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A gerincvel6 primer intramedullaris melanomaja. Esetismertetés

Primary intramedullary melanoma of the spinal cord. Case report
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OSSZEFOGLALAS

A szerzék 79 éves férfi esetét ismertetik. Hetek alatt kifejl6-
do also végtag gyengeség, majd paraesthesia és jarasi bi-
zonytalansag miatt keriilt Neurologiai Szakambulanciank-
ra. Az elvégzett koponya CT negativitisa mellett a gerinc
MRI a X-XI. Th. csigolya magassagaban térsziikité folya-
matot igazolt, melyet miitétileg eltavolitottak. A szovettani
vizsgalat kiegészitve az immunhisztokémiaval melanoma
malignumot igazolt. Az Orszdagos Onkologiai Intézetben a
miitéti anyaghbol elvégzett genetikai vizsgalat BRAF-V600
E negativitast igazolt. A kiiltakaro tobbszori tiizetes vizs-
gadlata, valamint a szemészeti lelet negativitasa felvetette
a gerincvel6bdl kiindulo primer tumor lehetdségét. A nyi-
rokrégiokban attét nem volt igazolhato.

A miitét utan célzott sugdrterapidat végeztek, majd
pembrolizumab monoterapia bekapcsoldsa tortént, me-
lyet azonban a gyorsan kialakulo mellékhatdsok miatt idd
elott abbahagytak. Carboplatin terapidara tértek dat, me-
lyet 5 ciklus utan a mellékhatdsok miatt elhagytak. A be-
teg dtmeneti remisszioja 7 honapig tartott, majd tiinetei
erds fajdalom kiséretében visszatértek. Ekkortol kezdve
fGkeént hugyuti infekciok és a bél-passage zavarai uraltak
a klinikai képet. Decubitusok és sepsis kialakulasa utan a
tiinetek elso észlelése utan 21 honappal exitdlt. Esetiink
extrem ritka, hatdsos, az ot évet eléro tulélést eddig nem
kozoltek.
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SUMMARY

Authors report the case of a79 year old man. After weakness,

paraesthesia and walking disturbances developing within

weeks he was admitted to the Neurology Department of our
institution. Upon negativity of Computed Tomography the
Magnetic Resonance Investigation of the spinal cord revealed
space constrictor process corresponding to thoracic verte-
brae X- XI. This mass was removed surgically. Histology sup-
plemented by immuno-histochemistry had proved malignant
melanoma. Genetic test out of the removed neoplastic tissue
was negative to BRAF-V600 E. The repeated thoroughly per-
formed checks on the entire integument as well as negativity
of the ophthalmic status has raised the possibility of primary
melanoma originated from the spinal cord. No lymph node
metastasis was detected. After surgery targeted X-ray irradia-
tion was performed, followed by Pembrolizumab administra-
tion in monotherapy. This treatment was, however suspended
due to rapidly developing side effects. As next Carboplatin

therapy was started which was stopped after the 5th cycle
due to side effects. The temporary remission has lasted for 7
months but the initial symptoms had returned with increas-
ing pain. From this time urinary infection and disturbance of
intestinal passage have dominated the clinical picture. Decu-
bital ulceration and sepsis developed and the patient died 21

months after first appearance of clinical symptoms. Extreme
rarity and poor survival not exceeding 5 years are character-
istics of the of reported cases.
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Az extrakutan melanomak kozé sorolhatok a szem
(uvea) az egy¢b nyalkahartyak, a kozponti idegrendszer
(leptomeninxek) és az anorectalis, benne a vulvovaginalis
régi6é melanomai. Ezek k6z0s, a borfeliileti régioktol eltérd
tulajdonsaga az agressziv novekedés és fokozott metasz-
tazis hajlam (1). Tobbnyire rendkiviili ritkasaguk (4-5%
az Osszes melanoman beliil) és nehéz felismerhetségiik
is problémat jelent. Korabban nagy kozép-magyarorszagi
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anyagon tortént felmérésiink soran 26/867 = 2,99% volt az
extrakutan esetek aranya (3). Ezen beliil tovabbi nagysag-
rendi csokkenés kalkulalhaté az agyban és a gerincvel6-
ben primeren fellépd melanomak vonatkozasaban. Ezek az
Osszes tumorok 1%-at teszik ki. Esetiink ismertetése egy
kiilénlegesen ritka, a gerincvelben fellépett melanoma
felismerésétdl a beteg halalaig terjedd torténéseket foglal-
ja Ossze.
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Esetismertetés

