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ABSTRAKT

Mukozalny maligny melaném (MMM)
predstavuje zriedkavi, no agresivnu for-
mu melanému, najcastejsie lokalizovand
v oblasti tvrdého podnebia a gingivy ce-
luste [3,4,6,7]. Pre svoje nendpadné kli-
nické prejavy byva ¢asto mylne povaZo-
vany za parodontdlne ochorenie, ¢o vedie
k oneskorenej diagnostike. V predloZenej
kazuistike opisujeme pripad pacienta,
u ktorého bol MMM diagnostikovany
pocas bezného stomatologického vySet-
renia. Klinické priznaky zahrmali opuch,
pigmentaciu a vyraznu kyvavost hornych
frontalnych zubov. CT a PET/CT vySetre-
nia odhalili rozsiahly nddor s osteodes-
trukciou maxilly, regiondlnu lymfadeno-
patiu a podozrenie na kostné metastazy.
Histologické a imunohistochemické vy-
Setrenie potvrdilo melanémovy pdvod
nadoru. V ramci diferencidlnej diagnos-
tiky boli vylic¢ené kozny aj prostaticky
primarny nddor. Pripad zdoraziuje po-
trebu onkologickej bdelosti stomatol6gov
pri hodnoteni slizni¢nych 1ézii a vyznam
multidisciplinarneho pristupu pri ma-
nazmente tohto zriedkavého, ale klinicky
vyznamného ochorenia.

ABSTRACT

Mucosal malignant melanoma (MMM)
is a rare but highly aggressive form of
melanoma, most commonly localized to
the hard palate and gingiva of the maxilla
[3,4,6,7]. Its nonspecific clinical presenta-
tion often mimics periodontal disease,
which can contribute to a delay in diag-
nosis. We report a case of MMM detected
incidentally during a routine dental visit.
The patient presented with swelling, mu-
cosal pigmentation, and marked mobil-
ity of the upper anterior teeth. Imaging
studies (CT and PET/CT) demonstrated
a large destructive maxillary lesion with
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regional lymph node involvement and
suspected osseous metastases. Histo-
pathological and immunohistochemical
evaluation confirmed the diagnosis of
melanoma, while other potential prima-
ry sites, including cutaneous and pros-
tatic origin, were excluded. This case
highlights the importance of oncological
vigilance among dentists when evaluat-
ing mucosal lesions and underscores the
role of amultidisciplinary approach in the
management of this rare but clinically sig-
nificant disease..

Uvod

Tento ¢lanok vznikol ako snaha poukd-
zat na menej zndmu, no klinicky vyznam-
nu diagnézu, ktord sa moéze vyskytnut aj
v beznej praxi zubného lekdra. Cielom je
zvysit povedomie o malignom melanéme
astnej sliznice, ktorého prejavy byvaja
nendpadné, no nasledky mozu byt fatal-
ne.

Ordlny maligny melaném je mimo-
riadne zriedkavy, no vysoko agresivny
nddor, ktory vznikd nekontrolovanym
mnozenim melanocytov nachadzajuicich
sa v bazdlnej vrstve dstnej sliznice [7].
Mukozdlne formy melanému (mucosal
melanoma, MMM) predstavujd pribliz-
ne 0,5-2 % vsetkych melanémov a menej
nez 1% vsetkych malignit v tistnej dutine
[1]. Najcastejsie sa lokalizujti na tvrdom
podnebi a gingive celuste, pricom sa ty-
picky vyskytujti u pacientov nad 60 rokov
[3,4,6,7].

Na rozdiel od koznych foriem byva
MMM casto diagnostikovany az v pokro-
¢ilom $tddiu, ked uz dochddza k invazii
do okolitych Struktir, kostnej deStrukcii
alebo metastizam [5]. Klinické prejavy
mozZu zahfat pigmentované 1ézie (Cier-
no-modré, hnedé), opuchy, krvacanie, ky-
vavost zubov alebo zmeny sliznice. Casto

st mylne interpretované ako parodontal-
ne alebo zapalové procesy, ¢o vedie k one-
skoreniu diagnézy. Véasné rozpoznanie je
v8ak rozhodujtice pre prognézu pacienta
[6].

