MEDISIN OG VITENSKAP Aktuelt

Medfodte foflekker —
hva ber sies og hva ber gjores?

Sammendrag

Bakgrunn. Medfadte pigmenterte
foflekker antas & medfere ekt risiko for
utvikling av malignt melanom.

Materiale og metode. Vi har gjort en
litteraturgjennomgang av prospektive
studier som omtaler risikoen for
melanom i store medfedte naevi

(> 20 cm i diameter), sakalte kjempe-
naevi, og kasusbeskrivelser av malignt
melanom utgatt fra slike naevi, samt
studier som beskriver risikoen for
malignt melanom utgéatt fra mellom-
store (1,5-20 cm diameter) og sma
nzvi (< 1,5 cm diameter).

Resultater. Risikoen for melanom

i store pigmentneevi (kiempenaevi ) er
sterst de forste fem ar, kumulativ risiko
er rapportert & vaere omkring 4,5 %.
Aksial lokalisering innebeaerer sterst
risiko, og lokalisasjon over columna
innebaerer i tillegg risiko for nevrokutan
melanocytose. Satellitter har sannsyn-
ligvis liten risiko for melanomutvikling.
Risikoen for utvikling av melanom i sma
og mellomstore medfedte foflekker er
sannsynligvis sveert liten.

Fortolkning. Helsedirektoratet sendte
ut et rundskriv i 1992 til alle landets
leger. Anbefalingene er sannsynligvis
mer aggressive enn dagens kunnskap
om medfedte foflekker skulle tilsi.
Pasienter med medfedte kjempenaevi
bar henvises til regional plastikkirurgisk
avdeling etter utskrivning fra fade-
avdeling. Ved bakre aksial lokalisasjon
bar pasienten vurderes med tanke pa
nevrokutan melanocytose. Pasienter
med sma og mellomstore faflekker kan
henvises hudlege for oppfelging og
informasjon i lepet av spedbarns-
perioden.
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En medfedt foflekk defineres som en mela-
nocyttisk nevus som er til stede ved fodse-
len. Slike finnes hos ca. 1% av de nyfedte
(1). Foflekkene inndeles i smé, mellomstore
og store, basert pa sterrelsen ved fodselen
(tab 1). Store medfedte foflekker (kjempe-
navi) har dokumentert ekt risiko for malig-
nitetsutvikling.

Det finnes ingen registrering av medfodte
foflekker i Norge, men kjempenaevi regnes a
forekomme med en frekvens pa 1 :20 000.
Ifolge Sandsmark og medarbeidere fodes
det arlig om lag ti barn i Norge med medfedt
foflekk over 4 cm, 2—3 av disse har foflek-
ker pa over 10 cm (2). Deres anslag er basert
pa tall fra en latinamerikansk multisenter-
undersgkelse (3). Hos de fleste barn med
medfedte foflekker er disse relativt sma.

Det foreligger dokumentasjon pa at med-
fodte navi eker risikoen for psykososiale
problemer i oppveksten, problemer som
rammer bade barn og foreldre (4).

Kjempenavi medferer okt risiko for ut-
vikling av malignt melanom (5-7). Pa den-
ne bakgrunn ble det tidligere antatt at alle
medfedte foflekker hadde okt malignitetsri-
siko, og at denne risikoen var avhengig av
storrelsen. Denne antakelsen ble stottet av
studier av malignt melanom, der man gjen-
nom anamnese, kliniske funn eller histologi
mente melanomet hadde sitt utspring i en
medfedt pigmentert nevus (8, 9). Helsedi-
rektoratet informerte landets leger i et rund-
skriv i 1992 (10), der det heter at «utvikling
av malignt melanom i medfedte pigmentnze-
vi forekommer i 2% til 20 % av tilfellene,
avhengig av sterrelsen». Denne pdstanden la
grunnlaget for oppfolging og behandling av
medfedte foflekker anbefalt norske leger.

Siden 1992 er det kommet flere prospek-
tive studier om medfedte kjempenaevi
(5-7), og disse gir bedre grunnlag for & vur-
derer risikoen for malignitet. Studiene burde
danne grunnlag for en nyansering av tidlige-
re anbefalinger.

