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Sdělení z praxe

Úvod
Primární maligní melanom uretry je vzácný, 

reprezentuje méně než 1 % všech melanomů, 

což znamená, že často chybí diagnostika a léč-

ba může být opožděná (1). Toto onemocnění 

nejčastěji postihuje glans penis, meatus a distál-

ní uretru. Prognóza onemocnění je špatná. 

Primární maligní melanom uretry je onemocnění 

starších lidí s průměrem věku kolem 64 let (2). 

Uvádí se, že melanomy uretry jsou častější v žen-

ské populaci, a to poměrem 1,5–3 : 1. V průběhu 

urologické praxe bylo zaznamenáno 52 přípa-

dů melanomu mužské močové trubice a 112 

hlášených případů melanomu ženské močové 

trubice, což dává poměr přibližně 1 : 2 (3).

 Melanomy vyrůstají z maligní transformace 

melanocytů, které vyrůstají z neuroektodermu. 

Primární příčina kožních melanomů je expozice 

ultrafialovým světlem, naopak sluneční světlo 

není rizikovým faktorem slizničních melanomů, 

jejichž etiologie není známa (4). Tabulka 1 ukazuje 

rozdíl mezi kožním a slizničním melanomem. 

Touto kazuistikou chceme poukázat na to, že 

i když je primární maligní melanom uretry vzácný, 

měli bychom na něho pamatovat při asympto-

matické hematurii. Dále chceme potvrdit údaje, 

že v době stanovení diagnózy má téměř většina 

pacientů už pokročilé stadium nemoci, což uka-

zuje i na špatnou prognózu tohoto onemocnění.

Kazuistika
Devětašedesátiletý pacient se bez doporučení 

praktického lékaře dostavil v září 2013 na urolo-

gii pro incipientní asymptomatickou hematurii. 

Nemocnému bylo provedeno standardní urolo-

gické vyšetření, zahrnující odebrání anamnézy, 

fyzikální vyšetření a komplemetární vyšetření: ul-

trasonografické vyšetření ledvin, močového mě-

chýře a prostaty, odběr moči k vyšetření močového 

sedimentu a kultivace, odebrána krev ke stanovení 

PSA. Pacient měl do té doby negativní urologickou 

i nefrologickou anamnézu. Při fyzikálním vyšetře-

ní byla nalezena pouze drobná depigmentace 

v oblasti glans penis. Výsledky kultivace moči byly 

negativní, ale vyšetření močového sedimentu 

odhalilo přítomnost 76 erytrocytů el/ul. Hodnota 

PSA byla 0,490. Z tohoto důvodu jsme pacienta 

indikovali k flexibilní cystoskopii, při které byla zjiš-

těna stenóza bulbární uretry a v oblasti přechodu 

penilní a bulbární uretry byl nalezen polypovitý 

útvar s kontaktním krvácením. Pacienta jsme ná-

sledně objednali k optické uretrotomii a endore-

sekci polypu v říjnu 2013. Výsledek histologického 

a imunohistochemického vyšetření sneseného po-

lypu odhalilo na tomto místě vzácně se vyskytující 

maligní melanom (obrázek 1). Pacient byl následně 

odeslán na kožní oddělení do poradny pro maligní 

melanom. Dle doporučení kožního konziliárního 

vyšetření jsme dále provedli počítačovou tomogra-

fii plic, břicha a biopsii depigmentovaného ložiska 

z oblasti glans penis. V prosinci téhož roku byla 

provedena doporučená excize z glans penis, kte-

rá neprokázala malignitu. Počítačová tomografie 

odhalila v plicním parenchymu přítomnost vícečet-

ných ložisek podezřelých z metastázy do maximál-

ní velikosti 8 mm. Pacient po sdělení diagnózy bez 

našeho doporučení sám vyhledal pomoc na jiném 

urologickém oddělení a k nám se již na další pláno-

vanou kontrolu nedostavil. Zpět přichází až v břez-
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nu 2014, opět z důvodu intermitentních hematurií. 

Pacient s sebou přinesl zprávu z jiného urologic-

kého oddělení, kde bylo žádano kontrolní CT plic. 

Proto jsme provedli kontrolní cystoskopii s nálezem 

suspektní recidivy maligního melanomu uretry in 

loco aequali (obrázek 2) a kontrolní CT plic odhalilo 

progresi velikosti ložiska v levém horním plicním 

laloku. Ostatní ložiska byla stacionární. Ložisko bylo 

vzhledem k progresi velikosti podezřelé z metastá-

zy. Načež jsme provedli v dubnu 2014 rebiopsii 

a koagulaci ložiska v močové trubici. Výsledek his-

tologie potvrdil recidivu melanomu. Pacienta jsme 

odeslali na onkologické oddělení. Zde mu byla 

zahájena chemoterapeutická léčba dakarbazinem. 

