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Souhrn

V˘skyt druhé primární malignity v souboru nemocn˘ch s maligním melanomem sledova-
n˘ch na Dermatovenerologické klinice 2. LF UK a FN Na Bulovce. Retrospektivní anal˘za

Cílem práce byl rozbor souboru pacientÛ s odoperovan˘m koÏním maligním melanomem,  u nichÏ byla
následnû diagnostikována nová primární malignita. Soubor zahrnuje pacienty dispenzarizované na Derma-
tovenerologické klinice FN Na Bulovce v letech 1989–2003. Jedná se o retrospektivní anal˘zu, která vychá-
zí z dokumentace zafiazen˘ch pacientÛ. Anal˘za byla zamûfiena na pohlaví, vûk v dobû stanovení diagnózy,
lokalizaci primárního koÏního melanomu a jeho histopatologickou klasifikaci, dobu od diagnózy maligní-
ho melanomu k diagnóze dal‰í malignity. Hodnoceno bylo zastoupení jednotliv˘ch typÛ následn˘ch malig-
nit, které je moÏno rozdûlit na nádory kÛÏe (melanomové a nemelanomové), tumory jin˘ch lokalizací
(zastoupené solidními nádory a hematologick˘mi malignitami).

Klíãová slova: melanom – následná malignita – nemelanomové nádory kÛÏe – solidní nádory – hemato-
logické malignity

Summary

The Second Primary Tumour in Patients with Malignant Melanoma Followed-up at The
Dermatovenereological Department of the University Hospital Bulovka. Retrospective
Analysis

The aim of the work was to analyse the group of patients with surgically removed cutaneous malignant
melanoma, in whom an another primary tumour was subsequently diagnosed. The group includes the pa-
tients followed-up at The Dermatology Department of the University Hospital Bulovka in the years
1989–2003. The retrospective analysis was based on the documentation of included patients. The analysis
focused on the patient’s sex, age at the time of diagnosis, localization of primary cutaneous melanoma,
histopathological classification, time from melanoma diagnosis to the next tumour diagnosis. The propor-
tion of particular types of second tumours was evaluated, dividing them into malignancies (melanoma and
non-melanoma), tumours of other localization (solid tumours and haematological malignancies).

Key words: melanoma – the second primary tumours – non-melanoma skin cancer – solid tumours – hae-
matological malignancies
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ÚVOD

Zprávy o víceãetn˘ch primárních tumorech nejsou
nové. JiÏ v r. 1879 Billroth publikoval první soubor pa-
cientÛ a v r. 1932 Waren a Gates vyhledali 1259 pfiípadÛ

ze svûtové literatury (5). Termín víceãetná malignita zna-
ãí, Ïe kaÏd˘ tumor musí vykazovat známky malignity,
musí se li‰it lokalizací a nesmí jít o metastázu (5).

Nûkolik studií se zab˘vá v˘skytem dal‰í primární
malignity u pacientÛ s diagnostikovan˘m maligním mela-
nomem. V posledních letech se zlep‰ilo pfieÏívání pacien-
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tÛ s odoperovan˘m melanomem (5 let po excizi Ïije více
neÏ 85 % nemocn˘ch), s ãímÏ souvisí v˘skyt dlouhodo-
b˘ch komplikací, mezi nimi vznik druhé malignity. Inci-
dence následn˘ch malignit se udává 1,5–20 % v závislos-
ti na délce a komplexnosti sledování (1, 3).

U pacientÛ s melanomem kÛÏe byl popsán v˘skyt rÛz-
n˘ch sekundárních malignit. Nejãastûji jsou v literatufie
uvádûny: nemelanomové nádory kÛÏe, nov˘ melanom,
nádory CNS, lymfomy, leukémie, karcinomy plic, ovaria
a endometria, testikulární karcinom a tumory GIT (6, 7).

Etiologie druhého primárního tumoru je multifaktori-
ální, zahrnuje genetickou predispozici, faktory zevního
prostfiedí (zvlá‰tû UV záfiení), hormonální vlivy a dal‰í
dosud neznámé faktory (1, 2).

