Kliniska utfall vid monitorering
av atypiskt pigmenterade
melanocytara lesioner

Forfattare:

Rebecka Alteryd ST-lakare
Hudkliniken NU-sjukvarden

Rapport 2024:03

FoUUI-centrum Fyrbodal

GOTALANDSREGIONEN

YSVW*STRA FoU-radet Fyrbodal




Rapport 2024:03
FoU i VGR: https://www.researchweb.org/is/vgr/project/282873

Utférd i kurs Vetenskapligt Férhallningssatt
FoUUI-centrum Fyrbodal

Handledare:
Ninni Sernert, professor
FoU-enheten NU-sjukvarden

Ioannis Karikis, med.dr
FoU-enheten NU-sjukvarden


https://www.researchweb.org/is/vgr/project/282873

Sammanfattning

Syftet med denna litteraturstudie ar att undersoka kliniska utfall vid
monitorering av atypiskt pigmenterade melanocytira lesioner. I
Skandinavien ar incidensen av malignt melanom (MM) hogst i hela
Europa. 2021 var MM den 5e vanligaste cancerformen i Sverige och
orsakade 527 dodsfall. Avgorande for prognosen ar tidig upptackt och
kirurgiskt borttagande, men en del MM ir svara att upptéacka och sarskilja
fran benigna pigmenterade nevus. I stillet for att excidera alla
forandringar man ar osidker pa for att inte missa nagot MM kan man folja
upp forandringen med sa kallad monitorering med olika tidsintervall.
Syftet med denna litteraturstudie ar att studera kliniska utfall vid
monitorering. Sex studier, samtliga retrospektiva som svarar pa
fragestallningen har inkluderats. Resultaten i samtliga studier visar att
monitorering ar anvandbart for patienter med 6kad risk for malignt
melanom, for att minska risken att missa malignt melanom samt minska
antal “onodiga” excisioner. Man bor tolka resultaten med forsiktighet
eftersom detta ar en icke systematisk litteraturstudie. Fler studier behover
goras for att fa battre kunskap om optimal monitoreringstid och
monitoreringsintervall.

Kort popularvetenskaplig
sammanfattning

Syftet med denna litteraturstudie ar att undersoka kliniska utfall vid
monitorering av atypiskt pigmenterade nevi. Resultaten visar att
monitorering ar bra for patienter med 6kad risk for malignt melanom, for
att inte missa malignt melanom samt minimera onddiga excisioner. Man
bor tolka resultaten med forsiktighet eftersom det ar en icke systematisk
litteraturstudie.

Nyckelord

Atypisk melanocytar lesion (AML), dermatoskopi, malignt melanom
(MM), malignt melanom in situ, monitorering



Innehall

KonKIusion/SIutSats .........ueeeieeciiieieciiieccccttee et ra e e

RETEIEIISET ..ottt e ettt e e e e et e e e e eaneeeseaanneseesnnnassennnnaesannns

Bilaga 1
Bilder fran studien av Kittler et al. (11)
Bilder fran studien av Argenziano et al. (12)
Bilder fran studien av Salerni et al. (13)
Bilder fran studien av Moscarella et al. (14)
Bilder fran studien av Rinner et al. (15)

Bilder fran studien av Berglund et al. (16)



Introduktion

Malignt melanom (MM) ar en cancersjukdom som utgar fran melanocyter som
ar de celler i huden som skyddar huden fran solens UV strélar. Riskfaktorer for
att drabbas av MM ir; ljus hudtyp, manga melanocytara nevi, multipla stora
nevi, arftlighet for MM (runt 5% av alla MM i Sverige), tidigare MM hos samma
individ. Om de malignifierade melanocyterna sitter i epidermis ar det ett
forstadie till MM och kallas malignt melanom in situ. Om de malignifierade
melanocyterna nar ner i dermis ar det invasivt och kallas MM. Tjockleken pa
MM mats i mm och kallas Breslow och ju tjockare desto storre risk for
spridning. Om MM ir tjockare dn 1.0 mm erbjuds i Sverige patienten vidare
utredning om det foreligger lymfkortelspridning (1,2, 3). MM utgar i 30% fran
beniga melanocytdra nevus och i 6vriga fall de novo (4, 5).

