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SOUHRN

Vût‰í mnoÏství pigmentov˘ch névÛ je dÛleÏit˘m rizikov˘m faktorem pro vznik melanomu. To platí
zejména o vût‰ích, tzv. klinicky atypick˘ch ãi dysplastick˘ch névech. Tyto névy se vytváfiejí ãastûji na kÛÏi
lidí se svûtlej‰ím fototypem. U kongenitálních névÛ je riziko vzniku melanomu pfiímo úmûrné jejich veli-
kosti. Pfii vzniku získan˘ch névocelulárních névÛ hrají genetické faktory patrnû dÛleÏitûj‰í roli neÏ sluneã-
ní záfiení. Sluneãní záfiení mÛÏe v‰ak poãet tûchto névÛ zv˘‰it. V˘zkumy ukazují, Ïe ochrana pfied sluneã-
ním záfiením opalovacími krémy je nedostateãná a mÛÏe naopak vést ke vzniku zv˘‰eného poãtu tûchto
névÛ. Relativnû velk˘ poãet névocelulárních névÛ se ãasto nachází u pacientÛ s melanomem. âlenové nûkte-
r˘ch rodin s familiárním melanomem mají také vy‰‰í poãet (dysplastick˘ch) névÛ. Podchycení familiární-
ho v˘skytu melanomu je dÛleÏité pro identifikace genetick˘ch faktorÛ, které vznik melanomu podmiÀují.
Histopatologické hodnocení pigmentov˘ch névÛ patfií mezi nejkomplikovanûj‰í hodnocení
v dermatopatologii. Kritéria, která se pouÏívají k posouzení lézí, nejsou zcela specifická a urãité zmûny se
najdou jak u benigních lézí, tak u melanomu. Nálezy je proto tfieba hodnotit jako celek a navzájem porov-
návat jejich váhu. Velmi dÛleÏitá je prevence vzniku melanomu, která by se mûla zejména t˘kat pacientÛ
s velk˘m poãtem pigmentov˘ch, a zejména dysplastick˘ch névÛ, pacientÛ s velk˘mi kongenitálními névy,
pacientÛ s rodinn˘m v˘skytem melanomu a pacientÛ, ktefií jiÏ mûli melanom. Tato preventivní péãe by mûla
b˘t provádûna systematicky koÏními lékafii.
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SUMMARY

Pigmented Naevi and Their Relationship to Malignant Melanoma

The development of a higher number of pigmented naevi is an important risk factor for melanoma. This
is especially true for larger, so-called clinically atypical or dysplastic naevi. These naevi develop more fre-
quently in people with a fair skin phototype. In the case of congenital naevi the melanoma risk is directly
proportional to their size. For the development of the acquired naevi genetic factors appear to play more
important role than the sun exposure. The exposure to sunlight can, however, result in the increasing num-
ber of naevi. According to various studies the protection with sunscreens is insufficient and, conversely, can
lead to development of higher number of naevi. Relatively large number of naevocellular naevi can be often
seen in patients with melanoma. Also the members of some families with familiar melanoma may develop
increased number of (dysplastic) naevi. The evidence of familiar occurrence of melanoma is important for
the identification of genetic factors which may play role in the melanoma initiation. Histopathologic evalu-
ation of pigmented naevi belongs to the most complicated assessments in dermatopathology. The criteria
used for lesions evaluation are not entirely specific and that is why some diagnostically relevant changes can
be found in both benign and malignant lesions. It is, therefore, necessary to asses the all available data and
to consider their mutual importance. The prevention of melanoma is of enormous importance and should
particularly involve the patients with high numbers of pigmented, especially dysplastic naevi, patients with
large congenital naevi, patients from the families with familiar melanoma and those who already had mela-
noma. This preventive care should be performed systematically by dermatologists.
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u jednoho z 20 000 narozen˘ch dûtí, a tzv. naevus gigan-
teus se vyskytuje pfiibliÏnû u jednoho z 500 000 novoro-
zencÛ. MoÏnost v˘vinu melanomu z takového gigantické-
ho névu se pohybuje mezi 4 a 24 procenty [13]. Nebezpe-
ãí vzniku melanomu v tûchto velik˘ch névech je nejvût‰í
do deseti let vûku dûtí. To je také jeden z dÛvodÛ, proã se
lékafii snaÏí vãas (chirurgicky) vût‰í névy odstranit. To
v‰ak není ãasto moÏné, a proto se odstaÀují jenom „pode-
zfielé“ ãásti velkého névu. Pomûrnû kosmeticky pfiijatel-
n˘ch v˘sledkÛ b˘vá dosaÏeno pfii pouÏití kyretáÏe. Tato
metoda v‰ak musí b˘t pouÏita bûhem prvních t˘dnÛ po
narození, protoÏe struktura kÛÏe se postupnû zpevÀuje
a provedení kyretáÏe se znesnadÀuje. Podle belgick˘ch
autorÛ [22] mohou b˘t funkãní a kosmetické v˘sledky
kyretáÏe lep‰í, neÏ jaké jsou po chirurgické léãbû. Není
je‰tû jasné, zda tato metoda skuteãnû sniÏuje riziko vzni-
ku melanomu. U mal˘ch kongenitálních névÛ se celoÏi-
votní riziko vzniku melanomu pohybuje v rozmezí 0–5 %
a tyto melanomy se skoro vÏdy vyvíjejí aÏ v dospûlosti.
Na profylaktické odstranûní tûchto men‰ích névÛ se tedy
nemusí tolik spûchat. Je v‰ak dÛleÏité, aby rodiãe pacien-
tÛ byli informováni o charakteru pozorovateln˘ch zmûn,
které by mohly vést k nádorové pfiemûnû névu.