Pre jeho rychlu progresiu a ¢asto one-
skorenti diagnézu je 5-ro¢né prezivanie
najnizsie spomedzi melanémov - len pri-
blizne 25,5 % [2,7,10].

Etioldgia a patofyziologia

Na rozdiel od kozného melanému nie
je MMM spojeny s expoziciou UV Ziare-
niu, kedZe sliznica je pred nim chréne-
na [1,9,5]. Vo vdcsine pripadov vznika de
novo, no az 37 % sa vyvija z dlhodobych
pigmentovanych 1ézii [2]. MozZné rizikové
faktory ako protetické drdZdenie ¢i fajce-
nie boli sice opisané, no neexistuje jasny
kauzdlny dokaz [2].

Ma vyssi vyskyt u os6b zltého a cier-
neho pdvodu, Japoncov a Indov z Azie, ¢o
suvisi s castejsSim vyskytom melaninovej
pigmentdcie v tistnej sliznici tychto popu-
lacii. Green a kolektiv stanovili diagnos-
tické kritéria pre primarny oralny mela-
ném ako preukdzanie melanému v tstnej
sliznici, pritomnost junkénej aktivity
azaroven neschopnost preukdzat pritom-
nost primarneho melanému mimo tstnej
dutiny [7].

Diferencidlna diagnostika ordlnej me-
lan6zy zahrna rozne ochorenia s podob-
nymi fyzikdlnymi prejavmi, ako sti ordlna
melanotickd makula, melanéza stvisiaca
s faj¢enim, melandza vyvolana liekmi (na-
priklad antimalarikami alebo minocykli-
nom), melanopldkia, Cushingov syndrém
podmieneny hypofyzou, postzdpalovad
pigmentdcia, melanoakanth6m, melano-
cytové névy tstnej sliznice, modré névy,
névy typu Spitz, Addisonova choroba,
amalgamové tetovanie, Kaposiho sarkém,
fyziologickd pigmentdcia, pigmentdcia
stvisiaca s tazkymi kovmi a mnohé dal-
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Sie. Ziadnu z tychto moZnosti nemozno
pri diagnostike prehliadnut[1,6,9,10].

Patofyziologicky sa ukazuje vyznam
mutdcii v génoch c-KIT a BRAF. Muta-
cie v ¢-KIT st ¢astejsie pri mukozalnych
melanémoch a predstavuji potencidlny
ciel pre terapiu imatinibom [9]. Mutécie
BRAF sti zriedkavé (do 10 % pripadov), no
v pripade ich pritomnosti je mozné indi-
kovat cielenti liecbu dabrafenibom alebo
vemurafenibom [2].

Prognéza

Ordlne melanémy sa diagnostikuji
Casto neskoro - az v 30 % pripadov st
uz pritomné metastazy do regiondlnych
lymfatickych uzlin pri stanoveni diag-
no6zy [3,5,6,10]. Tanaka a kolektiv zistili
vyskyt metastdz v 18 z 35 sledovanych
pripadov, ¢o predstavuje 52,43 %[9]. Rre-
cidivy samozu objavit aj po viac ako 10 ro-
koch od primarneho osetrenia [11]. Casté
st metastdzy do LU, pecene, pltic a CNS
[6,11].

Kazuistika

V tomto ¢lanku predstavujeme kazu-
istiku pacienta s rozsiahlym MMM tvr-
dého podnebia a alveoldrnej kosti, ktory
bol prvotne identifikovany v ambulancii
zubného lekdra. Pripad dokladuje dolezi-
tost dosledného intraordlneho vySetrenia
a onkologickej bdelosti pri rutinnych sto-
matologickych kontrolach.

Primarne vySetrenie

a klinicky ndlez

73 ro¢ny pacient sa dostavil do nasej
ambulancie pre nespecifické zmeny v ob-
lasti tvrdého podnebia a ¢eluste. Udédval,
Ze priblizne tri az $tyri tyZdne pred vy-
Setrenim spozoroval ,modranie“ dasien
v oblasti hornych frontdlnych zubov. Spo-
¢iatku nepocitoval Ziadne bolesti avSak
po case zaznamenal kyvavost viacerych
hornych frontdlnych zubov. Okrem toho,
asi dva tyzdne pred vySetrenim, si v§imol
postupne zvicsujiicisa opuch hornej pery
s obcasnym krvdcanim z postihnutych
zubov pri jedeni.