A szerzOk 79 éves férfi esetét ismertetik. Régebbi anamné-
zisébdl kezelt hypertonia, valamint 2002-ben Achilles-in mitét
emlithetd. Fiatal koraban élsportold volt. Rapidan (hetek alatt)
kifejlodo also végtag gyengeség, paraesthesia €s jarasi bizonyta-
lansag miatt intézményiink Neurologiai Szakambulanciajan vizs-
galtak. Az elvégzett koponya CT negativitas utan a gerinc MRI
a XI. Th. csigolya magassagaban térsziikité folyamatot igazolt
(2018.11.30. 1. a, b dbra). Dec. 12-én az Orszagos Idegsebé-
szeti Intézetben tortént miitét (Prof. Banczerowski Péter) soran
intramedullarisan névekvd 21,6 mm hosszli a myelon csaknem
teljes keresztmetszetét elfoglalo, kornyezetét infiltrald tumort
tavolitottak el. Ezt kdvetben a jarasképtelen beteg az Orszagos
Orvosi Rehabilitacios Intézetbe keriilt (2019 jan-febr). A miitéti
anyag szovettani vizsgalata a SE 1. sz. Pathologiai Intézetében
HE festéssel sejtdiis szovetet mutatott, melyben a sejtek szolid
mezOkbe rendezddtek. Néhany sejt citoplazmajaban barna mela-
nin pigment volt jelen. A tumor sejtek széles eosinophyl, és/vagy
vacuolizalt citoplazmat, megnagyobbodott, pleomorph magvakat
¢és prominens nucleolust tartalmaztak. Immunhisztokémia: A tu-
mor sejtek S100, melan A és HMB-45 pozitivitasa egyértelmiien
igazolta a melanoma malignumot (2. a, b, ¢, d dbra). Az Orsza-
gos Onkologiai Intézetben siirgds BRAF és NRAS gén mutacios
vizsgalat tortént (2019. 01. 10). Ez a fenti gének vizsgalt exon-
jaiban funkcionyeré mutaciot nem igazolt (BRAF-V600E nega-
tivitas). Bar a szovettani kodolt diagnozis kezdetben melanoma
metastasis volt, azonban a primer folyamat lehetésége mar ekkor
felmertilt, és ezt tamasztotta ala a tumor kutatas eredménye is.