Pfiítomnost velk˘ch kongenitálních névÛ je ve více neÏ
25 % spojena s jin˘mi v˘vojov˘mi anomáliemi, jako je
intrakraniální proliferace névov˘ch bunûk (syndrom neu-
rokutánní melanózy). Tato v˘vojová porucha nese s sebou
zv˘‰ené riziko vzniku intrakraniálního melanomu ãi jin˘ch
nádorÛ [16]. Pfii bolestech hlavy je zapotfiebí dítû fiádnû
neurologicky vy‰etfiit. Je prokázáno spojení mezi velikos-
tí kongenitálního névu a patologick˘m nálezem MRI [12].
MRI vy‰etfiení by mûlo b˘t provedeno do 4 mûsícÛ vûku
dítûte [17].

Nûktefií autofii poãítají k vrozen˘m névÛm také nevus
spilus. Tento névus se vyskytuje u 1–2 % lidí a je zpravi-
dla pfiítomen jiÏ pfii narození. Makroskopicky je tento
névus charakterizován svûtle hnûdou makulou pfiipomína-
jící skvrnu café-au-lait, na níÏ jsou roztrou‰ené malé tmav-
‰í makuly ãi papuly. Rozmûry tohoto névu jsou silnû vari-
abilní, nûkdy mohou pokr˘vat celé segmenty kÛÏe. Malig-
ní transformace tohoto névu je sice v literatufie popsaná,
je v‰ak velmi vzácná. Melanom vzniká z tmav˘ch skvrn
a pfii podezfiení se tyto skvrny musí excidovat pro histolo-
gické vy‰etfiení.

ZÍSKANÉ NÉVOCELULÁRNÍ NÉVY

Pravdûpodobnost vzniku bûÏn˘ch pigmentov˘ch névÛ
je závislá na stavu koÏní pigmentace. Nejãastûji vznikají
pigmentové névy u dûtí se svûtlou barvou kÛÏe [9]. U dûtí
s tmav‰í kÛÏí (asijsk˘ typ) se névy vytváfiejí v mnohem
men‰ím mnoÏství a u jedincÛ s velmi tmavou kÛÏí se prak-
ticky nevyskytují. Melanocytární névy se zaãnou objevo-
vat na kÛÏi jiÏ v prvních mûsících Ïivota a postupnû jich
pfiib˘vá. Maximální poãet névÛ je pfiítomen na kÛÏi kolem

ÚVOD

Mnozí lidé se domnívají, Ïe ãasté slunûní je jedin˘m
rizikov˘m faktorem pro vznik koÏního melanomu. Vznik
koÏního melanomu se také ãasto v médiích pouÏívá jako
odstra‰ující pfiíklad dÛsledkÛ dlouhodobého vystavování
kÛÏe sluneãnímu záfiení. Vûdeck˘ náhled na vznik koÏní-
ho melanomu je v‰ak mnohem sloÏitûj‰í. RÛzné epidemio-
logické studie z posledních let pfiinesly dÛkazy, Ïe pro
vznik melanomu jsou dÛleÏitûj‰í genetické faktory, neÏ
faktory okolního prostfiedí. Jako pfiíklad je moÏné
uvést práci z australského Brisbane, kde se autofii zamûfii-
li na rizikové faktory u mladé populace (15–19 let) pa-
cientÛ s koÏním melanomem [35]. Tento v˘zkum byl zalo-
Ïen na my‰lence, Ïe nejdÛleÏitûj‰í rizikové faktory pro
vznik melanomu se uplatní v mlad‰ím vûku neÏ faktory
ménû dÛleÏité. Autofii srovnávali údaje 201 pacienta
s kontrolní skupinou skládající se ze 196 zdrav˘ch osob
srovnatelného stáfií, pohlaví a bydli‰tû. Zdaleka nejdÛleÏi-
tûj‰ím rizikov˘m faktorem pro vznik melanomu byl poãet
men‰ích a vût‰ích melanocytárních névÛ. Mnohem ménû
se uplatÀovaly jiné faktory: velmi svûtlá kÛÏe (která se
vÏdy spálí), pihy, zrzavé vlasy a pfiítomnost melanomu
v rodinné anamnéze. AutorÛm ãlánku se v této mladé
populaci nepodafiilo prokázat Ïádnou souvislost mezi vzni-
kem melanomu a kumulativní dávkou sluneãního záfiení.
Pfiítomnost vût‰ího poãtu pigmentov˘ch névÛ jako dÛleÏi-
tého a nezávislého rizikového faktoru pro vznik melanomu
bylo popsáno i pozdûji [3, 10].