Vzhladom na tieto subjektivne taz-
Kkosti, neobvyklé sfarbenie sliznic a prog-
redujici lokdlny nédlez bolo indikované
podrobné klinické a zobrazovacie vyset-
renie s cielom vylucit patologicky proces
neodontogénneho poévodu.

Objektivne vySetrenie

Extraoralny nélez : Pri klinickom vy-
Setreni bol pritomny vyrazny perimaxi-
larny edém hornej pery vlavo, presahujuci
nasolabidlnu ryhu. Edém bol makky, elas-

ticky, nebolestivy a sposoboval asymetriu
tvdre, zreteInd najma v bocnom pohlade.
Pacient otvaral tista volne. Na lavej strane
krku boli hmatné zvicsené lymfatické
uzliny.

Intraordlny ndlez : Vo vestibuldrnej
oblasti od zuba 12 po 24 bolo pozorované
mdkké, modro-Sedé pigmentované vy-
klenutie, nebolestivé na palpdciu. Zuby
21 a 22 boli vyrazne kyvavé (stupen III)
a pri manipuldcii z nich unikal vytok hne-
do-Cervenej farby. Z postihnutej oblasti
bol odobraty vyter na mikrobiologické vy-
Setrenie vratane kultivicie a stanovenia
citlivosti. Tvrdé podnebie bolo vyrazne
pigmentované bilaterdlne, s modrastym
az sivym sfarbenim, ktoré prechddzalo aj
na makké podnebie. V mieste makrosko-
picky zhrubnutej sliznice bol hmatny
nepravidelny, ale hladky a nebolestivy
edém. Z objektivneho vysSetrenia bola
zhotovena fotodokumentacia.

Obr. I: (laterdlny extraordlny pohlad):
Mcikko tkanivové vyklenutie periordlne,
zasahugjtice pod nos a do oblasti nasolabidl-
nej ryhy.

Zdroj: viastny archiv autorky.

Fig. I: Lateral extraoral view: Soft-tissue
swelling in the perioral region, extending
beneath the nose and into the nasolabial fold.

Obr. 2: Prednd cast Celuste so zretelnymi
zmenami na gingive a periordlnej oblasti

Zdroj: viastny archiv autorky.

Fig. 2: Anterior part of the maxilla showing
distinct changes in the gingiva and perioral
region.

Obr. 3: Lavostranny pohlad na Celust a ves-
tibuldrnu sliznicu pri otvorenych tistach
pacienta.

Zdroj: vlastny archiv autorky.

Fig. 3: Left-sided view of the maxilla and
vestibular mucosa with the patient’s mouth
open.

Obr. 4: Intraordlny pohlad na tvrdé podne-
bie, zretelne demonstrujiici klinicky obraz
pokrocilého ordlneho melandmu.

Zdroj: vlastny archiv autorky.

Fig. 4: Intraoral view of the hard palate cle-
arly demonstrating the clinical presentation
of advanced oral melanoma.

ManazZzment pacienta

Ako prvy krok sme vykonali vyter
z ustnej dutiny v oblasti zubov 21-22,
kde bol pritomny vytok hnedo-¢ervenej
farby. Kultiva¢né vySetrenie bolo zame-
rané na vylicenie infekénej etiolégie (pa-
rodontdlny absces, nekrotizujtca gingi-
vitida a pod.). Vysledok bol negativny,
¢im sa infek¢éna pricina vylicila a bola
posilnend hypotéza o nadorovej 1ézii.