2021 var MM den 5e vanligaste cancerformen i Sverige hos kvinnor och mén.
Medianaldern var 68 ar och drygt 4 800 personer fick diagnosen, vilket ar
dubbelt s4 manga jamfort med 20 ar sedan. MM ar den form av hudcancer som
orsakar flest dodsfall och i Sverige avled 527 patienter 2021 (2).

Avgorande for prognosen ar tidig upptackt och kirurgiskt borttagande (1). En
del MM ar svara att upptacka och sarskilja fran benigna pigmenterade nevus. De
hudforandringar som har dermatoskopiska fynd som vid melanocytar lesion
men diar man inte ar helt saker om den ar benign eller malign kallas for atypisk
melanocytar lesion (AML) (6). Diagnostiken forbattras med anviandande av
dermatoskop (7). Man kan med hjalp av det se strukturer djupare i huden. For
att underlatta bedomningen finns olika algoritmer beskrivna. Dock finns inga
generella riktlinjer eller kriterier utan olika dermatologer anvander olika
algoritmer for diagnostisering och det ar i slutindan en subjektiv bedomning.
Den dermatoskopiska bilden tillsammans med makroskopiskt fynd vigs
samman och hansyn tas ocksa till anamnes och patientrelaterade faktorer sa
som exempelvis familjehistoria av MM (3).

I stallet for att excidera alla AML for att inte missa nagot MM kan man
monitorera lesionen vid olika tidsintervall. Uppfoljning med jamforande
dermatoskopiska bilder, sk monitorering forbattrar diagnostiken eftersom MM
och malignt melanom in situ dndrar sig mer med tiden an ett benignt nevus.
Dessa forandringar avser okad storlek, andrad form, andrade farger och
monster. Vid en forandring av en lesion som gor att man misstanker MM eller
malint melanom in situ excideras den och med den histopatologiska bilden fa
diagnosen. Detta leder till att svairbedomda MM upptacks tidigare (8, 9). I en
studie fran 2010 har man tittat pa det optimala intervallet for monitorering av
lesioner hos patienter med hog risk for MM vilket resulterade i var 4e manad
(10). Studier har visat att monitorering av AML minskar antal excitioner av
benigna lesioner (10). MM blir allt vanligare och om de upptacks tidigt minskar
risken for spridning vilket medfor battre prognos och minskad kostnad av
onkologisk behandling.



Syfte

Syftet med denna litteraturstudie ar att undersoka kliniska utfall vid
monitorering av atypiskt pigmenterade melanocytira lesioner.

Metod

En sokning pa PubMed utfordes 1 februari 2024. Sokningen var [Nevus,
pigmented [mesh] AND (Short-term follow up) OR (Long-term follow up) OR
(Follow through) AND Dermoscopy AND Melanoma AND Monitoring NOT
“confocal microscopy”]. Detta resulterade i 71 traffar. Genom att begransa
sokningen till engelska artiklar, gav det 69 traffar. Genomgang av titlar
resulterade i ett forsta urval och 25 studier verkade relevanta for
fragestallningen. Genomgang av abstract fran dessa 25 studier visade att sju
artiklar kunde besvara fragestillningen. Dessa sju studier lastes i fulltext varav
en var en metaanalys som exkluderades eftersom den inneholl en originalartikel
som inkluderades i detta arbete. Totalt inkluderades séledes sex artiklar i denna
litteraturstudie.