VROZENÉ NÉVOCELULÁRNÍ NÉVY

Zhruba jedno procento dûtí se narodí s jedním ãi více
pigmetov˘mi névy [33]. V nûkter˘ch pfiípadech se névus
stane viditeln˘m aÏ bûhem dvou let po narození dítûte.
Tyto kongenitální névy, nûkdy naz˘vané retardované, jsou
obvykle men‰í a mají pravidelnûj‰í okraje. Dermatosko-
picky se tyto dvû formy nedafií od sebe odli‰it [30]. Kon-
genitální névy jsou v principu hamartomy, které se mohou
vyskytnout u v‰ech dûtí s rÛznou barvou kÛÏe; ukazuje se
v‰ak, Ïe o nûco ãastûj‰í je v˘skyt u dûtí s fototypem I, nebo
dûtí, jejichÏ rodiãe mají tento fototyp. U nûkter˘ch dûtí
mohou kongenitální névy postupnû blednout. Toto bled-
nutí obvykle trvá 2–3 roky. Kongenitální névy na hlavû
jsou prakticky vÏdy svûtlej‰í. MoÏnost maligní degenera-
ce je u kongenitálních névÛ silnû závislá na jejich velikos-
ti. V mal˘ch, solitárních, kongenitálních névech je riziko
vzniku melanomu velice malé. Lékafisk˘ pfiístup k mal˘m
(< 1,5 cm) a stfiednû velk˘m (1,5– 20 cm) névÛm je ãistû
individuální a závisí na rÛzn˘ch faktorech, jako je lokali-
zace, koÏní typ pacienta a pfiítomnost jin˘ch rizikov˘ch
faktorÛ, jako je familiární melanom [17]. Vût‰í riziko
maligního zvrhnutí existuje u velk˘ch kongenitálních névÛ
(> 20 cm). Takovéto velké névy se nacházejí zhruba

264

DER_6.2011:Sestava 1 21.12.2011 15:22 Stránka 264

proLékaře.cz | 6.2.2026



0
5

10
15
20
25
30

35
40

0 5 10 15 20 25 30 35 40

p
o

če
t

n
év

ů
2.

dv
o

jč
e

počet névů 1. dvojče

mezitřídní korelace -0.24

0
5

10
15
20
25
30
35
40

0 5 10 15 20 25 30 35 40

p
o

če
t

n
év

ů
2.

dv
o

jč
e

počet névů 1. dvojče

mezitřídní kolerace 0.83

Obr. 1. Srovnání poãtu melanocytárních névÛ (> 3 mm)
u dospûl˘ch dvojvajeãn˘ch (A) a jednovajeãn˘ch (B) dvojãat
(podle Easton et al. [6])

Pfii vzniku névov˘ch bunûk se chování koÏních melano-
cytÛ mûní. NejdÛleÏitûj‰ími pozorovateln˘mi zmûnami je
tendence ke shlukování a omezen˘ kontakt s keratinocyty,
a tudíÏ i omezená moÏnost zbavovat se potenciálnû ‰kod-
liv˘ch melanozomÛ. Vzhledem k zmûnûn˘m vlastnostem
není správné povaÏovat tyto buÀky za identické s nor-
málními melanocyty. To platí zvlá‰tû o névov˘ch buÀkách
klinicky atypick˘ch névÛ. Jak bude pozdûji uvedeno,
bûhem na‰eho v˘zkumu jsme nalezli v melanomov˘ch
buÀkách metabolické zmûny, která byly jiÏ pfiítomny
v dysplastick˘ch névov˘ch buÀkách, ale nevyskytovaly se
v normálních melanocytech ãi v buÀkách benigních (der-
málních) névÛ.

VLIV SLUNEâNÍHO ZÁ¤ENÍ
A POUÎÍVÁNÍ OCHRANN¯CH
KRÉMÒ NA VZNIK
NÉVOCELULÁRNÍCH NÉVÒ

Z celé fiady studií je známo, Ïe sluneãní expozice
v mladém vûku podporuje vznik melanocytárních névÛ.
U australsk˘ch dûtí vyrÛstajících v oblasti s vy‰‰í intenzi-
tou sluneãního záfiení se vytváfiely pigmentové névy dfiíve
a ve vût‰ím poãtu [11]. Rozsáhl˘ klinick˘ v˘zkum
v sousedním Nûmecku tato pozorování potvrdil a navíc
potvrdil, Ïe se více melanocytárních névÛ tvofií pod vli-
vem sluneãního záfiení, zejména u dûtí se svûtlej‰ím foto-
typem (II–III) [2]. Zdálo by se logické, Ïe pravidelné pou-
Ïívání ochrann˘ch krémÛ na opalování bude tvorbu pig-
mentov˘ch névÛ brzdit. Toto se v‰ak dosud nepodafiilo
prokázat. Naopak, nûkteré studie do‰ly k závûru, Ïe pravi-
delné pouÏívání ochrann˘ch krémÛ je spojeno se zv˘‰e-
n˘m poãtem melanocytárních névÛ [1, 32]. MoÏn˘m
vysvûtlením je, Ïe pouÏívání ochrann˘ch krémÛ lidem ãas-
to umoÏnÀuje dlouhodobou sluneãní expozici, pfiiãemÏ je
zapotfiebí si uvûdomit, Ïe ochranné krémy na opalování
nechrání kÛÏi v celém rozsahu UV spektra. Prakticky
v‰echny prodávané krémy nebrání dostateãnû prÛniku
dlouhovlnného UVA záfiení (cca 360–400 nm), a tak lidé
mohou pfii dlouhodobém pobytu na slunci obdrÏet vyso-
kou dávku tohoto záfiení. Lep‰í ochranu poskytuje ochran-
né obleãení. Podle v˘sledkÛ zmínûné mezinárodní studie
[1] pouÏívání ochranného odûvu nevedlo ke vzniku zv˘‰e-
ného poãtu melanocytárních névÛ.

