MELANOM U DETI A DOSPIVAJICICH

projevu a mnoha dal$im koZnim névim. Ve

srovnani s dospélou populaci maji melanomy

u déti a u pacientd do 20 let obvykle vétsi

velikost a tloustku. Téméf u 80 % détskych

pacientt je diagnostikovano lokalizované
onemocnéni. Postizeni lymfatickych uzlin je
prokazano u 15-30% pacienti a méné nez

5% pacientdl ma v dobé diagnézy vzdalené

metastézy (8, 11, 35).

Pro spravnou diagnézu je nutné podrob-
né vysetreni celého povrchu kdze véetné ka-
ze hlavy, dlani s plosek, sliznic a provedeni
fotodokumentace vsech podezielych lézi.
Rozhodujici je dermatoskopické vysetieni
suspektni léze a histologické vysetieni.

Histopatologie détského melanomu:
détské melanocytarni nadory by mély byt
rozdéleny do 3 kategorii (35):

1. kozni melanom superficialni, nodularni
(obrazek 3)

2. melanom piivodu z velkého kongeni-
talniho melanocytarniho névu (riziko
transformace na melanom je 5-10% ob-
vykle béhem prvnich 10 let Zivota)

3. spektrum spitzoidnich melanocytar-
nich nadora:
typicky (benigni) névus Spitzové
atypicky névus Spitzové
MELTUMP (melanocytic tumors of uncer-
tain malignant potential, melanocytarni na-
dory s nejistym malignim potencidlem) (36)
spitzoidni melanom

Nevoidni melanom: Termin nevoidni
melanom (také nazyvany malobunécény me-
lanom) se vztahuje na ¢asnou formu nodu-
larniho melanomu s malou proliferaci mela-
nocytl v epidermis, ale s dermalni proliferaci,
kterd napodobuje nékteré rysy smiseného
nebo intradermalniho névu (37). Histologicka
diagnodza je obtizna, protoze vétsina kritérii
pro melanom (asymetrie, velka velikost, page-
toidni sifeni, nepravidelny tvar) chybi nebo je
minimalni.

Slizni¢ni melanom a melanom spojivky.
Melanom u déti se mudze vyskytovat také na
povrchu sliznic. Primarni melanomy slizni¢nich
lokalizaci (Ustni a nosni dutina, urogenital-
ni trakt, gastrointestinalni trakt) jsou méné
Casté a tvoii 3% az 4 % vsech melanom( (35).
Nékolik pfedchozich studii a kazuistiky (38, 39)
popisuji slizni¢ni melanom v dutiné Ustni

a v nose u déti. Melanom spojivky nepatii do
slizni¢nich typl melanomd, ale do $irsi skupi-
ny tzv. o¢nich melanomd se specifickym cho-
vanim, diagnostickym postupem i lé¢bou (5).

Definitivni diagnéza melanomu je v rukou
patologa a molekularniho biologa.

Typ melanomu (noduldrni, povrchové se
ginézni melanom). Pro détsky vék je typicky
nodularni nebo povrchové se sifici melanom.

Mezi dalsi znaky, které se hodnotiv histo-
logii patii: intraepidermalni pagetoidni Siteni
jednotlivych bunék zvlasté ve stfedu nebo
na periferii 1éze, nepravidelna tvorba intra-
epidermalnich hnizd, atrofie nebo ulcerace
epidermis, Sifeni do dermis, bunécné atypie
a hluboce umisténé nebo atypické mitédzy.
Vsechny tyto rysy naznacuji malignitu a mély
by byt hodnoceny jako celek; zadny z nich,
nezavisle na sobé, nemuze stanovit nebo vy-
loucit diagn6ézu melanomu u déti (24).

V histologii se dale hodnoti:

bezpecné chirurgické okraje (alespori 1cm),

tloustka (Breslow), mikroskopicka invaze

podle Clarka,

ulcerace, lymfangioinvaze, mikrosatelity,

nadorové mikroprostiedi (nador infiltru-

jici lymfocyty CD8, CD4, CD3, makrofagy,
mikrovaskularni denzita, exprese PD-L1)
je dulezité pro rozhodnuti o imunoterapii.

Molekuldrné genetické vysetfeni: Ma-
mutaci signalnich drah. Molekuldrné gene-
tické faktory ovlivnujici biologické chovani
melanomu v rdznych vékovych skupinach.
Typické genetické mutace popsané pro me-
lanom jsou zarode¢né mutace genu CDKN2A,
genu RB1, genu CDK4 a MC1R (receptor mela-
nokortinu-1), TP53 a somatické mutace B-RAF,
RAS, KIT (40).

Molekuldrné genetické vysetieni je di-
lezité pro urceni pfesného plvodu détského
melanomu (40). Uplna absence mutace B-RAF
u spitzoidnich lézi kontrastuje s vysokym vy-
skytem této mutace u bézného melanomu
(53-80%) a melanocytarnich névli (25-50 %).
Tento fakt podporuje i teorii o odlisné vy-
vojové cesté Spitzoidnich lézi. Mutace NRAS
se vyskytuji u melanom0 v dospélém véku
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Melanom vznikly v kongenitdInim névu
u dospivajici pacientky (archiv Kliniky nemoci koz-
nich a pohlavnich LF a FN Hradec Krdlové)

v 15-20%. U déti jsou c¢astéjsi u melanomu
plvodu z vrozeného melanocytarniho né-
vu (41). Genomické studie ukazaly, ze vétsi-
na Spitzovych nadord obsahuje tyrozinové
a serin/threonin kinazové fuze, véetné ALK,
ROST, NTRK1, NTRK2, NTRK3, BRAF a MAP3K8,
nebo nékteré mutace, jako je HRAS a MAP3K8.
Tyto chromozomalni abnormality spoustéji
onkogeneticky proces. Vétsina Spitzovych
nadorl nevykazuje zadné dalsi genomové
zmény nebo jen nékolik; jiné obsahuji rdzny
pocet mutaci, které jsou schopné propujcit
vlastnosti souvisejici s klinickym chovéanim,
vcetné delece CDKN2A a mutace TERT-p.
Prognosticka stratifikace Spitzovych nadort
na zakladé morfologickych a genomickych
charakteristik jako doplnék diagnézy muze
prispét k lepsim lécebnym planim pro pa-
cienty (41).

Lécba détského melanomu je postavena
na zkusenostech s |é¢bou melanomu u dospé-
|é populace a nelisi se od doporuceni v onko-
logii dospélych. Vyzvou v détské onkologii
je téméf absolutni nedostatek pediatrickych
klinickych studii a absence jakéhokoli snize-
ni vékové hranice pro zarazeni do studii pro
dospélé.

Radikalni operace s bezpecnymi okraji je
|é¢bou volby u lokalizovaného onemocnéni.

Tloustka primarni melanomové léze ur-
Cuje Sitku bezpecnych okrajli (pro tloustku
melanomu <2mm je bezpecny okraj 1cm, pro
tloustku > 2 mm je bezpecny okraj 2 cm). Tyto
zésady plati pro véechny vékové kategorie.
Vysetieni sentinelové uzliny se provadi v pfi-
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