Resultat

I en retrospektiv studie i Osterrike fr&n 2006 studerades vilken roll
monitorering med dermatoskopi har for att upptacka tidiga MM. Man studerade
patienter med multipla nevi som monitorerats. Totalt inkluderades 461
patienter fran Osterrike och Australien och 499 exciderade pigmenterade
lesioner undersoktes. I Australien var de lesioner som foljdes upp med
monitorering antingen; (1) symmetriska eller nistan symmetriska samt hade
forandrat sig enligt patienten eller (2) storre asymmetri och ingen noterad
forandring. Alla lesioner var platta eller litt upphdjda. I Osterrike inkluderades
patienter med multipla nevi for monitorering. Studiepopulationens medelalder
var 44 ar. Uppfoljning gjordes efter 1.5—4.5 manader (47.3%), 4.5—8 manader
(16.2%) och >8 manader (36.5%). Av de 499 exciderade lesionerna var 53
malignt melanom in situ och 38 MM med median Breslow 0,38. Det tjockaste
MM var 0.9mm. Man ség en signifikant 6kad alder for patienter med melanom
(52415 ar) jamfort med patienter med nevus (42+16 ar); p <0,001. Man sag
ingen signifikant skillnad vid uppfoljande dermatoskopibilder mellan benigna
och maligna lesioner om uppfoljningstiden var kortare dn 8,0 manader, p
<0.001. Skillnaden av dermatoskopibilden mellan MM /malignt melanom in situ
och nevi blev storre ju langre tiden gick och da blev sannolikheten storre att
hitta MM /malignt melanom in situ (11).

I en retrospektiv studie fran 2008 gjord i Italien studerades olika
uppfoljningsprotokoll for AML for att diagnostisera MM. Samtliga patienter
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med 5—50 st AML som monitorerats mellan 2002 och 2006 inkluderades i
studien. Totalt inkluderas 600 lesioner fran 405 patienter med medelélder pa
30 ar. Patienterna delades in i tre olika grupper beroende pa hur avvikande
lesionerna var och foljdes upp med olika intervall som glesades ut successivt.
Uppfoljningstiden var i median 23 méanader. Man anvéande olika kriterier for
excision beroende pa hur lang uppfoljningstiden var. Totalt exciderade 54
lesioner och man fann da sex maligna melanom in situ och sex MM med medel
Breslow 0,53. Det tjockste MM var 0,75mm. Fem av dessa maligna melanom in
situ/MM exciderades pa forsta uppfoljande besoket efter tre manader och sju
efter 8—54 manader (12).

I en retrospektiv studie fran 2012 i Spanien undersoktes exciderade AML hos
patienter med hog risk for MM som monitorerats under en 10 ars period.
Studien inkluderade 618 patienter som f6ljts upp mellan 4r 1999—2008.
Uppfoljningstid beslutades av specialist inom dermatoskopi till var tredje, sjatte
eller tolfte manad. Median uppfoljningstid var totalt 96 manader. Medelaldern
var 37 ar vid forsta besoket. 556 personer hade >100 nevi och/eller >10 AML.
277 av de inkluderade patienterna hade haft MM tidigare varav 73 hade haft
multipla MM. Av de inkluderade patienterna hade 178 en familjehistoria av
MM. Totalt monitorerades 11 396 lesioner. 1 152 exciderades vid monitorering
och av dessa var 53 melanom in situ och 45 MM med median Breslow 0.50mm.
Av dessa var 38.8% lesioner som ej inkluderats for monitorering (13).

I en retrospektiv studie fran Italien 2017 studerades om korttids- och
ldngtidsmonitorering ar anvandbart for att upptacka MM hos patienter med
multipla AML. Korttidsmonitorering definierades som 3-6 manader (Fp 1) och
langtidsmonitorering definierades som 6-12 manader (Fp 2). Samtliga patienter
med fler an 2 AML som monitorerats under minst 1 ars tid mellan ar 2006—
2014 inkluderades. 541 patienter inkluderades med totalt 3 823 lesioner.
Medelalder var 37.2 ar. 7.2 procent av patienterna hade haft MM tidigare varav
1.8% hade haft flera. Helkroppshudoversyn gjordes vid forsta besoket samt efter
tre manader for samtliga patienter. Darefter monitorerades patienten med
intervall mellan 6—12 manader. Uppfoljningstiden hade ett medelvarde pa 24.6
manader. Totalt exciderades 55 lesioner vid Fp1 och 142 vid Fp2. Av dessa var
28 malignt melanom in situ och 32 MM med medel Breslow 0.44+ 0.2 mm. Det
tjockaste MM var 1.0 mm. Av dessa var 15 vid Fp2 lesioner som ej inkluderats
for monitorering (14).

