arra utalnak, hogy a PD-L1-pozitív 
betegeknél nincs túlélési különbség az anti-PD-1 monote-
rápia és az anti-PD-1 és az anti-CTLA-4 kombinációs keze-
lés között. A ligandumnegatív betegeknél a kombináció és 
a monoterápia is rosszabb túlélésekhez vezet, viszont ebben 
a betegcsoportban a kombinált immunterápia hatékonyabb, 
mint a monoterápia. Azoknál a betegeknél tehát, ahol nem 
kontraindikált a várhatóan G3-4 fokozatú mellékhatásokkal 
járó kombinációs immunterápia, a ligandummeghatározás 
segíthet a terápiás döntésben. Hangsúlyozandó azonban, hogy 
ez a laboratóriumi paraméter csak egy faktor a multidiszcip-
lináris onkoteam döntésének meghozatalában. 

TERÁPIA PROGRESSZIÓT-OLIGOPROGRESSZIÓT 
KÖVETŐEN
A melanóma kezelésében a célzott és immunterápia is a be-
tegség progressziójáig alkalmazható. Az immunterápia ha-
tékonyságának kialakulásához legalább 9–12 hét szükséges, 
a kezelés kezdetekor fellépő új lézió megjelenése nem számít 
progressziónak, a 12. hétnél elvégzett státuszfelmérés során 
pedig, ha progrediáló betegséget észlelnek, akkor azt 4 hét 
múlva képalkotó vizsgálattal le kell ellenőrizni, a terápia 
tehát növekvő tumortömeg mellett is folytatható – limitált 
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ideig. Ennek megfelelően a RECIST-kritériumoktól eltérő 
új képalkotó-válaszkritériumokat dolgoztak ki immunterá-
piában: irRC (immune-related response criteria), irRECIST 
(immune-related response criteria in solid tumors), iRE-
CIST (immune response evaluation criteria in solid tumors),  
imRECIST (immune-modified response evaluation criteria 
in solid tumors) (17). A progressziónak ezt a többnyire csak 
immunterápiában észlelhető formáját pszeudoprogressziónak 
nevezik, ami immunterápia mellett az esetek 4–10%-ában 
fordul elő. Egy 5588 beteget magába foglaló, 35 klinikai vizs-
gálatban értékelt adatok szerint a RECIST szerinti progresszív 
betegség esetében a betegek 4,6%-ánál találtak terápiás 
választ az immunterápia (anti-PD-1/anti-PD-L1) folytatása 
mellett (18).

A pszeudoprogressziótól különbözik az oligoprogresszív 
betegség, ami nem csak melanómára jellemző. Oligoprog-
resszió során csak néhány metasztatikus gócban alakul ki 
tumornövekedés, miközben egyéb lokalizációkban a sziszté-
más kezeléssel remissziót vagy legalábbis stabil betegséget 
érnek el (19).

A progressziónak ezen formája immunterápiában és 
célzott terápiában is jelentkezhet. Az immunterápiánál le-
írt pszeudoprogresszió esetében lokális terápia nélkül is 
bekövetkezhet a progrediálni látszó tumoros manifesztum 
méretcsökkenése; oligoprogresszióban, különösen célzott 
terápiánál a növekvő elváltozás egyéb lokális terápiával tör-
ténő ellátása válik szükségessé. A Combi-d (NCT01584648) 
és a Combi-v (NCT01597908) célzott terápiás vizsgálatokban 
lokális kezeléseket is alkalmaztak. A Combi-v vizsgálatban 
műtétre került sor 18%-ban, sugárkezelésre pedig 50-50%-
ban (20).

Az oligometasztatikus melanómában a műtéti beavat-
kozások célja, hogy csökkentse a metasztázis által okozott 
tüneteket, illetve növelje a túlélést. Oligometasztázis műtétje 
általában sürgősségi indikációt képez agyi áttétek esetén. 
Egyéb lokalizációkban elvégzett műtét növelheti a túlélést, 
tüdőmetasztázis metasztazektómiája után az OS 20,5 hónap 
volt, szemben a műtét nélkül kezelt csoport 13 hónapjával 
(21, 22).