Pacient se k nám dostavil po proběhlé chemote-

rapii v červnu z důvodu recidivy makroskopické 

hematurie. Byla provedena kontrolní cystoskopie 

s negativním endoskopickým nálezem. Palpačně 

byla zjištěna tuhá rezistence v oblasti kořene penisu 

s velkou suspekcí na recidivu a progresi melanomu. 

Pacientovi byla následně doporučena operace – 

totální amputace penisu s perineostomií, jež však 

byla pacientem odmítnuta. Pacient se však opět 

dostavil v srpnu 2014 na urologickou ambulanci  

žádostí o vykonání námi navrženého operačního 

řešení, kterému jsme se snažili vyhovět. Operační 

výkon byl objednán na září. Při příjmu jsme však 

zjistili masivní progresi lokálního nálezu. Tuhá rezi-

stence se z kořene penisu rozšířila až na perineum, 

a proto jsme se rozhodli po poradě s vyšším urolo-

gickým centrem od operace odstoupit. Pacientovi 

byla indikována biologická léčba, kterou v součas-

né době podstupuje na onkologickém oddělení.

Diskuze
První případ melanomu uretry byl popsán 

Tyrellem a Reedem před více než sto lety (5, 

6). Nejvyšší incidence maligního melanomu se 

uvádí mezi 6.–7. dekádou života (7, 8). 

Běžné lokalizace melanomů uretry jsou ob-

lasti: fossa navicularis (73 %), nasledována pro-

statickou uretrou (11 %), bulbární uretrou (8 %) 

a penilní uretrou (8 %). Tato data byla získána z 52 

článků. Podobně je to u melanomu ženské ure-

try, kde přibližně 80 % je lokalizovaných v meatu 

uretry a distální uretře (3).

Existuje mnoho nepříznivých prognostic-

kých faktorů slizničního melanomu: věk ≥60 

let, tloušťka invaze ≥3,5 mm, ulcerace a velikost 

tumoru ≥15 mm. Nicméně, přítomnost nebo ne-

přítomnost metastáz v lymfatických uzlinách je 

nejvýznamnější prognostický faktor pro přežití, 

protože míra přežití je přibližně poloviční při 

přítomnosti metastáz v lymfatických uzlinách (1).

Staging systém pro slizniční melanomy ještě 

není dobře zaveden, protože v mnoha případech 

v době diagnózy je onemocnění už pokročilé. 

Breslowa tloušťka invaze sama o sobě je málo 

použitelná v stagingu u primárního slizničního 

melanomu. Breslow je hloubka invaze (vertikální 

„tloušťka“) maligního melanomu při mikroskopic-

kém vyšetření, udává se v milimetrech. Breslowa 

klasifikace pomáhá určit prognózu onemocnění 

a spolurozhoduje o další léčbě. Pro melanomy 

na glans a v penilní oblasti se často používa třista-

diový systém (9): stadium I. – onemocnění lokali-

zované na penis, stadium II. – tumor vyskytující se 

v regionálních lymfatických uzlinách, stadium III. 

– vzdálené metastázy. Pro melanomy uretry mno-

ho článků užívá staging navrhovaný Levinem pro 

nádory uretry (10): stadium A – tumor, dosahující 

k submukóze; stadium B – tumor, infiltrující corpus 

spongiosum u mužů a periuretrální svalovinu 

u žen; stadium C – tumor, přesahující přes corpus 

spongiosum u mužů nebo periuretrální invaze 

zahrnující vaginu, močový měchýř, labia nebo cli-

toris u žen; stadium D – metastázy v lymfatických 

uzlinách. Někteří autoři užívají American Joint 

Committee on Cancer staging systém založený 

na TNM klasifikaci (11) (obrázek 3).

V klinické praxi často používané markery 

melanocytů jsou: protilátky proti S-100 proteinu 

a HMB-45. Monoklonální protilátka proti S-100 

proteinu je senzitivní marker a reaguje s více 

než 90 % melanomů. I když HMB-45 je celkem 

specifický pro melanocytární neoplazmata, je 

méně senzitivní jako S-100 protein k identifikaci 

melanomu (12). Dalším ukazatelem je mutace 

genu c-KIT. Byla prokázána u mnoha případů se 

slizničním melanomem aktivace mutace genu 

c-KIT (4). Studie, kterou provedl Curtin et al. (13) 

v roce 2006, prokázala, že c-KIT mutace byla 

přítomná v 39 % případů se slizničním mela-

nomem. Preklinické studie prokazují senzitivitu 

c-KIT mutace souvisejicí se slizničním melano-

mem. Probíhají i klinické studie s  Imatinibem 

(inhibitor tyrosin kináz) v  léčbě tohoto typu 

melanomu. Byla registrována zřetelná regrese 

tumoru u pacientů s metastázou slizničního me-

lanomu, kteří podstoupili léčbu Imatinibem (14). 