Fakta

1 % av alle nyfedte har medfadte naevi

Pasienter med kjempenaevi har gkt
risiko for utvikling av malignt melanom

Pasienter med naevi mindre enn 20 cm
i diameter har ikke sikkert @kt risiko for
utvikling av malignt melanom

Materiale og metode

Denne artikkelen bygger pa litteraturgjen-
nomgang av studier om medfedte pigmen-
terte navi. Prospektive studier er lagt til
grunn for vurdering av risikoen for maligni-
tet i medfedte kjempenaevi. Risikoen for ma-
lignitet i de sma og mellomstore medfedte
foflekker er basert pa retrospektive kohort-
studier. En medfedt pigmentert naevus er de-
finert som en foflekk som er til stede ved el-
ler rett etter fodsel, etter kriterier vedtatt pa
en konsensuskonferanse ved National Insti-
tutes of Health i 1983 (1). Inndeling av de
medfedte pigmenterte naevi baseres pé lesjo-
nens storrelse. En kjempenavus er minst 20
cm ved fodselen, og/eller dekker mer enn
5 % av kroppsoverflaten.

Medfedte pigmenterte naevi har ofte ka-
rakteristiske mikroskopiske funn (tab 2).
Store medfedte foflekker vil vanligvis opp-
fylle den mikroskopiske definisjon av en
medfedt foflekk, mens sma medfedte fo-
flekker vanligvis ikke dekkes av kriteriene.

Nevrokutan melanocytose er en tilstand
som av og til sees sammen med kjempenavi
lokalisert over columna eller hodebunnens
midtlinje. Arsaken er nevoid vev som affise-
rer leptomeninges. Risikoen for intrakranial
trykkstigning er okt ved denne tilstanden.

Resultater

Medfgdte kjzampenaevi

Det foreligger fa prospektive studier om risi-
koen for melanomutvikling i medfedte pig-
menterte kjempenavi. Vi har tatt med stu-
dier som inkluderer nevi sterre enn 20 cm
og/eller naevi som dekker mer enn 5% av
kroppsoverflaten (5—7).

Egan og medarbeidere fulgte 46 pasienter
prospektivt i totalt 335 persondr, og fant en
kumulativ femérsrisiko pa 5,9 %. Ved to store
prospektive studier basert pa tall fra registre i
Mexico og New York ble det funnet en risiko
pa om lag 4,5%. I en ikke-prospektiv studie
av Quaba og medarbeidere er det angitt 8,5 %
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risiko for utvikling av melanom fra fodsel til
15 ars alder (11). Nar dette omregnes til fem-
ars kumulativ risiko, er tallene nermest iden-
tiske med de nevnte prospektive studiene (6).

Legger man disse studiene til grunn, er
det altsa i underkant av 5 % risiko for utvik-
ling av melanom i de forste fem levear. Risi-
koen faller noe etter hvert, og den kumulati-
ve risiko opp til 15 &r er doblet i forhold til
de forste fem levedr. Det antas at 60 % av
melanomer utviklet fra kjempenaevi utvikles
i forste dekade, hyppigst i lopet av de forste
fem levear. Det er ikke dokumentert at med-
fodte pigmenterte foflekker oker risikoen for
melanom i voksen alder.

Lokalisasjon av kjempenzvi er av betyd-
ning for risikoen for utvikling av melanom.
I en rapport fra registeret i New York karak-
teriseres klinisk store medfedte foflekker
som utviklet melanom. Rapporten omhand-
let 117 pasienter fra eget register og 172 pa-
sienter fra litteraturen (12). Alle medfedte
foflekker var av typen kjempenavi med dia-
meter over 20 cm. 91 % hadde aksial lokali-
sasjon, kun 9 % var lokalisert pa ekstremite-
tene. Antall satellitter ble anslatt til & vere
mellom 1252 og 5 700. Det ble funnet 34
melanomer med utspring i kjempenaevi; to
pasienter hadde melanom utenfor disse. 21
pasienter hadde melanom i sentralnervesys-
temet, og ti hadde metastaser fra ukjent ut-
gangspunkt. Median alder for melanomut-
vikling ved diagnosetidspunktet var 4,6 ar.
Det ble ikke funnet melanomer pa ekstremi-
teter eller i satellitter.

Mellomstore og sma naevi

Det foreligger ingen prospektive studier om
melanomutvikling i sm& og mellomstore
medfodte foflekker. Nylig er to retrospektive
kohortstudier med henholdsvis 265 og 230
pasienter og flere ars oppfelging publisert
(13, 14). Grensen oppad ble i disse studiene
satt til opptil 5 % av kroppsoverflaten og/eller
20 cm storrelse. Ikke i noen av studiene kunne
man dokumentere gkt risiko for melanom i
sma eller mellomstore medfodte foflekker.