I en retrospektiv studie fran Osterrike 2017 studerades effektiviteten med
monitorering av patienter med multipla nevi. 2 824 patienter inkluderades med
totalt 23 241 lesioner och minst en korttidsuppfoljning mellan &r 2000-2013.
Medelaldern var 37 ar. Patienterna hade ofta fler 4n 50 nevi, hade en
familjehistoria pa MM eller att patienten sjdlv haft MM tidigare. Forsta
uppfoljningen var vanligtvis efter sex manader darefter en gang om aret. Den
totala uppfoljningstiden var 0.8—4.1 ar. 1 266 lesioner exciderades vid
uppfoljning varav 68 melanom in situ och 78 MM med medel Breslow 0.57 mm.



Av dessa hade 55 ej inkluderats for monitorering. Medeltid mellan forsta besok
och upptickt av MM/malignt melanom in situ var 4.2 ar (SD: 3.4 ar) Man sag
en hogre risk att hitta MM pa patienter som hade MM som exciderats vid forsta
besoket (relativ risk: 3.59, 95% CI 2.15 till 6.00) (15).

I en retrospektiv studie fran Sahlgrenska Universitetssjukhus i Géteborg 2019,
studerades AML med teledermatoskopi. Man studerade den diagnostiska
tillforlitligheten med korttidsmonitorering. Samtliga AML som monitorerats
mellan 2016—2018 inkluderades. 686 patienter inkluderades med totalt 883
AML. Medianaldern var 43.4 ar. 21 % av patienterna hade haft MM tidigare,
16.9 % hade slaktingar som haft MM. En specialist inom dermatologi bedomde
vilka lesioner som skulle monitoreras i 80.5% av fallen. Lesionerna
fotograferades med kliniska- och dermatoskopiska bilder vid forsta besoket och
foljdes upp med motsvarande foto efter 3.0—4.5 manader (Fp1). Darefter
jamfordes bilderna av en expert inom dermatoskopi. Om AML édndrat sig
avseende olika dermatoskopiska monster fick patienten komma tillbaka for
excition. 223 AML monitorerades ytterligare med en mediantid pa 13.1 manader
(Iangtidsmonitorering). Totalt exciderades 86 lesioner varav 20 malignt
melanom in situ och 7 MM med median Breslow 0.4 mm. Number needed to
monitor for att hitta ett malignt melanom var 32.7 och number needed to excise
var 3.2 (16).

Ett overgripande resultat som &r intressant 4r number needed to excice (antal
lesioner som behover excideras for att hitta ett MM /malignt melanom in situ)
dar medelvardet i varje studie raknats ut: (antal exciderade lesioner dividerat pa
summan av MM och malignt melanom in situ). Darefter raknades medelvardet
ut pa samtliga studier vilket blev 6,2. Pa liknande satt raknades medelvardet ut
for number needed to monitor (antal lesioner som behover monitoreras for att
hitta ett MM /malignt melanom in situ) vilket blev 84,4. I studien av Kittler et al
studeras det inte och darfor ar medelvardet endast berdknat pa 5 studier (tabell

1).



Tabell 1 Egen utrikning av siffror i studierna for att fa jamférbara siffror.

Studie Artal for Number needed Number needed to
studien to excise (antal monitor (antal
lesioner som lesioner som
behover behover
excideras for att monitoreras for att
hitta ett hitta ett MM
MM/malignt /malignt melanom
melanom in situ) | in situ)
H. Kittler (12) 2006 5.5 Ej undersokt i
studien
G. Argenziano (13) 2008 3,7 50.0
G.Salerni (14) 2012 11.8 116.3
E. Moscarella (15) 2017 3.3 63.7
C. Rinner (16) 2017 8.7 159.2
S. Berglund (17) 2019 3.2 32.7
Diskussion

Syftet med denna studie ar att undersoka kliniska utfall vid monitorering av
AML. Eftersom monitorering ar upplagd pa olika satt vid olika hudkliniker i
Sverige ar det intressant att undersoka vad man fatt for resultat i olika studier.
Sammanfattningsvis drar samtliga forfattare slutsatsen att monitorering med
dermatoskopi ar anvandbart for att undvika att missa MM samt minimera
onodiga excitioner. Eftersom samtliga studier inkluderade riskpatienter kan
resultatet inte goras generaliserbart for alla patienter. Number needed to
monitor utriknat och redovisat i resultatdelen ar medel 84.4 och number
needed to excice ar medel 6.0. Om man exciderat samtliga AML man varit
tveksam pa skulle man behova excidera 84,4 lesioner for att hitta ett
MM/malignt melanom in situ.