Melanómában viszonylag gyakori a vékonybél-metasztá-
zis, ebben a lokalizációban részben ileusz elkerülésére végzik 
a metasztazektómiát, ahol a túlélési előny oligometasztázis 
esetében a legnagyobb. 

A sugárterápia, sugársebészet szerepe oligoprogresszió 
esetében részletes tárgyalásra kerül különszámunk cikkében 
(Jánváry, Kispál). Sztereotaxiás beavatkozásra az esetek 
70%-ában cerebrális metasztázis esetén kerül sor, de egyéb 
lokalizációkban is szerepe lehet. A sztereotaxiás radioterápia 
immunterápiával együtt alkalmazva számos szakirodalmi adat 
alapján növelheti a szisztémás immunterápia hatékonyságát 
ún. abszkopális mechanizmussal. Célzott terápiában viszont 
a gyógyszerek radioszenzitizáló hatása következtében növe-
kedhet a mellékhatások aránya, ezért szinkron sugárkezelés 
csak a gyógyszeres terápia felfüggesztésével végezhető. 

Hatékony lokális beavatkozás lehet kután in-tranzit prog-
resszió esetében melanómában a magas terápiás választ 
eredményező elektrokemoterápia is. 

Összegzésképpen, szelektált betegcsoportban multidisz-
ciplináris onkoteam a beteg és a tumoros disszemináció 
paramétereit figyelembe véve személyre szabottan, eviden-
ciákkal alátámasztva dönthet az oligoprogresszív betegség 
terápiájában. 

AZ ŐRSZEMNYIROKCSOMÓ-BIOPSZIA INDIKÁCIÓJÁNAK 
JELENLEGI SZEMPONTJAI 
Az 1992-ben Morton által melanómában kidolgozott őrszem-
nyirokcsomó-műtéti technika segített megoldani a nyirokrégió 
ellátásának addig nem egységes kérdését. Ezáltal lehetővé vált, 
hogy szelektáltan, a szentinelnyirokcsomó-pozitív betegeknél 
végezzék el a nyirokrégió blokkdisszekcióját. Az AJCC (Ameri-
can Joint Committee on Cancer) 2002-es 6. kiadásába bekerült 
a szentinelnyirokcsomó-biopszia (SLNB), klinikailag nem de-
tektálható nyirokcsomók esetében, mint a staging része (23). 

A  2009-es 7. kiadást megelőző vizsgálat csaknem  
40 000, I-II-III és IV-es stádiumban lévő beteg prognosztikus 
paramétereiben a Breslow-daganatvastagságot, a mitotikus 
aktivitást, a primer tumor kifekélyesedését és a nyirokcso-
mó-érintettséget találta a túlélést befolyásoló legfontosabb 
prognosztikus faktoroknak. Lényeges különbség a 2002-ben 
kiadott stádiumbeosztáshoz képest, hogy a pT1b csoportba 
az 1 mm-es vagy annál vékonyabb, de exulcerált és/vagy 
legalább 1/mm2 mitózisszámú tumorokat sorolták be. Az N 
stádiumbeosztásban a 0,2 mm-es alsó határú tumorméret 
eltűnt, akár egy tumorsejt megjelenése is N pozitív stádiumba 
sorolta a nyirokcsomót. 

A TNM legújabb, 8. verziója 2017-ben került kiadásra 
(24). Ebben a pT1 stádiumot a 0,8 mm alatti, exulceráció 
nélküli tumorokban határozták meg; 0,8−1 mm vastagságú 
tumorok pedig akkor is pT1b csoportba kerültek, ha nem 
észlelhető exulceráció. 

Az SLNB indikációja elvben követte a stádiumbeosztás 
változásait, a beavatkozást pT1b tumorkategóriától javasol-
ták, de ez a gyakorlatban nem minden országban, sőt nem 
minden betegnél valósult meg maradéktalanul. 

A komplettáló blokkdisszekció indikációja is megváltozott 
az idők során. Az utóbbi évekig őrszemnyirokcsomó-poziti-
vitás esetén, különösen az AJCC 7. verziójának időszakában 
komplettáló blokkdisszekció elvégzése volt az ajánlásoknak 
megfelelő gyakorlat. Prospektív, randomizált vizsgálatok 
folytak a blokkdisszekció klinikai értékének meghatározására. 