U pacienta bolo ihned indikované CT
vySetrenie oblasti hlavy a krku s podanim
kontrastnej latky. VySetrenie potvrdilo
pritomnost rozsiahleho tumorézneho
procesu s vyraznym postihnutim viace-
rych anatomickych Strukttir. Nalez popi-
suje tumordzne lozisko velkosti priblizne
58 x 56 x 30 mm, ktoré postihuje ventral-
nu cast tvére, tvrdé podnebie a maxillu,
s lokdlnym prerastanim do okolitych
Struktdr. Bola zaznamenand rozsiahla
osteodestrukcia maxilly s bilateralnou in-
filtriciou do maxildrnych dutin a nosovej
dutiny, ¢o potvrdzuje invazivny charakter
lézie. Sucastou nalezu je aj pritomnost
suspektnych lymfatickych uzlin v oblasti
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skupiny Ib a IIa na lavej strane, pricom
najvacsia uzlina dosahovala velkost 16
mm v kritkej osi. Uvedené zmeny na-
znacuju pravdepodobnt lokoregiondlnu
disemindciu a poukazuji na pokrocilé
$taddium ochorenia uz pri inicidlnej diag-
nostike. Nalez bol vysoko suspektny pre
pokroc¢ily maligny proces a podporil ur-
gentnu potrebu histologického overenia.

Obr. 5: Korondrny CT rez s evidentnym
postihnutim tvrdého podnebia a presahom
procesu do maxildrnych dutin.

Zdroj: viastny archiv autorky.

Fig. 5: Coronal CT scan showing evident in-
volvement of the hard palate with extension
of the process into the maxillary sinuses.

Obr. 6: Axidlny CT rez s viditelnou destruk-
ciou maxildrnej kosti.

Zdroj: vlastny archiv autorky.

Fig. 6: Axial CT scan showing destruction of
the maxillary bone.

S cielom presne stanovit rozsah ocho-
renia a potvrdit alebo vylicit vzdialené
metastazy bolo pacientovi po CT vySet-
reni indikované celotelové PET/CT vyset-
renie s pouzitim radionuklidu 18F-FDG.
Toto vySetrenie nielenze potvrdilo pred-
tym zndmu pritomnost rozsiahleho lo-
kdlneho tumoru v oblasti tvare s invaziv-
nym rastom a osteolytickymi zmenami,
ale zaroven odhalilo viaceré nové, klinic-
ky zdvazné nélezy. Zaznamenand bola
vyraznd metabolickd aktivita v oblasti
regiondlnych lymfatickych uzlin, predo-
véetkym v submandibularnej oblasti vla-
vo, ¢o poukazuje na pritomnost aktivnej

lymfadenopatie. Okrem toho boli vizuali-
zované viaceré hypermetabolické loziska
v kostiach, konkrétne v oblasti stavcov,
rebier a panvovych kosti, ktoré sti vysoko
suspektné z kostnych metastdz. Dalsim
zdvaznym zistenim bolo zvysené vychy-
tavanie rddionuklidu v oblasti prostaty,
¢o vzbudilo podozrenie na mozny stibez-
ny nadorovy proces.

Na zdklade tychto zisteni bolo mozné
potvrdit, Ze pacient sa nachadza v pokro-
¢ilom stadiu ochorenia s regiondlnym aj
systémovym rozsirenim, ¢o si vyzaduje
komplexny multidisciplinairny onkolo-
gicky manazment.

Klinicky postup

a terapeuticka intervencia

Po zhodnoteni klinického stavu, zo-
brazovacich a mikrobiologickych vysled-
kov, bola v lokdlnej anestézii vykonana
terapeuticko-diagnostickd intervencia. Po
aplikdcii lokdlnej anestézie v rozsahu 3 x
1,7 ml Septanestu boli vykonané extrakcie
hornych frontalnych, zubov 11, 21, 22 a 23.
Zuby boli vyrazne kyvavé, klinicky zod-
povedali tretiemu stupniu pohyblivosti
a boli zjavne infiltrované nadorovym tka-
nivom. Povrch koreriov bol pokryty hne-
dociernym pigmentovanym materialom,
pri¢om z extrakénych 16zok bol pozorova-
ny vytok tmavohnedej az ¢iernej tekutiny.
Vzhladom na tieto ndlezy boli extraho-
vané zuby okamzite odoslané na histo-
patologické vySetrenie. Sticasne bola za
tcelom ziskania dalSieho diagnostického
materialu realizovana ¢lnkovita probator-
na excizia z vestibuldrnej oblasti v mieste
najvacsieho vyklenutia nadorovym pro-
cesom, na rozhrani makroskopicky zdra-
vého a infiltrovaného tkaniva. Rana bola
ndésledne oSetrend elektrokauterom, apli-
kovany bol hemostypticky materidl Sur-
gicel mesh a vykonand adaptacna sutira
pomocou Vicrylu 4-0.