PIGMENTOVÉ NÉVY U LIDÍ
S FAMILIÁRNÍM V¯SKYTEM
MELANOMU

Zv˘‰en˘ v˘skyt pigmentov˘ch névÛ je ãast˘m jevem
u rodin s familiárním melanomem. Familiární v˘skyt

30. roku Ïivota a potom jejich poãet pomalu klesá [15].
Scope a spoluautofii se nedávno zamûfiili na vûkovou sku-
pinu 11–14 let. Podle tûchto autorÛ [27] se zejména
v období raného dospívání objevují zmûny v poãtu pig-
mentov˘ch névÛ, tj. jejich pfiib˘vání a ub˘vání a pozvolné
odbarvování. Pfiíb˘vání névÛ v‰ak pfievaÏuje. U zhruba
jedné tfietiny dûtí v této vûkové skupinû alespoÀ jeden pig-
mentov˘ névus zmizel. Takováto involuce névÛ je v‰ak
znám˘m jevem u dospûl˘ch, a to zejména u vy‰‰ích vûko-
v˘ch skupin.

Involuce névÛ je pfiipisována rÛzn˘m bunûãn˘m pocho-
dÛm, jako je apoptóza névov˘ch bunûk, jejich stárnutí
(senescence) krácením telomerové ãásti DNA, ãi pfiemûna
v buÀky podobné buÀkám nervov˘m. U involuce névÛ
spojené s tvorbou depigmentace (halo névus) se pfiedpo-
kládá aktivní úãast T-lymfocytÛ. Zajímavá jsou pozorová-
ní, Ïe pacienti s atopick˘m ekzémem mají signifikantnû
sníÏen˘ poãet pigmentov˘ch névÛ [4, 31]. Pfiíãiny se hle-
dají v involuci névov˘ch bunûk díky pfiítomnosti chronic-
kého zánûtlivého procesu.

Dospûlé osoby ve stfiední Evropû mají v prÛmûru 20–30
névocytárních névÛ o velikosti dvou ãi více milimetrÛ. To,
Ïe vznik tûchto névÛ je pod genetickou kontrolou, se proká-
zalo ve studiích s dvojãaty. Obrázek 1 ukazuje v˘sledky
z jedné ze studií, která se zab˘vala srovnáním poãtu vznik-
l˘ch pigmentov˘ch névÛ u jednovajeãn˘ch a dvouvajeãn˘ch
dvojãat [6]. Na základû tûchto a podobn˘ch v˘sledkÛ dosa-
Ïen˘ch u jin˘ch skupin dvojãat se badatelé domnívají, Ïe za
vznik pigmentov˘ch névÛ jsou zhruba ze dvou tfietin zodpo-
vûdny genetické faktory. Za zbytek jsou pak zodpovûdny
faktory okolí, a to zejména sluneãní záfiení.
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velké polokulovité papuly, které byly nûkdy i stopkaté
a mûly ãervenohnûdou barvu ãi barvu kÛÏe. Histopatolo-
gicky byly charakterizovány velk˘mi epiteloidními névo-
v˘mi buÀkami a atypickou proliferaci melanocytÛ, která
vykazovala nûkteré známky melanomu. U nûkter˘ch
z tûchto osob se vytvofiily koÏní ãi oãní melanomy.

ZVLÁ·TNÍ FORMY
PIGMENTOV¯CH NÉVÒ

U nûkter˘ch získan˘ch névocelulárních névÛ se mÛÏe
postupnû vytvofiit kulatá ãi oválná depigmentace v pfiímém
okolí névu. Tak vzniká tzv. halo névus, také naz˘van˘ Sut-
tonÛv névus. Névus samotn˘ se pfii vzniku depigmentace
obvykle zmen‰uje a mÛÏe zcela vymizet. Nûktefií pacienti
mají celou fiadu takov˘ch névÛ. Zmûny kolem névu se ãas-
to povaÏují za podobné zmûnám u vitiliga a u tûchto pa-
cientÛ se také halo névy ãastûji vyskytují. U halo névu je
nutné zváÏit moÏnost diagnózy melanomu se spontánní
regresí. Maligní zmûny halo névÛ v‰ak nejsou v odborné
literatufie hlá‰ené.

Pomûrnû vzácné jsou také névocelulární névy, které se
jeví jako modro‰edá ãi modroãerná papula ãi nodulus.
Vzácnûji se vyskytují ve skupinách. U tûchto tzv. modr˘ch
névÛ jsou névové buÀky uloÏeny hluboko v kÛÏi mezi
kolageními vlákny koria a buÀky samé mají vfietenovitû
protaÏen˘ tvar. Maligní transformace je u modr˘ch névÛ
velmi vzácná, a proto se tyto névy nemusí odstraÀovat.
Pouze snad velké modré névy na hlavû si vyÏadují pravi-
delnou pozornost.