Flera av studierna diskuterar en langre uppfoljningstid for att inte missa
langsamt vixande MM. Monitoreringstiden ar i samtliga studier avgorande for
att upptacka MM. Denna skiljer sig at alltifrdn mediantid 4,1 manader
(Berglund et al) jamfort med mediantid 96 manader (Argenziano et al). I
studien av Kittler et al sags ingen signifikant skillnad vid uppféljande
dermatoskopibilder av MM/malignt melanom in situ och nevi om
uppfoljningstiden var kortare dn 8,0 manader, p <0.001. Skillnaden mellan
MM /malignt melanom in situ och nevi blev storre ju langre tiden gick. Man
drog da slutsatsen att det kravs ldng uppfoljningstid med monitorering for att
hitta de MM/malignt melanom in situ som viaxer langsamt. I studien
Argenziano et al upptacktes efter monitorering 8-54 manader 58% av de
exciderade MM /malignt melanom in situ. Forfattaren skriver i diskussionen att
man bor ha arliga kontroller for att tidigt upptacka langsamviaxande MM och



undvika onodiga excisioner. Sammanfattningsvis finns det MM /malignt
melanom in situ som andrar sig langsamt och riskerar att missas om
monitoreringstiden ar alltfor kort.

Det verkar som om de MM som viaxer ldngsamt dr mindre aggressiva och har
minskad risk for metastasering, jamfort med de MM som tillvaxer snabbt (18).
P. Carli kommenterar studien av Kittler et al och ifrigasatter de resurser som
kravs for att identifiera ett MM bland annat eftersom man i en studie frdn 2005
har sett att det ar framfor allt tunna MM med gynnsam prognos som orsakat
den okade incidensen medan dodligheten av MM ligger stabilt (19). P. Carli drar
slutsatsen att det sker en 6verdiagnostik av “snillare” MM. Han tror att den
okade incidensen beror pa okade hudkontroller och att det egentligen inte beror
pa en o0kning av incidensen i MM. De senaste aren har effektivare lakemedel
kommit mot metastaserat MM vilket man kan anta ocksa kan forklara en
minskning av mortaliteten. P. Carli ar en motpol i debatten om monitorering av
nevi eftersom vi idag inte vet vilket MM som kommer metastasera och ha samre
prognos. Rinner et al diskuterar att det ur en etisk synvinkel ar svart att inte
gora allt vi kan for att diagnostisera MM aven om de ar langsamvaxande och
formodligen inte farliga for patienten. Skillnaden i kostnad for monitorering
med eventuellt efterfoljande excision jamfort med excision direkt av samtliga
AML har studerats i en studie fran Belgien 2014. Dar kom man fram till att
digital monitorering for 2-3 st utvalda AML visat sig vara kostnadseffektivt.
Detta dock bland patienter som ej var riskgrupp (20). Detta dr ndgot som hade
varit intressant att studera vidare dven bland riskpatienter.

En svaghet som ses genomgaende i samtliga studier ar en ung studiepopulation
med en medelalder pa 30-44 ar. I studien av Kittler et al sig man en signifikant
okad alder for patienter med MM (52+15 ar) jamfort med benigna nevus (42+16
ar); p <0.001. Om man haft en hogre medelédlder bland patienterna kan man
anta att man hittat fler MM /malignt melanom in situ och att number needed to
excise- och number needed to monitor varit lagre. Detta gor att resultatet maste
tas i hansyn till studiepopulationens alder och eventuella riskfaktorer for MM.

I studien av Salerni et al var niastan 40% av de exciderade MM /malignt
melanom in situ nya lesioner som ej noterats vid tidigare besok, sdledes de novo
eller utgick fran icke monitorerade nevi. Motsvarande siffra var vid
langtidsmonitorering i studien av Moscarella et al 25%. Denna siffra kan
jamforas med en studie frdn 2007 dar man sag att 30% av MM /malignt
melanom in situ utvecklas de novo (5). Detta belyser vikten av
helkroppshudoversyn.