Obr. 7: Extrakcia zubov.
Zdroj: viastny archiv autorky.
Fig. 7: Tooth extraction.

Obr. 8: Probatérna excizia tkaniva z oblasti
medzi makroskopicky zdravou sliznicou

a nddorom - konkrétne kranidlne nad oblas-
tou zuba 23.

Zdroj: viastny archiv autorky.

Fig. 8: Incisional biopsy of tissue taken from
the area between macroscopically healthy
mucosa and the tumor - specifically cranial
to the region of tooth 23.

Histologicka diagnéza

aimunohistochemicky profil

Histologické a imunohistochemické
vySetrenie potvrdilo diagnézu mukozal-
neho (ordlneho) maligneho melanému.
V slizni¢nych fragmentoch a na povrchu
extrahovanych zubov bola pritomna na-
dorova populdcia pleomorfnych, pigmen-
tovanych epiteloidnych buniek s vyraznou
tvorbou melaninu.Imunohistochemicky
boli bunky pozitivne na Melan A, HMB45,
SOXI10 a PRAME, ¢o potvrdzuje melano-
cytdrny povod. Z dovodu svetlobunkovej
zlozKy bola vzorka odosland na rozsirené
molekuldrno-genetické vySetrenie. Na
workshope WESTOP (Western Society
of Teachers of Oral Pathology) v Banffe
v roku 1995 o ordlnom malignom mela-
néme (OMM) sa poukdzalo na skuto¢nost,
Ze va¢sina OMM je objavena a odobratd na
biopsiu az v pokrocilom $tadiu, ¢o prav-
depodobne prispieva k heterogenite mik-
roskopickych obrazov[6].

Multiodborovy manazment
adiferencidlna diagnostika

Na zdklade histologického potvrdenia
diagn6zy mukozalneho maligneho mela-
nému a nalezu hypermetabolickej aktivity
na PET/CT v oblasti prostaty, bol pacient
nasledne odoslany na viaceré odborné
konzilidrne vySetrenia. Ciefom bolo v rdm-
ci diferencidlnej diagnostiky vylacit moz-
nost sekunddrneho melanému koze ako
primarneho loziska a zdroven preverit po-
dozrenie na pritomnost dudlnej malignity
- konkrétne nadorového procesu v prosta-
te.

Dermatologické vySetrenie bolo zame-
rané na dosledné klinické a dermatosko-
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pické postidenie kozného krytu. U pacienta
neboli zistené Ziadne loziskd, ktoré by ko-
reSpondovali s primarnym malignym me-
lanémom koZe. Dermatologicky zaver tak
podporil diagnézu primarneho orilneho
melanému, bez dokazov o koznom povode.

StibeZne bol pacient konzultovany uro-
logicky, vzhladom na nélez zvySenej meta-
bolickej aktivity v oblasti prostaty pri PET/
CT. Hodnota PSA bola v norme (0,82 ng/
ml), avSak pri digitdlnom rektdlnom vyset-
reni sa popisoval nerovny povrch prostaty
a mierne prominovanie pravého laloku.
Urolég odporucil doplnit MRI vySetrenie
prostaty s cielom presnejsej diferencidcie
-najmd medzi moznym chronickym zapa-
lom, benignou hyperpldziou alebo sekun-
dérnou malignitou.

Ziaverom mozno konstatovat, Ze dalsi
manazment pacienta si vyZaduje multi-
disciplinarmy pristup - v koordindcii sto-
matochirurgov, onkolégov, dermatolégov
aurol6gov.