U dûtí a dospívajících se pravidlnû vyskytují relativnû
rychle rostoucí hladké polokulovité, svûtle hnûdé ãi naãer-
venalé nebo ãerné papuly. Nejãastûji se objevují v obliãeji.
ProtoÏe histologicky pfiipomínají melanom, pouÏíval se
dfiíve název juvenilní melanom. Tento název zpÛsoboval
fiadu nedorozumûní a zejména nyní, v dobû internetu, je to
název, kter˘ u rodiãÛ mÛÏe zpÛsobovat zdû‰ení. VÏit˘
název, kter˘ se i v mezinárodní literatufie bûÏnû pouÏívá, je
Spitz névus (v ãe‰tine névus Spitzové) po Ameriãance
Sophii Spitzové, která v roce 1948 tento névus poprvé
popsala. Tento névus se vyskytuje v nûkolika formách.
U takzvaného atypického névu Spitzové je histologické
odli‰ení od melanomu zvlá‰È obtíÏné. DÛleÏitou formou
névu Spitzové je takzvan˘ ReedÛv pigmentov˘ spinocelu-
lární tumor, kter˘ se vyskytuje zejména u mlad˘ch Ïen na
stehnech. Makroskopicky se jeví jako ãerné papuly ãi
noduly s mírn˘m olupováním a hyperkeratózou. Vzhle-
dem k obtíÏnému odli‰ení névÛ Spitzové od melanomu se
tyto léze vût‰inou excidují do zdravé tkánû. Pfii neúplné
excizi je indikována opakovaná excize, neboÈ tento névus
mÛÏe recidivovat. Pfii nejasné diagnostice by se mûlo
s névem Spitzové zacházet jako s melanomem.

melanomu se podílí na celkovém v˘skytu melanomu zhru-
ba deseti procenty. V˘zkum osob s familiárním melano-
mem vedl k odkrytí dÛleÏit˘ch vrozen˘ch genov˘ch zmûn,
které v˘skyt tûchto melanomÛ doprovázejí. NejdÛleÏitûj‰í
takovou vrozenou mutací DNA u familiárního melanomu
je mutace genu CDKN2A, kter˘ kóduje dvû rÛzné bílkovi-
ny: p16INK4 a p14ARF. Obû tyto bílkoviny se podílejí na
regulaci (inhibici) bunûãného dûlení a patfií tedy mezi tzv.
nádorové supresory. Jejich mutace pak zvy‰ují moÏnost
nekontrolovaného bunûãného dûlení. Nedávná nizozem-
ská studie potvrdila jiÏ znám˘ poznatek, Ïe u pacientÛ
s mutací genu CDKN2A melanomy vznikají ve v˘raznû
niÏ‰ím vûku a riziko vzniku mnohoãetn˘ch melanomÛ je
u tûchto pacientÛ signifikantnû vy‰‰í [23]. Ve zmínûné stu-
dii se u pacientÛ s mutací vytvofiil prvním melanom
o 15 let dfiíve neÏ u pacientÛ bez mutace. Pacienti s touto
vrozenou mutací mûli také dvakrát vût‰í pravdûpodobnost
vytvofiení druhého melanomu, jestliÏe se první melanom
u nich objevil pfied jejich 40. narozeninami. Autofii také
zaznamenali, Ïe se u pacientÛ s CDKN2A mutací vytváfie-
ly ve v˘raznû vy‰‰ím procentu superficiálnû se ‰ífiící mela-
nomy. Lentiginózní a nodulární melanomy byly u tûchto
pacientÛ vzácné. Autofii soudí, Ïe jejich nálezy jsou
v souladu s tzv. névovou cestou vzniku melanomu, která je
charakterizovaná (zv˘‰en˘m) v˘skytem pigmentov˘ch
névÛ, stfiídavou sluneãní expozicí, mlad‰ím vûkem
a lokalizací na trupu.

Pfiítomnost mutací genu CDKN2A v‰ak nedokáÏe plnû
vysvûtlit zv˘‰enou tvorbu pigmentov˘ch névÛ a vznik
melanomu [20]. Pfiedstava, Ïe by existoval jedin˘ gen,
jehoÏ zmûna by byla zodpovûdná za vznik tohoto koÏního
nádoru, je jiÏ opu‰tûna. Na vzniku melanomu se evident-
nû podílí celá fiada faktorÛ. Pátrání po nov˘ch genech
(melanoma susceptibility genes) pokraãuje s narÛstající
intenzitou. ¤ada prací se zab˘vá moÏnou rolí tzv. mutací
NRAS a BRAF, které mají za následek stimulaci bunûãné-
ho rÛstu (pigmentov˘ch) bunûk. Zatímco mutace NRAS
byly nalézány u více neÏ poloviny kongenitálních névÛ,
BRAF mutace se objevují u velké vût‰iny získan˘ch pig-
mentov˘ch névÛ [25]. Tyto mutace v‰ak nejsou dostaãují-
cí k iniciaci vzniku melanomu. Ukazuje se také, Ïe tyto
mutace nejsou spojeny s chronickou sluneãní expozicí, ale
Ïe vznikají patrnû druhotnû, moÏná jako dÛsledek produk-
ce reaktivních kyslíkov˘ch slouãenin. Nedávno byl také
popsán polymorfismus ve dvou genech, naz˘van˘ch
POLN a PRKDC, které se podílejí na opravû po‰kozené
DNA. Tento polymorfismus byl spojen˘ se zv˘‰en˘m rizi-
kem vzniku melanomu u rodin s familiárním melanomem
[14]. Byl popsán i nov˘ syndrom s autosomálnû dominant-
ním pfienosem, u nûhoÏ byla zji‰tûna vrozená mutace genu
BAP1. Tento gen se uplatÀuje pfii bunûãné reakci na po‰ko-
zení DNA, ale také pfii regulaci bunûãného cyklu, apoptó-
zy a bunûãného stárnutí [34]. U pacientÛ s tímto nov˘m
syndromem se postupnû vytváfiely zhruba pÛl centimetru
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Obr. 2. Klinicky atypické (dysplastické) névy u pacientky (A)
se sporadick˘m syndromem dysplastick˘ch névÛ a (B)
u pacienta s familiárním syndromem dysplastick˘ch névÛ
a mutací genu CDKN2A
Familiární a sporadick˘ syndrom není moÏné klinicky rozli‰it.