A Dbetegnél 2019.02.07-én sugarterapias kezelést kezd-
tek. Ennek soran 2019.03.01-én PET CT tortént. Itt a mitéti
teriiletben megfigyelheté halmozodasokat irtak le. Mas terii-
leten FDG-avid malignitasra gyants halmozddas nem volt.
2019.3.21-én Pembrolizumab PD-L1 gatld6 immunterapiat
kezdtek. A szer egyszeri 160 mg-os dozisa utan az 5. napra
viszketd erythemato-papulozus kilitések jelentkeztek. Egyide-
jlileg a beteg testszerte kinzd viszketésrél panaszkodott. Ezek
miatt a terapiat felfiiggesztették (3.abra). 2019.05.02-an az On-
co-Team Carboplatin kemoterapiat javasolt, 2019.05.09-08.29
kozott 5 ciklust kapott, majd a sziv- keringési status romlasara
valo tekintettel ezt a kezelést is abbahagytak. 2019. 09.13-an
pancytopenia miatt hospitalizacio tortént az Orszagos Onkolo-
giai Intézetben. A kdzben elvégzett CT és MR vizsgalatok sem
metasztazist sem lokalis progressziot nem mutattak. A miitét
utani 14 honap soran a beteg allapota folyamatosan javult, labra
tudott allni és jarokerettel, majd késébb a nélkiil is jaroképessé
valt, liritési funkcidi rendezédtek. 2020. januarban a koponya-
nyak-mellkas-has-kismedencei CT vizsgalat disszeminaciot
nem észlelt. A kontroll gerinc MR helyi recidivat nem mutatott.
2020.05.07.én a paciens allapota rosszabbodott, hatfajdalom,
hanyinger mellett ismét jarasbizonytalansag alakult ki. Propra-
gacio kizarasara PET-CT és teljes gerinc MR vizsgalat késziilt,
melyen ugyan csont eredetli disszeminacié nem keriilt leiras-
ra, de jobb oldalon a vesében kehelytagulat, illetve a proszta-
ta alsd részében inhomogenitas volt megfigyelhetd. Ezek hat-
terében gyulladasos és esetleg malignus folyamat is felmeriilt.
2020. 06. 05-én labor vizsgalat késziilt, melyben magas CRP,
csokkent vese GFR mellett vizeletében bacteriuria, pyuria, hae-

1. a, b abra
2018 novemberi MR lelet. a: Axidlis sik: A Th.10 magassagéban a dura mater egyenetlen (15 mm) itt 11x3 mm-es
intenziv (vilagos) kontrasztanyag halmozas a csigolyatest j. sz¢élén; b Sagittalis sik: A Th.10/11-ben kb. 20 mm hossz1,
a myelont elfoglal6 (vilagos) képlet, az als6 részen a gerinctdl balra
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2.a, b, c dabra
a, b: Szdvettan haematoxylin-eosin festés; ¢, d: Immunhisztokémiai vizsgalatok (2c melan A), (2d HMB45)

3.a, b, cabra
A Pembrolizumab egyszeri adasara az 5. napra kialakul6 bortiinetek
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maturia volt. A PSA emelkedett értékii (sziirke zona) volt. Ek-
kortol a Févarosi Szent Janos korhaz Bel osztalyan kezelték.
Vizeletébdl Enterobacter kobei, Morganella morganii, Entero-
coccus faecalis, tenyészett ki. Ciprofloxacin® 2x500 mg terapia-
ban részesiilt. A 2020.6.12-1 ismételt vizelettenyésztésbél Can-
dida albicans volt kimutathatd. Antimikotikumot nem kapott.
Ciprofloxacin th-t napi 750 mg-ra emelték. Az ismételt labo-
rokban CRP értéke emelkedett, vizeletében kisfoku haematuria
volt. Hasi UH-on hugyholyag retencio6 keriilt leirasra. Allando
katéter felhelyezését kdvetden macroscopos haematuria {riilt.
A bél passage akadozova valt. Vizeletébdl Enterococcus faeca-
lis tenyészett ki. Parenteralisan folyadékpotlast kapott, hashaj-
tasban és per os antibiotikus terapidban részesiilt. Tekintettel a
fokozodo jarasnehezitettségére neurologiai vizsgalat is tortént,
mely alapjan egyértelmii olyan centralis neurologiai statusbeli
eltérés nem volt észlelhetd, mely a tumoros alapbetegség reci-
divajara vagy disszeminaciojara utalt volna. Az uroldgiai kon-
zilium a paciens ekkori allapotaban akut urolégiai beavatko-
zast nem tartott sziikségesnek. Az allando katéter fenntartasat
javasoltak. Altalanos allapota a kévetkez6 1,5 honapban tovabb
romlott. A 2020. jal. 17-én elvégzett mellkas rtg vizsgalaton
koros eltérés nem volt.
tottak, emellett laztalan lett. Az elvégzett koponya és hasi CT ne-
gativitas mellett XI-es csigolya magassagaban az elvégzett thora-
co-lumbalis gerinc MR vizsgalaton myelon kompressziot okozo
Th. XI. csigolyat érint6 recidiv tumor vizualizalodott (4. dbra).
Kozben a régen ismert hypertoniaja ellenére vérnyomasa
alacsony tartomanyban stabilizalodott. A ,,Decu team” 3 naponta
mindkét sarkan levo 2. stadiumi, és a sacralisan 2-3.st. felfek-