MATERIÁL A METODIKA

Systematické sledování pacientÛ s diagnózou melano-
mu se na Dermatovenerologické klinice 2. LF UK a FN
Na Bulovce provádí od r. 1989. V dispenzární péãi ke
konci r. 2003 bylo 373 pacientÛ. Dispenzarizace probíhá
v pravideln˘ch intervalech v závislosti na stavu pacienta
ve spolupráci s onkologem, kter˘ spolurozhoduje o dal-
‰ím postupu pfii progresi základního onemocnûní. Kon-
troly se zamûfiují nejen na vãasné odhalení této progrese
a její léãbu, ale i na vãasné odhalení pfiípadného dal‰ího
primárního tumoru a jeho fie‰ení.

Anal˘zou dokumentace dispenzarizovan˘ch pacientÛ
s primárním koÏním melanomem vznikl soubor pacientÛ,
u nichÏ byl následnû diagnostikován dal‰í primární tumor.
V souboru byly hodnoceny a porovnávány pohlaví, vûk pfii
stanovení diagnózy, lokalizace a histopatologická klasifi-
kace melanomu, poãet metastáz. Anal˘za se zamûfiuje na
zastoupení jednotliv˘ch typÛ následn˘ch malignit a dobu
vzniku dal‰ího primárního tumoru od diagnózy melanomu.

V¯SLEDKY

Rozbor souboru pacientÛ s primárním maligním mela-
nomem, u nichÏ byl následnû diagnostikován druh˘ a pfií-
padnû dal‰í tumor. Tûchto 95 pacientÛ bylo vyãlenûno ze
souboru 373 pacientÛ dispenzarizovan˘ch pro maligní
melanom. Znamená to, Ïe u 25 % pacientÛ s koÏním
melanomem se objevila dal‰í malignita.

Soubor pacientÛ dispenzarizovan˘ch pro maligní
melanom má zastoupení pohlaví: 147 muÏÛ (39 %) a 226
Ïen (61 %). Ve sledovaném souboru s druhou primární
malignitou je 50 muÏÛ (52 %) a 45 Ïen (48 %). Následná
malignita byla tedy diagnostikována u 34 % muÏÛ dis-
penzarizovan˘ch pro melanom a u 20 % Ïen (tab. 1).

Nejãastûj‰í lokalizací koÏního melanomu byla záda
(30 pacientÛ), ãastou lokalizací byly téÏ horní konãetiny
(20 pacientÛ) a dolní konãetiny (18 pacientÛ). Dále

Tab. 1. RozloÏení souboru podle pohlaví

Tab. 2. Lokalizace primárního maligního melanomu (n=95)

M.M. – maligní melanom

Tab. 3. Histopatologická klasifikace primárního maligního

melanomu (n=95)

Tab. 4. Vûk pfii stanovení diagnózy primárního maligního

melanomu

Pohlaví M. M. M. M.+duplicita

MuÏi 147 50

Îeny 226 45

Lokalizace Poãet

Hlava 11

Krk 1

Hrudník 10

Bfiicho 5

Záda 30

HK 20

DK 18

v sestupn˘ch poãtech následují hlava, hrudník, bfiicho
a v jednom pfiípadû krk (tab. 2).

Diagnóza maligního melanomu byla stanovena na
podkladû histopatologického nálezu, jehoÏ nedílnou sou-
ãástí je klasifikace podle Clarka a Breslowa. Klasifikace
podle Breslowa se povaÏuje za dÛleÏit˘ prognostick˘
znak. Hodnotu Breslowa do 0,75 mm mûlo 22 pacientÛ.
U skupiny 18 pacientÛ byly hodnoty Breslowa 0,75–1,5
mm, 21 pacientÛ mûlo hodnoty Breslowa 1,5–4 mm a 11
pacientÛ nad 4 mm. U 23 nálezÛ nebyla klasifikace uve-
dena (tab. 3).

U 19 pacientÛ tohoto souboru byla diagnostikována
metastáza primárního maligního melanomu. ·lo
o metastázy lokální, do lymfatick˘ch uzlin a orgánové.
Léãeny byly chirurgicky, radioterapií a chemoterapií.

Vûk v dobû stanovení diagnózy maligního melanomu je
pfiehlednû uveden v tab. 4. Nejvy‰‰í poãty pacientÛ byly
zachyceny ve vûku 51–60 a 61–70 let. Poãty pacientÛ ve
star‰ích a mlad‰ích vûkov˘ch skupinách se postupnû sni-
Ïují. Nejmlad‰ím pacientem souboru byla 33letá Ïena.