Vilken klinisk erfarenhet dermatologen har som selekterar vilka AML som skall
monitoreras har betydelse for resultatet. Det ar endast studien av Berglund et al
och Salerni et al som anger vem som gjort detta. En lakare med stor erfarenhet
monitorerar i allmanhet firre AML men detekterar fortfarande effektivt MM.
Argenziano et al skriver att det ar omojligt att etablera ett reproducerbart
troskelvardel for bedomning av om en specifik lesion skall excideras eller
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monitoreras. Det finns inga tydliga kriterier for hur AML skall dndra sig for att
excideras. I samtliga genomgangna studier rekommenderas att samtliga AML
som med monitorering signifikant dndrar sig skall excideras for att inte missa
ett MM.

Av de MM som exciderats i samtliga genomgangna studier var medeltjockleken
0.48mm och det tjockaste 1.o0mm. Séledes var de flesta sa pass tunna att ndgon
vidare utredning avseende spridning inte gjordes. Man sag i studien av
Moscarella et al att de MM som exciderats vid baseline var tjockare an de som
exciderats efter monitorering, p= 0,026.

Om man viljer att monitorera manga lesioner 0kar chansen att nagra dndras
och vid uppfoljning excideras. Detta motverkar fordelar och effekten av
monitorering. Om man daremot valjer att monitorera farre lesioner minskar
sensitiviteten for melanom och vi vet inte hur manga vi missar. Enligt Rinner el
al vill man ha ett optimalt viarde mellan sensitivitet, benign/malign ratio och
antal monitorerade lesioner. P4 varje enskild dermatologisk mottagning blir det
den enskilda lakarens uppgift att avgora om och vilka lesioner som skall
monitoreras. Det verkar utifran de genomgangna studierna sta klart att
monitorering av riskpatienter for MM minskar risken for tjocka MM som har
okad risk for metastasering och dod. Det kan dven innebédra en minskning av
kostnad for onkologisk behandling. Dock verkar det som uppfoljningstiden av
ett AML varierar. Detta ar nagot som hade varit intressant att studera vidare.

Efter att samtliga artiklar valts ut till denna litterastudie hittades fler artiklar
efter att ha granskat de referenser som fanns i de valda artiklarna. P& grund av
begrinsad tid for denna studie kunde dessa inte inkluderas.

Konklusion/slutsats

Forfattarna till de olika genomgangna studierna i denna icke-systematiska
litteraturstudie ar 6verens om att vi bor monitorera AML for att inte missa MM
samt upptiacka dem s tidigt som majligt for att forbattra prognosen for
patienterna. Man kan dock inte dra nigon slutsats kring monitoreringstiden.
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Bilder fran studien av H. Kittler et al. (11)
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Flgur 1. Melanoma in situ 1dent1f1ed by short- term (3- month) momtormg A Baseline
image of inconspicuous lesion without dermoscopic features of melanomas. B, The follow-
up lesion image shows an asymmetrical increase in size (arrow), with scattered areas of
architectural change. C, The histopathologic study shows melanocytes arranged in
irregular nests and as single cells, some of them disposed in higher layers of the epidermis
(hematoxylin-eosin, original magnification x40). Histopathologic diagnosis: melanoma in
situ.

Figur 2. Melanoma in 51tu 1dent1f1ed by long- term (16 month) follow—up in patlent with
multiple melanocytic nevi. A, The baseline image. B, The follow-up image shows an
asymmetrical increase in size and the appearance of a pigment network at the periphery.
C, The histopathologic study shows melanocytes arranged in irregular nests and as single
cells, some of them disposed in higher layers of the epidermis (hematoxylin-eosin,
original magnification x40). Histopathologic diagnosis: melanoma in situ.
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Figur 3. A patient with multiple melanocytic naevi,
clinically and dermoscopically atypical features.

Figur 4. (a) Clinical view, (b) high-resolution dermoscopy and (c, d) low-resolution
sequential imaging of a melanoma in situ (see also Table 1, case 12). Comparing baseline
(c) and last follow-up image taken 277 months later (d), only a slight increase in size can be
seen. This lesion was excised because it was the only one still growing after prolonged
follow-up. High- and low-resolution dermoscopy images were taken using Dermlite Foto
lens (coupled with a Canon G7 digital camera) and Videocap system, respectively (see
Methods).
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Figur 5. In situ malignant melanoma arising on congenital nevus excised on back of 51-
year-old man with atypical mole syndrome and melanoma before inclusion in surveillance
program. Lesion was followed for 42 months and 3 visits (A to C) until excision because
of focal changes in structure and pigmentation. Clinical (D) and high-resolution
dermatoscopic (E) images at time of excision.