véseit kezelte. Julius 31-én az aktivrol a kronikus Belosztalyra
helyezték at, ahol a beteg a nap végén exitalt. A gerincveldi me-
lanoma okozta tiinetek megjelenése és a beteg halala k6zott tehat
21 honap telt el. Az aug. 5-én elvégzett boncolas a halal okaként
kétoldali bronchopneumoniat, akut tidéoedemat, emphysemat,
dilatativ cardiomyopathiat és kronikus purulens bronchitist alla-
pitott meg. A gerincveld boncolasa elmaradt!

Megbeszélés

A kozponti idegrendszer primer melanomajat elészor
Hirschberg irta le 1906-ban (4). Extrém ritka el6fordu-
lasa miatt a becsiilt incidencia 0,005 eset/100000 {6,
vagyis ~20 millié lakosra esik egy ilyen eset. A veldba-
razdabol torténd sejtkiaramlas az embryogenezis folya-
mataban clakad és a megrekedt sejtek differencialédasa
zavart szenved. Ismeretlen kozti 1épések lancolatan at
az ¢let késObbi barmely idészakaban extra- vagy intra-
medulléaris onkogenezis indulhat. A leirt esetek férfi-ndi
aranya azonos. Az dsszes publikalt eset az 1950-es évek
végétdl kezdetben évi 1-3 eset leirasat kvetden 2008-tol
utan évi 6-13 esetre novekedett. igy az osszes publikéci-
ok szama <100. A valasztando terapia a lehetdség szerinti
teljes tumor eltavolitas, mely azonban magéaban hordoz-
za a gerinc harantlézid veszélyét. A sebészi beavatko-
zas kiegészitésére a lokalis célzott irradiaciot, valamint
az immunterapia bevezetését javasoljak. Esetiinkben az
immunterapia soran fellépd bértiinetek annak (talan id6
elétti) felfiiggesztését €s a joval toxikusabb kemoterapia
inditasat eredményezték. Mindezek és az elért atmene-

4. a, b abra
2020 jaliusi MR lelet. a: Axialis sik: Myelon kompressziot okozd, a Th. 11. csigolyat érint6 recidiv tumor
a csigolyatest j. sz€Ién; b: Sagittalis sik: 40 mm hosszan huzodo sotét képlet a Th. 9—12. csigolyatestek el6tt balra
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ti remisszio ellenére a fatalis végkifejlet az elsd tiinetek
utan 21 honappal bekovetkezett. A kdzelmultban publi-
kalt esetleirasokban a gerincveld primer melanomajanak
talélését akar 7 évre is dokumentaltik, a bérbol kiindulo,
kozponti idegrendszeri metastasisokat ado korformakkal
szemben, melyek halalozasa 1 éven beliili (5). Tekintet-
tel arra, hogy a gerincveld boncolasa elmaradt, nem is-
merhettiilk meg a tumor kornyez6 képletekhez vald vi-
szonyat, valamint azt sem, hogy makroszkoposan fekete
szinli volt-e az elvaltozas (5)?

Koszonetnyilvanitas: A szerzok halasan mondanak kdszonetet
a csaladnak az esetismertetés €s a klinikai képek kozzétételének
engedélyezéséért. Koszonet illeti az Orszagos Onkoldgiai Intézet
orvosait és munkatarsait a beteg kezeléséért.
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