Klasifikace Poãet Klasikace Poãet

podle Clarka podle Breslowa

I 13 <0,75 mm 22

II 15 0,75–1,5 mm 18

III 28 1,5–4 mm 21

IV 25 > 4 mm 11

V 4 Neuveden 23

Neuveden 10

Vûk Poãet

31–40 7

41–50 14

51–60 28

61–70 26

71–80 15

>80 5
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M.M. – maligní melanom

dodrÏen nebyl, byla indikována reexcize. Pouze 4 pacien-
ti podstoupili následnû radioterapii a 5 pacientÛm byla
podána chemoterapie.

V tab. 7 je porovnávána hodnota Breslowa u pacientÛ
s koÏním melanomem a pacientÛ s melanomem a násled-
nou duplicitou. Riziko vzniku následné malignity s hod-
notou Breslowa v tomto souboru mírnû stoupá.

DISKUSE

V námi provedené retrospektivní anal˘ze souboru
pacientÛ s maligním melanomem kÛÏe byl zji‰tûn v˘skyt
následné malignity u 25 % sledovan˘ch osob. Je tedy jen
mírnû vy‰‰í v porovnání s v˘sledky obdobn˘ch studií pre-
zentovan˘ch v literatufie. V nich jsou uvádûny hodnoty
1,5–20 %, pfiedev‰ím v závislosti na délce sledování a na
tom, zda byly mezi následné malignity zahrnuty i nádory
kÛÏe (1, 3). Pokud tyto nádory do statistiky zahrnuty
nebyly, incidence následn˘ch malignit je udávána 1,5–11
% (3). Tomu téÏ odpovídá ná‰ v˘sledek – 7 % druhotn˘ch
nekoÏních tumorÛ.

Dále jsme sledovali závislost rizika na pohlaví a hod-
notû Breslowa. Z uveden˘ch ãísel vypl˘vá (tab. 1 a 7), Ïe
v na‰em souboru byl v˘skyt následné malignity v˘raznû
ãetnûj‰í u muÏÛ. Riziko se zvy‰ovalo se zvy‰ující se hod-
notou Breslowa primárního melanomu (tab. 7). Ke stejné-
mu závûru do‰li i zahraniãní autofii (5). Zda je riziko
závislé na vûku stanovení diagnózy primárního maligní-
ho melanomu, jsme v na‰í práci nehodnotili, ale nûktefií
autofii uvádûjí jako nejrizikovûj‰ího pacienta osobu mlad-
‰í 60 (4, 7), resp. 50 let (3). Na rozdíl od na‰ich zji‰tûní
izrael‰tí lékafii dospûli ve své práci k závûru, Ïe riziko
následné malignity není závislé na Ïádném z uveden˘ch
faktorÛ (3). Nejvût‰í poãet následn˘ch tumorÛ byl dia-
gnostikován do 5 let od excize melanomu, ale mnohé

byly zji‰tûny i po více neÏ 10
letech sledování. RovnûÏ ve
studii ‰védsk˘ch autorÛ jsou
popisovány obdobné v˘sledky
(7, 8). Vysok˘ záchyt v prvních
letech by mohl b˘t vysvûtlen
tím, Ïe pacienti jsou podrobo-
váni ãastûj‰ímu a intenzivnûj-
‰ímu vy‰etfiování, proti tomu
ale hovofií vysok˘ záchyt i po
10 a více letech.

V souladu s v˘sledky jin˘ch
studií byly v na‰em souboru

nejãastûji diagnostikovány nemelanomové nádory kÛÏe
a nové melanomy (6, 7, 8). Jako pfiíãina tohoto zji‰tûní je
v literatufie uvádûna jednak zv˘‰ená pozornost koÏním
zmûnám u pacientÛ s maligním melanomem, ale pfiede-
v‰ím spoleãn˘ etiologick˘ faktor – expozice UV záfiení.
Jednoznaãnû je tedy doporuãována striktní ochrana pfied
sluncem. Dal‰ími zvaÏovan˘mi spoleãn˘mi etiologick˘-
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Doba od diagnózy koÏního melanomu k diagnóze
nového primárního nádoru byla nejãastûji krat‰í neÏ
1 rok (31 pfiípadÛ). Poãty se v‰ak v dal‰ích letech sniÏu-
jí jen mírnû a nejsou v˘jimkou ani pacienti s novou
malignitou diagnostikovanou po více neÏ 10 letech (tab.
5). Více neÏ jedna duplicita byla zaznamenána
v 8 pfiípadech.