A Multicentre Selective Lymphadenectomy I vizsgálatban 
(MSLT I) a besorolt 2001 betegnél a komplettáló blokkdisszek-
ciós karon szignifikánsan jobb volt a betegségmentes túlélés 
összehasonlítva a csak őrszemnyirokcsomó-biopsziás kar 
betegeinek túlélésével. Intermedier daganatvastagságban 
a távoli metasztázistól mentes túlélést és a melanómaspe-
cifikus túlélést is szignifikánsan növelte a komplettáló blokk-
disszekció a kontrollkarhoz képest. 
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Az MSLT II vizsgálatban viszont (25) azt találták, hogy 
a komplettáló blokkdisszekció a betegségmentes túlélést 
ugyan szignifikánsan megnövelte (p=0,05), azonban a mela-
nómaspecifikus túlélésben nem biztosított előnyt a betegek 
számára. A German Dermatologic Cooperative Oncology 
Group (DeCOG-SLT) III-as fázisú multicentrikus, randomizált 
klinikai vizsgálat azt állapította meg 1256 beteg medián 72 
hónapos utánkövetésével, hogy a blokkdisszekció nem jelent 
előnyt a túlélés tekintetében (26).

Jelenleg az európai és amerikai ajánlásoknak megfele-
lően a komplettáló blokkdisszekció nem rutinszerűen java-
solt eljárás. Sokszakmás onkológiai teamnek kell döntenie 
a beavatkozás elvégzéséről. Többek között figyelembe kell 
venni azokat a paramétereket is, amelyek megjósolhatják 
az őrszemnyirokcsomón túli nyirokcsomó-pozitivitást, így 
egyebek közt azt, hogy az 1 mm-es határ fölötti makrometasz-
tatikus őrszemnyirokcsomóról van-e szó, ugyanis ez 50%-kal 
növeli a további nyirokcsomó-pozitivitás kockázatát (27, 28). 
Vizsgálni kell az áttét lokalizációját (szubkapszuláris vagy 
parenhimális, ez utóbbi ritkább, de rosszabb prognózissal 
jár), a tumoros nyirokcsomónál észlelt tokáttörést és a pozitív 
őrszemnyirokcsomók számát is. 

Amennyiben őrszemnyirokcsomó-pozitivitás igazolódik, 
a lokalizált melanóma stádiumbeosztás szerint III-as stá-
diumba sorolandó, innovatív adjuváns terápiák, anti-PD-1, 
BRAF-pozitivitás esetén BRAF+MEK inhibitor indikáltak. 

Primer reszekált melanóma esetén jelenleg Európában még 
nincs befogadott adjuváns kezelés. A nivolumabot a Check-
Mate 238 III-as fázisú vizsgálatban IIIb, IIIc vagy IV-es stá-
diumú tumormentes betegeknél tesztelték (AJCC 7. ver. 
szerinti stádiumbeosztás) (29), a pembrolizumabot pedig IIIa 
(>1 mm metasztázis esetében), IIIb, IIIc stádiumú betegnél 
a Keynote-054 vizsgálatban (30). A Combi-AD vizsgálat-
ban szintén 1 mm-nél vastagabb, szövettani vizsgálattal 
kimutatott nyirokcsomó-metasztázis esetében IIIa, IIIb, IIIc 
stádiumú betegeknél próbálták ki III-as fázisú vizsgálatban 
pozitív eredménnyel a dabrafenib+trametinib terápiát (31). 
Mindhárom adjuváns terápia III-as (a nivolumab III-IV-es) 
stádiumú, tumormentes betegeknél került törzskönyvezésre. 

Összefoglalva, az idők során az SLNB indikációja az 
AJCC-stádiumbeosztáshoz is igazodva változott, a komp-
lettáló blokkdisszekció jelentősége tanulmányok eredmé-
nyeinek megfelelően visszaszorult, de a minimálisan inva-
zív őrszemnyirokcsomó-biopszia a stádiumbeosztás és az 
adjuváns terápia indikációja szempontjából napjainkban is 
nélkülözhetetlen diagnosztikus, esetenként – komplettáló 
blokkdisszekcióval együtt – terápiás beavatkozás. 
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