kého névu (v prÛmûru > 0,5 cm) za obligátní pro stanove-
ní diagnózy. U lidí s velk˘m poãtem získan˘ch melanocy-
tárních névÛ je vût‰í pravdûpodobnost, Ïe se u nich vyvi-
nou také dysplastické névy. Tyto névy se objevují také na
netypick˘ch místech tûla, jako je k‰tice, plosky nohou
a dlanû. Tato místa je zapotfiebí vÏdy prohlédnout. Stejnû
jako u normálních névÛ je v˘skyt dysplastick˘ch névÛ
závisl˘ na koÏní pigmentaci. V Japonsku je v˘skyt tûchto
névÛ velmi nízk˘ a u lidí s velmi tmavou kÛÏí (fototyp VI)
se nevyskytují. Pfii vzniku mnohoãetn˘ch dysplastick˘ch
névÛ se hovofií o syndromu dysplastick˘ch névÛ. Tento
syndrom mÛÏe b˘t sporadick˘ ãi familiární.

Dysplastické névy byly poprvé popsány v 70. letech
minulého století jako velké atypické pigmentové névy
v rodinách se zv˘‰en˘m v˘skytem melanomu [5].
V posledních letech se jim vûnuje velká pozornost neje-
nom proto, Ïe pfiedstavují zv˘‰ené riziko vzniku melano-
mu, ale také proto, Ïe dysplastické névové buÀky jsou
povaÏovány za mezistupeÀ bûhem maligní pfiemûny nor-
málních melanocytÛ. Bûhem histopatologického vy‰etfiení
excidovan˘ch melanomÛ se ve vysokém procentu (65 %)
mÛÏe najít zbytek pÛvodního névu [26].

Nedávná práce z Rakouska ukázala také na souvislost
mezi pfiítomností koÏních dysplastick˘ch névÛ a oãního
melanomu. Podle tohoto v˘zkumu mûlo 35,3 % pacientÛ
s oãním melanomem více neÏ 5 dysplastick˘ch névÛ,
zatímco u kontrolní populace to bylo pouh˘ch 1, 2 % [24].

Souhrnnû lze tedy fiící, Ïe v˘zkum posledních tfiiceti let
pfiinesl jasné dÛkazy o souvislosti mezi pfiítomností pig-
mentov˘ névÛ a rizikem vzniku melanomu [7]. Nejjasnûj-
‰í souvislost byla opakovanû nalezena mezi pfiítomností
dysplastick˘ch névÛ a vznikem melanomu. Metaanal˘za
46 v˘zkumn˘ch prací publikovan˘ch do záfií 2002 ukáza-
la, Ïe napfi. pfiítomnost 101–120 benigních névÛ u jednoho
ãlovûka (ve srovnání s ménû neÏ 15 névy u jiného) byla
spojena s relativním rizikem 6,89 (95% CI 4,63, 10,25)
pro vznik melanomu [10]. U pacientÛ s dysplastick˘mi
névy bylo zhruba stejného rizika dosaÏeno jiÏ pfii pfiítom-
nosti pûti dysplastick˘ch névÛ (proti Ïádnému). Také vel-
ké rozdíly ve v˘skytu dysplastick˘ch névÛ u normální
populace a u pacientÛ s melanomem podtrhávají v˘znam
tûchto névÛ jako rizikového faktoru. Zatímco u normální
populace se svûtlou kÛÏí jsou dysplastické névy nalézány
u ménû neÏ deseti procent, u pacientÛ s melanomem je
v˘skyt mnohem ãastûj‰í (34–59 %) [8].

DYSPLASTICKÉ NÉVY, PORUCHA
TVORBY PIGMENTU A OXIDATIVNÍ
STRES

V kaÏdé pigmentové buÀce se nacházejí dva typy mela-
ninu: tmav‰í eumelanin a svûtlej‰í feomelanin. KaÏd˘
z tûchto typÛ melaninÛ je polymerem a oba se tvofií spoleã-
nû v melanozomech pigmentov˘ch bunûk. Syntéza obou