Typy následn˘ch malignit je moÏno rozdûlit na nádory
kÛÏe (nemelanomové a melanomy) a na tumory jin˘ch
lokalizací – solidní nádory a hematologické malignity.
Souhrnnû nádory kÛÏe byly zaznamenány 82krát, ostatní
malignity 26krát. Vylouãíme-li ze souboru koÏní maligni-
ty, je incidence následn˘ch malignit 7%. Z rozboru
zastoupení jednotliv˘ch typÛ vypl˘vá, Ïe zdaleka nejãas-
tûji byly diagnostikovány nemelanomové nádory kÛÏe,
vysok˘ je i poãet nov˘ch maligních melanomÛ. Bazoce-
lulární karcinom byl diagnostikován 35krát, mnohoãetn˘
bazocelulární karcinom 17krát, spinocelulární karcinom
6krát a nov˘ melanom 24krát.

Ze solidních nádorÛ byl 2krát diagnostikován karci-
nom prostaty, 7krát kolorektální karcinom, 1krát morbus
Paget, 3krát adenokarcinom Ïaludku, 3krát karcinom
mamy, 4krát karcinom ledviny, 1krát karcinom pankrea-
tu, 1krát Kaposiho sarkom a 1krát plazmocytom. Myco-
sis fungoides se vyskytla ve 2 pfiípadech a lymfatická leu-
kémie v jednom pfiípadû (tab. 6).

Odstranûní primárního maligního melanomu bylo
fie‰eno v˘hradnû chirurgick˘m v˘konem, a to excizí
s bezpeãnostním lemem. Pokud lem pfii primární excizi

Tab. 5. Doba od diagnózy primárního maligního melanomu

k diagnóze následné malignity (n=95)

Tab. 7. Porovnání hodnoty Breslowa u pacientÛ s maligním

melanomem a pacientÛ s duplicitou

Vûk Poãet

< 1 rok 31

1–5 let 32

6–10 let 14

> 10 let 18

Tab. 6. Typy následn˘ch malignit

Typ malignity Poãet Typ malignity Poãet

Bazocelulární karcinom 35 Karcinom Ïaludku 3

Mnohoãetn˘ bazaliom 17 Karcinom mamy 3

Spinaliom 6 Plazmocytom 1

Nov˘ maligní melanom 24 Karcinom ledviny 4

Karcinom prostaty 2 Karcinom pankreatu 1

Lymfatická leukémie 1 Kaposiho sarkom 1

Kolorektální karcinom 7 Mycosis fungoides 2

M. Paget 1

Hodnota Breslowa M. M. Duplicita

< 0,75 mm 125 22

0,75–1,5 mm 83 18

1,5–4 mm 78 21

> 4 mm 31 11
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mi faktory pro melanom a následnou malignitu jsou gene-
tická predispozice, expozice kancerogenním vlivÛm,
poruchy imunitních mechanismÛ, stejn˘ embryonální
pÛvod kÛÏe a nervového systému (zv˘‰ené riziko neuro-
genních nádorÛ v práci dánsk˘ch autorÛ) (6), hormonální
vlivy (v melanomov˘ch buÀkách byly detekovány estro-
genní receptory) a kombinace tûchto faktorÛ. Naopak
nebyl potvrzen negativní vliv provedené chemoterapie ãi
radioterapie (5). RovnûÏ na‰i pacienti byly pfieváÏnû léãe-
ni jen chirurgickou excizí. Z uvedeného tedy vypl˘vá, Ïe
pacienti s diagnostikovan˘m maligním melanomem, pfie-
dev‰ím mlad‰í 60 let, mají zv˘‰ené riziko vzniku násled-
né malignity. Dispenzární péãe, která je jim vûnována, má
tedy v˘znam nejen pro vãasné zachycení progrese ãi
komplikací primárního onemocnûní, ale i pro odhalení
jiného tumoru. Vhodná je v tomto smûru i úzká spoluprá-
ce s onkology, jako je tomu napfiíklad na na‰í klinice, kde
se onkolog pfiímo úãastní dispenzárních kontrol.
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