Pro maligní melanomy, vyskytující se v oblasti 

glans penis nebo distální uretry ve stadiu I/stadiu A 

je orgán šetřící chirurgický výkon dostatečný (lokální 

excize, glansektomie, uretrektomie nebo částečná 

amputace penisu) (15, 16). Někteří autoři naopak 

většinou obhajují radikální operaci (totální ampu-

tace penisu, tříselná a pánevní lymfadenektomie 

a cystoprostatektomie) pro toto onemocnění v dů-

sledku častých recidiv. Tuto modalitu léčby prefe-

rují ve starších článcích, ale dle dostupných dat se 

nezdá, že by takový přístup zlepšoval dobu přežití, 

a proto tato léčba není indikována (17, 18). Pacienti 

s melanomem ve stadiu A, který se nachází v ob-

lasti proximální penilní, bulbární nebo prostatické 

uretry, vyžadují širokou excizi a mohou profitovat 

z radikální operace (například totální amputace 

penisu u melanomu proximální penilní uretry, pro-

Obrázek 1A, 1B. Histologické vyšetření preparátu uretry

A B
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statektomie nebo cystoprostatektomie u nádoru 

proximální bulbární uretry a prostatické uretry).

Lymfadenektomie (tříselná a pánevní) byla 

zmíněná v mnoha článcích, ale její výhoda je spor-

ná. Lymfatická drenáž z preprostatické, prostatické 

a membranózní části uretry se šíří lymfatickými 

cévami do pánevních uzlin spolu s illickými žilami 

a obturátorovou fossou. Lymfatické cévy drénují 

lymfu z penilní uretry a glans penis do hlubo-

kých tříselných uzlin (19, 20). Drenáž na jedné 

nebo obou stranách je možná (19). U slizničních 

melanomů ve stadiu I, stejně tak i u kožních me-

lanomů, není žádná indikace k provedení běž-

né lymfadenektomie, protože neexistuje žádný 

důkaz o zlepšení přežití a tento výkon se podílí 

na morbiditě pacienta (21).

Ve stadiu II/stadiu B je prognóza pro mela-

nomy, nacházející se na glansu nebo v uretře, 

extrémně špatná. U pacientů s postižením lym-

fatických uzlin je hlášeno dvouleté přežití téměř 

0 %, navzdory použití různých způsobů léčby (16).

Názory na chirurgickou léčbu distálního me-

lanomu uretry jsou různé. Dle autorů Papeše et 

al. doporučují širokou lokální excizi s biopsií sen-

tinelové uzliny jako vhodnou modalitu léčby pro 

pacienty s lokálním onemocněním (stadium I). 

Není zde žádná indikace pro radikální chirurgický 

výkon nebo pro rutinní lymfadenektomii, protože 

tyto výkony nezlepší prognózu. Také v pokročilém 

stadiu nemoci (stadium II/III) radikální operace 

nezlepší významně přežití a je často spojena s vy-

sokou morbiditou. Prognóza hodně závisí na stadiu 

nemoci. Stadium I/A s hloubkou invaze <3–3,5 mm 

je potenciálně kurativní léčbou, když se provede 

široká excize nádoru do zdravé tkáně. Ačkoli ne-

jsou přímé důkazy o přínosu této léčby (4). Naproti 

tomu Hopkins et al. mluví o tom, že pro zhoubné 

nádory pocházející z distální močové trubice je 

metodou volby částečná nebo totální amputace 

penisu s bilaterální tříselní lymfadenektomií (22). 

Paw-Sang et al. poukázali na vysoké riziko lokální 

recidivy po amputaci penisu a zdůraznili nutnost 

rozsáhlejší operace, jakou je cystouretrektomie 

(18). Po přezkoumání literatury bylo nalezeno 17 

případů, které podstoupily částečnou nebo totální 

amputaci penisu pro melanom distální uretry. Pět 

z nich mělo lokální recidivu ve zbytkové močové 

trubici (lokální recidiva 29,4 %) (23).

Radioterapie neprokázala žádný benefit 

u melanomu na glans penis či v uretře. Co se 

týká chemoterapie, použily se různé léky, byla 

použita i adjuvantní imunoterapie, ale jejich úči-

nek na přežití nelze zhodnotit z důvodu malého 

počtu pacientů. Nejčastěji používaným lékem se 

stal dacarbazin v kombinaci s interleukinem 2. 