Figur 6. In situ melanoma located on left thigh of 32-year-old woman with atypical mole
syndrome, history of personal and familial melanoma, and carrier of mutation in
CDKNZ2A. Lesion was newly detected after 91 months since inclusion in follow-up

program. Clinical (A) and dermatoscopic (B) images at time of excision.
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Figur 7. Superficial spreading malignant melanoma, Clark II, depth of invasion 0.5 mm,
arising on melanocytic nevus, in 33-year-old man with atypical mole syndrome and
personal and familial history of melanoma. Total dermatoscopic score at time of excision:
4.6. Lesion was followed for 40 months and 7 visits until excision after 67 months since
beginning of patient’s surveillance ( A through G ). High resolution clinical (H) and
dermatoscopic (I) images at the time of excision.
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Figur 8. Short-term follow-up. (a, b) Clinical images at baseline of a 39-year-old woman
with multiple atypical nevi. The arrow in (a) is pointing the melanoma excised after short-
term monitoring. (c—d) Baseline and follow-up imaging of the melanocytic lesion pointed
by the arrow in (a). The lesion was characterized by pigment network and an eccentric
homogeneous dark brown area (dermoscopic island). After a short-term follow-up of 3
months (d), asymmetric enlargement of the lesion was noticed. The lesion was excised
and histopathologic examination revealed a 0.3-mm Breslow thickness nevus-associated
melanoma. (All dermoscopic images are taken with Molemax II, Derma Medical Systems,
Vienna, Austria).




Figur 9. Long-term follow-up. (a) Clinical image of a 0.2-mm-thickness melanoma
detected after LTFU on the foot of a 46-year-old man with multiple atypical nevi and
previous history of melanoma. (b) Dermoscopy high-resolution image of the melanoma,
taken at the time of excision, showing atypical pigment network and irregular globules
(arrow). (c—f) Dermoscopy imaging at baseline (c) and follow-up (d—f) of melanoma
excised after 15 months of follow-up. The lesion was enlarging asymmetrically, finally
acquiring irregular globules. (Dermoscopic high-resolution images are captured with
Dermlite Foto Equipment, 3Gen, LLC, Dana Point, CA, USA, at 10-fold magnification).
Follow-up images are taken with Molemax II, Derma Medical Systems, Vienna, Austria).
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Figur 10. Two in situ melanomas with a reticular pattern at baseline (a, c), showing an

asymmetrical increase in size during follow-up (b, d) after 12 months.

Bilder fran studien av S. Berglund et al. (16)

Figur 11. Atypical melanocytic lesion on the upper leg of a 34-year-old female (a) at
baseline and (b) with additional irregular dots and globules (arrow) after 3 months. The
histopathological diagnosis was melanoma in situ.



Figur 12. Atypical melanocytic lesion on the upper arm of a 64—year—old female (a) at
baseline; (b) unchanged after 4 months and (c) changed after 26 months with an increase
in size and appearance of new hyperpigmented areas (arrow). The histopathological
diagnosis was invasive melanoma with a Breslow thickness of 0.4 mm.

.

Figur 13. Atypical melanocytic lesion on the shoulder of a 58-year-old male (a) at
baseline and (b) with a negative network (arrow) appearing after 9 months. The
histopathological diagnosis was invasive melanoma with a Breslow thickness of 0.8 mm.

Figur 14. Atypical melanocytic lesion on the trunk of a 52-year-old female (a) at baseline
and (b) with additional irregular dots and globules (arrow) after 4 months. The
histopathological diagnosis was dysplastic naevus with mild to moderate atypia.



Figur 15. Atypical melanocytic lesion on the trunk of a 45-year-old male (a)
at baseline and (b) with a changed pigment network with new
hyperpigmented areas (circle) after 4 months. The histopathological
diagnosis was common naevus without atypia.
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