Diskusjon
Medfadte kjempenavi forekommer sjelden.
Det har derfor vert vanskelig & gi gode esti-

Tabell 1 Inndeling av medfedte naevi etter
starrelse i forste levear (1)

Sma <1,5cm
Mellomstore 1,5-20 cm
Kiempeneevi >20cm

Tabell 2 Histologiske funn ved kongenitale
neevi

Naevusceller i nedre 2/3 av dermis
Neevusceller mellom kollagenfibrer

Naevusceller relatert til adneksstrukturer, ner-
ver og kar
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Figur 1 Kjempenasvus med satellitter pa
underekstremitetene

mater pa risikoen for malignitet. Definisjo-
nen pa en stor medfedt foflekk har ogséa va-
riert 1 de ulike studier. Dette har gjort det
vanskelig 4 ssmmenlikne dem. Vi m4 anta at
det i flere av studiene har vert en seleksjons-
skjevhet, og at man derfor har rapportert for
hoy risiko for melanom. National Institutes
of Health anslo i 1983 at risikoen for malig-
nitet var ca. 5 %, som er i overensstemmelse
med de prospektive studier som foreligger i
dag. De siste estimater kan imidlertid vare
for lave, idet en stor andel av barn i registre-
ne er behandlet. Sannsynligvis reduserer be-
handling risikoen for malignitet. Alle barn
blir ikke inkludert i registrene fra fodselen,
og dette kan bety en seleksjon som medferer
lavere risikoestimater. Beregninger skal kor-
rigere for dette.

Det foreligger ikke studier som viser okt
risiko for malignitet i sma og mellomstore
foflekker. I de omtalte kohortstudiene hadde
risikoestimatene vide konfidensintervaller,
som &pner for muligheten for gkt risiko, men
antakelig er den liten. Pasientpopulasjonene
i disse studiene inkluderer ogsa behandlede.
Rapporter om melanom i medfedte foflek-
ker der definisjonen p&d medfedt nevus er
basert pd anamnese og kliniske og/eller his-
tologiske funn (8, 9), er lite egnet til & bereg-
ne risikoen for malignitetsutvikling i foflek-
ker, idet pasienter anslar forekomsten av
medfedte foflekker til & vere langt over es-
timater fra bedre og nyere studier. De histo-
logiske funn ved medfedte foflekker er hel-
ler ikke spesifikke.

Til tross for at risikoen for melanomutvik-
ling synes a vaere lav for sma og mellomsto-
re kongenitale nvi, sa finnes det sporadiske
tilfeller, og risikoen er ikke null. Man ma
derfor likevel vurdere eksisjon av slike fo-
flekker. Spesielt hvis foflekken er vanskelig
a vurdere klinisk pa grunn av svert merk
farge og sterre uregelmessigheter i form, el-
ler hvis den har stor kosmetisk /psykososial
betydning pga. spesiell lokalisering. Man
ma ogsa vurdere pasientens nytte av en eksi-
sjon opp mot arelang observasjon og oppfel-
ging i helsevesenet. Tidspunkt for eksisjon
kan gjerne diskuteres med foreldrene, og i
de fleste tilfeller gjores eksisjon i skolealder
for & unngé generell anestesi.

Det er hevdet at malignitetspotensialet i
en medfedt pigmentert foflekk er mer av-
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hengig av det histologiske menster enn av
foflekkens storrelse. Enkelte anbefaler der-
for biopsi av mellomstore foflekker og videre
tiltak avhengig av foflekkens vekstmenster.
En klassisk kongenital navus vil ofte ha
nevusceller 1 nedre to tredeler av dermis,
men det finnes mange unntak fra denne re-
gelen (15), og beslutningen om eksisjon kan
ikke bygge péd histologien alene. Kliniske
papler og noduli i nvus som vokser ber i
alle fall eksideres, uten nedvendigvis & fjer-
ne hele nevus.

Tilradning

Medfedte kjempenzavi ber behandles tidlig.
Dette kan redusere risikoen for malignitets-
utvikling, er riktig ut fra kirurgiske vurderin-
ger (2) og gir sannsynligvis det beste resultat
kosmetisk — dermed er det mindre risiko for
psykososiale problemer under oppveksten.
Behandling kan vare tangentiell eksisjon,
serieeksisjoner, vevsekspansjon med mer.
Det relativt beskjedne antall store medfedte
foflekker tilsier at slike inngrep i Norge bur-
de sentraliseres til enkelte regionsykehus.

Sma og mellomstore medfedte pigmen-
terte foflekker har sannsynligvis svert liten
risiko for utvikling av melanom basert pa de
foreliggende studier. Disse n®vi kan i de
fleste tilfeller folges klinisk frem til barnet
nér puberteten om de ikke viser kliniske tegn
til malignitetsutvikling.

Norsk Melanomgruppe har kontaktet
Sosial- og helsedirektoratet og bedt om en
nyansering av anbefalingene, basert pa nye-
re viten.
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