Byla použita i adjuvantní imunoterapie s interfero-

nem alfa s odpovědí na léčbu od 3 % do 23 % (24). 

Nicméně, interferon sám o sobě nemá dostatečný 

účinek, měl by být užíván současně s chemote-

rapií z důvodů synergického účinku, která byla 

u této léčby pozorována (25). Vzhledem k tomu, 

že až 20 % slizničních melanomů vykazuje c-KIT 

mutaci, c-KIT inhibitory tyrosin kináz můžou být 

v léčbě tohoto onemocnění také použity, jestliže 

pacienti mají prokázanou tuto mutaci (26, 27).

Jakmile je přítomná metastáza, melanom 

je ve většině případů nevyléčitelný. Strategie 

léčby u pokročilého onemocnění by měl mít 

za cíl zmírnit příznaky a zlepšit kvalitu života 

pacienta (28). Vzhledem ke špatné prognóze 

a agresivitě nádoru je potřeba určit diagnózu co 

Obrázek 2. A. Kontrolní cystoskopii verifikován 

drobný 3mm papilom v oblasti distální uretry; 

B. biopsie z podezřelého ložiska v distální uretře

A

B

Obrázek 3. TNM klasifikace (35)
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nejdříve (29, 30). Přibližně jedna třetina pacientů 

má v době diagnózy postižené uzliny s celkovou 

dobou přežití 5 let <30 % (31, 32, 33). 

Dispenzarizace pro slizniční melanomy ne-

máme k dispozici, ale máme k dispozici sledování 

pacientů s kožním melanomem, takže dispen-

zarizace u tohoto onemocnění bude zřejmě po-

dobná. Cílem dispenzarizace pacientů je včasná 

detekce recidivy onemocnění a zahájení adekvát-

ní léčby pacienta. Melanom je nádor s vysokým 

rizikem metastazování, kdy většina metastáz 

vzniká v prvních 2–3 letech od vzniku primární-

ho nádoru, proto by měly být v tomto časovém 

období pravidelné kontroly pacientů častější. Při 

dispenzárních kontrolách spolupracují dermato-

log, onkolog a chirurg, kteří na základě klinického 

nálezu a výsledků vyšetření indikují pro pacienta 

nejvhodnější další chirurgickou či onkologickou 

léčbu. Pro dispenzarizaci pacientů není určené 

jednotné časové schéma, ale platí, že u pacientů 

s vysokou pravděpodobností k metastazování (tj. 

primární nádory s hloubkou invaze dle Breslowa 

vyšším než 4 mm) jsou dispenzární kontroly v 1.–5. 

roce jedenkrát za 3 měsíce, po 5. roce jedenkrát 

za 6 měsíců. U pacientů s nižší hloubkou invaze 

jsou kontroly přibližně jedenkrát za 3–6 měsíců, 

po 5. roce jsou kontroly jedenkrát za 12 měsíců. 

Pacienti obvykle dvakrát ročně absolvují krevní 

odběry, rtg srdce a plic, ultrasonografii břicha. Při 

suspektním nálezu je vhodné doplnit sonografické 

vyšetření uzlin, scintigrafii skeletu, CT, MRI či PET/CT. 

PET/CT scan je vyšetření, které se rutinně neprovádí 

a pomáhá hlavně odlišit zbytky nádorových hmot 

po systémové léčbě od nekrotické tkáně či odlišit 

maligní léze od benigních (34).

Závěr
Většina pacientů s melanomem močové tru-

bice v době stanovení diagnózy má již pokročilé 

onemocnění a tedy operace už často není radikál-

ní. Jedna z příčin je, že slizniční melanomy na rozdíl 

od kožních melanomů jsou často skryté a bohatě 

vaskularizované, proto se většinou prezentují až 

v pokročilém stadiu onemocnění a jsou spojené 

s vyšší mortalitou než kožní melanomy. Zatím není 

stanovena standardní léčba tohoto onemocnění 

i z důvodu malého procenta výskytu této nemoci. 

Názory na řešení nádoru v oblasti distální uretry se 

různí, někde je doporučována parciální amputa-

ce penisu či široká excize s dostatečným lemem 

zdravé tkáně, jinde zase preferují totální amputaci 

penisu s pánevní nebo tříselnou lymfadenektomii 

eventuálně cystouretrektomii. Maligní melanom 

uretry má tendenci progredovat multifokálně skrze 

celou uretru, což je i náš případ, proto dle našeho 

názoru je u maligního melanomu distální uretry 

metodou volby totální amputace penisu či cys-

touretrektomie jako radikální výkon
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