DYSPLASTICKÉ NÉVY A RIZIKO
VZNIKU MELANOMU

U pomûrnû vysokého procenta lidí se svûtlou kÛÏí se
mohou vytvofiit pigmentové névy s nápadnû odli‰n˘m
makroskopick˘m projevem (obr. 2A a 2B). Tyto tzv. kli-
nicky atypické, ãi dysplastické névy jsou obvykle vût‰í neÏ
5 mm v prÛmûru, asymetrické, mají nerovnomûrnou pig-
mentaci, jsou nepfiesnû ohraniãené a jejich vzhled se mÛÏe
pomalu mûnit [7]. AlespoÀ tfii z tûchto právû jmenovan˘ch
kritérií jsou zapotfiebí k tomu, aby se névus mohl naz˘vat
dysplastick˘. Vût‰ina odborníkÛ povaÏuje rozmûr atypic-
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Obr. 3. Zjednodu‰ené schéma syntézy melaninu
Tvorba melaninu probíhá v melanozomech. Klíãovou reakcí je
pfiemûna aminokyseliny tyrozinu na reaktivní dopachinon, kter˘
se dále metabolizuje dvûma smûry. Reakcí s aminokyselinou cys-
teinem vznikají benzothiazinové prekurzory feomelaninu, které
vzájemnou polymerizací poskytují svûtlej‰í (svûtlehnûd˘ ãi ãer-
venozrzav˘) feomelanin. Druh˘ metabolick˘ smûr se t˘ká vzni-
ku indolov˘ch slouãenin, která polymerizací poskytují tmav˘
eumelanin. Oba typy melaninu tvofií smí‰en˘ melanin. Podíl obou
sloÏek se li‰í podle barvy kÛÏe. U lidí s tmavou kÛÏí pfievaÏuje
eumelanin a u lidí se svûtlou kÛÏí feomelanin.

nu v normálních melanocytech u stejn˘ch osob. V fiadû
experimentÛ se podafiilo prokázat, Ïe dysplastické névové
buÀky syntetizují v˘raznû vût‰í mnoÏství feomelaninu neÏ
normální pigmentové buÀky kÛÏe u stejné osoby [19].
Stejn˘ nález byl také uãinûn u bunûk melanomov˘ch, ale
ne u normálních melanocytÛ a bunûk benigních (dermál-
ních) nevÛ. Kromû toho obsahovaly pouze melanomové
a névové buÀky vût‰i mnoÏství volného Ïeleza neÏ nor-
mální melanocyty. Tyto nálezy svûdãí pro existenci meta-
bolick˘ch zmûn, ktere ve sv˘ch dÛsledcích vedou
k chronické produkci reaktivních forem kyslíku. To je pro
buÀky znaãnû nepfiíjemná situace, neboÈ mÛÏe mít za
následek oxidativní po‰kození rÛzn˘ch molekul vãetnû
DNA. Melanozomy jsou patrnû hlavním zdrojem tûchto
zmûn. Za normálních okolností se pigmentové buÀky
sv˘ch melanozomÛ zbavují tím, Ïe je pfiedávají keratino-
cytÛm, a tím sniÏují riziko chronického oxidativního stre-
su. Névové buÀky v‰ak tuto moÏnost vût‰inou nemají.
Jejich kontakt s keratinocyty je omezen a melanozomy se
v nich hromadí. Produkce feomelaninu a s tím související
oxidativní stres [29] pak mohou b˘t zodpovûdné za oxida-
tivní po‰kození rÛzn˘ch bunûãn˘ch struktur vãetnû mito-
chondrií a jaderné DNA. Tyto v˘sledky v˘zkumu nás ved-
ly k návrhu, Ïe dysplastické névové buÀky patfií mezi tzv.
mutátorové buÀky, tj. buÀky s relativnû vysokou mutaãní
frekvencí, a tato vlastnost mÛÏe urychlit jejich pfiemûnu
v buÀky nádorové, tedy v tomto pfiípadû melanomové [21].

HISTOLOGIE MELANOCYTÁRNÍCH
PROJEVÒ

Histopatologické hodnocení pigmentov˘ch koÏních
projevÛ, a to zvlá‰tû melanocytárních, patfií mezi nejkom-
plikovanûj‰í hodnocení v dermatopatologii. Pfii odli‰ení
névocelulárních névÛ a dal‰ích benigních melanocytárních
lézí od melanomu se pouÏívají urãitá kritéria. Problémem
je, Ïe Ïádné kritérium není zcela specifické a urãité zmû-
ny se najdou jak u benigních lézí, tak u melanomu. Nále-
zy je proto tfieba hodnotit jako urãit˘ celek a navzájem
porovnávat jejich váhu.

Obecnû se melanocytární léze posuzují podle architek-
tury nálezu (tj. symetrie, ohraniãení, charakteru hnízd atd.)
a podle cytologie vlastních melanocytÛ (napfi. mitózy, veli-
kost jader aj.). K základní diagnostice obvykle postaãují
bûÏné techniky barvení (hematoxylin-eozin, barvení podle
Massona, barvení na elastiku). Histochemické techniky
(S-100, melan A, HMB-45) slouÏí pouze k odli‰ení mela-
nocytární léze od jiné nemelanocytární, takÏe nám nepo-
mohou pfii odli‰ení benigního névu od melanomu. Na
obrázku 4 je ukázka atypického junkãního névu s rÛznû
velik˘mi melanocyty, spl˘váním hnízd a fibrotizací vaziva
kolem epidermálních ãepÛ. Odli‰n˘ charakter mají zmûny
melanocytÛ odpovídající obrazu melanoma in situ (obr. 5).
ObtíÏnûj‰í pak je hodnocení nálezÛ, kdy se najde souãasnû
obraz benigní léze spolu s melanomem (obr. 6, 7).