Lie¢cba a manazment

Moznosti liecby sliznicného melanému
ustnej dutiny zahrnaju chirurgicky zékrok,
radioterapiu a adjuvantnti chemoterapiu
a/alebo imunoterapiu. Zdkladnym terape-
utickym pilierom pri ordlnom malignom
melanéme je chirurgickd excizia s cielom
dosiahnut radikdlne odstrdnenie tumoru
s ¢istymi resekénymi okrajmi [1,6]. V pri-
padoch, kde je nador pokrocily, infiltruje
okolité Strukttry alebo je podozrenie na
systémovil disemindciu, je chirurgicky
pristup casto limitovany a primarnym cie-
lom sa stdva systémova onkologicka liecba
[6,9,1,2,11].

V pripadoch s klinicky negativinymi
lymfatickymi uzlinami na krku sa odporu-
¢a preventivna disekcia krku alebo radiote-
rapia, vzhladom na vysoké riziko subkli-
nického postihnutia uzlin.

Hoci je melaném klasicky povazovany
za radiorezistentny, niektori autori za-
znamenali zlepSenie preZivania a lokdlnej
kontroly ochorenia pri pooperacnej radio-
terapii. [9,1,6].

V pripade ndsho pacienta, po potvrdeni
diagn6zy mukozilneho maligneho me-
lanému nasledovalo multidisciplindrne
onkologické vyhodnotenie. Na zdklade
nélezov bola u pacienta indikovana sys-
témova onkologickd lie¢ba. Molekuldr-
no-genetické vysetrenia tumoru vrdtane
analyzy BRAF a C-KIT mutdcii a fiznych
génov (napr. EWSRI-ATF1) boli realizo-
vané s cielom zviZenia cielenej terapie.
V pripade pozitivneho muta¢ného profilu
(napr. C-KIT), mdze byt indikovany tyro-

zinkindzovy inhibitor imatinib [14], zatial
¢o pozitivna muticia BRAF by umoznila
vyuZitie cielenych molektil ako dabrafenib
alebo vemurafenib [15].Pacient je v dalsej
starostlivosti klinického onkoléga, pri-
¢om v zéavislosti od vysledkov genetického
profilu bude zvolend imunoterapia alebo
cielend liecba. Imunoterapia, napriek ob-
medzenému efektu interleukinu-2 (IL-2),
je dnes skor zaloZend na novsich imuno-
modulac¢nych liekoch, ako st inhibitory
kontrolnych bodov (napr. anti-PD1/PD-
L1), ktoré sa skimaju aj pri mukozalnych
melanémoch [1]. Sticastou komplexného
manazmentu je aj symptomaticka liecba -
v tomto pripade so zameranim na kontro-
lu krvécania, komfort pacienta a, ak bude
potrebné, aj zavedenie algeziologickej sta-
rostlivosti pri progresii ochorenia .

Cielom tejto prdce je preto poukazat na
dolezitost onkologickej bdelosti v kazdo-
dennej stomatologickej praxi. I ked'sti ordl-
ne melanémy zriedkavé, prave ich vcas-
né rozpoznanie mdze vyrazne ovplyvnit
prognézu pacienta [9].

Zaver

Orélny maligny melaném je zriedkavé,
no mimoriadne agresivne ochorenie, ktoré-
ho diagnostika v€asného stddia predstavu-
je vyraznu vyzvu. Klinické prejavy st ¢asto
nendpadné a moézu imitovat bezné zapa-
lové ¢i parodontdlne stavy. Prave z tohto
dovodu je dolezité, aby zubny lekar pri ru-
tinnom vy$etreni sliznic venoval zvysent
pozornost akymkolvek pigmentovanym,
nehojacim sa alebo atypicky vyzerajtcim
lézidm.

Této kazuistika dokazuje, Ze prave am-
bulantné zubné vysetrenie moze byt roz-
hodujtice pre v€asné zachytenie vazneho
onkologického ochorenia. Véasnd identi-
fikicia, prmptnd biopsia na $pecializova-
nom pracovisku maxilofacidlnej chirurgie
a naslednd multidisciplindrna spoluprica
st nevyhnutné pre spravnu diagnostiku
azahdjenie liecby.
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