polymerÛ vychází z aminokyseliny tyrozinu (obr. 3). Tyro-
zin se v melanozomech enzymaticky mûní na fiadu reaktiv-
ních fenolov˘ch a indolov˘ch slouãenin, které se na sebe
váÏí a vytváfií polymer. Pro tvorbu feomelaninu je je‰tû
zapotfiebí aminokyselina cystein. Tato aminokyselina se
tedy pfii syntéze feomelaninu v pigmentov˘ch buÀkách
spotfiebovává a tím pfiivádí buÀky do choulostivé situace,
neboÈ se nemohou dostateãnû bránit proti oxidaãním reak-
cím. Cystein je totiÏ souãástí glutathionu, velmi dÛleÏité
antioxidaãní slouãeniny (tripeptidu) v cytoplazmû bunûk.
Syntéza feomelaninu je tedy pro pigmentové buÀky nev˘-
hodná. Navíc tento pigment nedovede dosti dobfie absorbo-
vat ultrafialové záfiení a bûhem této absorbce se mohou
tvofiit reaktivní formy kyslíku, které tuto jiÏ oslabenou
buÀku mohou dále po‰kodit. Tvorba eumelaninu je pro
pigmentovou buÀku v˘hodnûj‰í a eumelanin je schopen
lépe absorbovat UV záfiení. Svûtlá lidská kÛÏe obsahuje
málo melaninu s relativnû velk˘m mnoÏstvím feomelani-
nu. Naproti tomu tmavá kÛÏe je lépe chránûná proti slu-
neãnímu záfiení, neboÈ obsahuje více melaninu a relativnû
více eumelaninu. Toto bylo potvrzeno i experimentálnû,
kdy stimulace tvorby melaninu vedla u bunûk pocházejí-
cích ze svûtlé kÛÏe pfieváÏnû ke zv˘‰ené tvorbû feomelani-
nu a u bunûk z tmavé kÛÏe zejména ke zv˘‰ené tvorbû
eumelaninu [18, 28].

Na‰e v˘zkumy z posledních let ukázaly, Ïe tvorba mela-
ninu v névov˘ch buÀkách se mÛÏe li‰it od tvorby melani-
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Obr. 4. Névus junkãní atypick˘.
Léze je symetrické, hnízda melanocytÛ ohraniãená, nûkde spl˘-
vají, fibrotizace vaziva kolem epidermálních ãepÛ, vyzrávání
melanocytÛ.

Obr. 5. Melanoma in situ – asymetrické rozloÏení hnízd
i jednotliv˘ch melanocytÛ v epidermis, melanocyt v horních vrst-
vách, pleomorfismus bunûk

Obr. 6. Névus intradermální na pfieváÏné ãásti obrázku, na levé
stranû s melanocyty kolem adnex
Vpravo nahofie je melanom. Pfiechod mezi névem a melanomem
je neostr˘, pfiibliÏnû v místû, kde je zfietelná hnûdá pigmentace.

Obr. 7. Névus kongenitální intradermální.
V nûm uprostfied jsou hnízda hyperpigmentovan˘ch pleomorf-
ních melanocytÛ. Nález je obtíÏn˘ s ohledem na posouzení vzni-
kajícího melanomu.

Pfii koneãném rozhodnutí je vÏdy nutné vzít v úvahu
i ve‰keré klinické informace o hodnoceném projevu. Ty
by mûly zahrnovat vûk nemocného, pfiesnou lokalizaci
excidovaného projevu (zvlá‰tû na konãetinách musí b˘t
místo uvedeno pfiesnû, zcela nedostateãn˘ je napfi. údaj
„noha“, „ruka“ apod.). V̆ znamnou informací je doba trvá-
ní projevu (kdy si pacient poprvé v‰iml névu, kdy zaãaly
jeho zmûny). Projev by mûl b˘t preciznû popsán (pfiesná
velikost, zmûny barvy, povrch aj.), pfiípadnû doplnûny
informace o dermatoskopickém nálezu. Optimální je pfii-
loÏení klinické fotografie.

PACIENTI SE ZV¯·EN¯M RIZIKEM
VZNIKU MELANOMU – VâASNÁ
DETEKCE

Pacienti se zv˘‰en˘m rizikem vzniku melanomu mohou
b˘t identifikováni na základû klinick˘ch údajÛ. Mezi nû
patfií poãet névocelulárních névÛ, pfiítomnost dysplastic-
k˘ch névÛ a v˘skyt melanomu. Zejména následující sku-
piny pacientÛ vyÏadují pravidelné a peãlivé kontroly
u koÏních lékafiÛ:
– pacienti s velk˘m poãtem (> 100) pigmentov˘ch névÛ,
– pacienti s velk˘m poãtem normálních (> 50) a aty-

pick˘ch (> 5) névÛ,
– pacienti s velk˘mi kongenitálními névy,
– pacienti s rodinn˘m v˘skytem melanomu,
– pacienti, ktefií jiÏ mûli melanom.

V‰ichni tito pacienti by mûli obdrÏet písemné instruk-
ce o kontrole kÛÏe, kterou si mohou provádût doma. KaÏ-
dá v˘raznûj‰í makroskopická zmûna névu, která trvá více
neÏ mûsíc, by mûla u tûchto lidí b˘t dÛvodem nav‰tívít
koÏního lékafie. Frekvence plánovan˘ch kontrol u koÏního
lékafie se pohybuje mezi 1–4krát za rok, v závislosti na
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