Melanoomi ja psoriaasi seosed:
haigusjuhu kirjeldus ja Ulevaade
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Psoriaas on krooniline immuunvahendatud nahahaigus, mis méjutab kogu organismi.
Psoriaasi podevatel patsientidel esineb sageli kaasuvaid haigusi ning neil on kirjeldatud
suurenenud vihiriski vorreldes iildrahvastikuga. Kuigi riski kasv on eriti viljendunud
keratinotsiiiitsete kartsinoomide puhul, on seos psoriaasi ja naha melanoomi vahel
ebaselge, sest teadusuuringute tulemused on olnud vastuolulised. Véoimalikud seosed
psoriaasi ja melanoomi vahel voivad tuleneda kroonilisest poletikust, geneetilistest
teguritest, teatud ravimeetoditest, nagu fotokemoteraapia ja siisteemne ravi. Samuti
voivad elustiilitegurid, nditeks suitsetamine ja liigne pdikese kies viibimine, suuren-
dada naha pahaloomuliste kasvajate riski. Artiklis on kirjeldatud 53aastase naastulist
psoriaasi pddeva naispatsiendi haiguslugu, mis paddis hiljem melanoomi diagnoosimi-
sega. Juhtum rohutab, kui oluline on psoriaasiga patsientide terviklik jilgimine ravi-
teekonnal, regulaarne dermatoloogiline kontroll melanoomi varajaseks avastamiseks

ning pigmentsiinnimirkide kaardistamine.

HAIGUSJUHT

53aastasel naispatsiendil diagnoositi
16aastaselt psoriaas, mis dgenes stligistal-
visel perioodil ning dgedate kurgumand-
lipoletike jarel. Psoriaasi iseloomulikud
l66beelemendid - valkja ketuga kaetud
erlitematoossed naastud ja paapulid -
ilmnesid algselt kehatiivel, jasemetel ja
peanahal. Psoriaasist tingitud liigese- voi
kiiinekahjustusi tal ei kaasnenud. Ka
patsiendi isal on diagnoositud psoriaas,
mis viitab haiguse geneetilisele eelsoo-
dumusele.

Esimene tosisem haigestumise episood
toimus 2007. aasta novembris, kui patsient
oli 35aastane. Ta suunati TU Kliinikumi
nahahaiguste kliinikusse, kus diagnoositi
dissemineeritud tilkpsoriaas, mis oli vallan-
dunud dgeda kurgumandlipdletiku jarel.
Ravi koosnes B-ultraviolettkiirguse (UVB)
teraapiast, meresoolavannidest ja paikse-
test ravimitest, mis leevendasid haigus-
simptomeid. Jirgnevate aastate jooksul
pusis psoriaas aktiivsena, kuid dgenemisi
suudeti kontrolli all hoida baaskreemide,
paiksete kortikosteroidide, kaltsipotriooli
ja UVB-teraapia kombinatsiooniga.

Patsiendil on kaasuva haigusena diag-
noositud ka atiitipiliste neevuste siind-
room. 2012. aastal tehti pigmentneevuste
kaardistamine, mille kdigus pahaloomulisi
muutusi ei tuvastatud. Kolm aastat hiljem

poordus ta nahaarsti vastuvotule, kuna
oli vigastanud seljal asuvat 1 cm suurust,
nahast korgemat neevust. Moodustis
eemaldati ja histoloogilisel uuringul kinni-
tati, et tegemist oli liitpigmentneevusega.
Rutiinne stinnimirkide jalgimine jatkus
jargnevatel aastatel.

2017. aastal poordus patsient taas
nahaarsti vastuvotule, kuna rindkerele oli
ilmunud roosakaspunane naast, millel oli
dermatoskoopimisel ndhtav valkjas halo ja
ekstsentriliselt mustad pigmendisdmerad.
Moodustis eemaldati ja histoloogilisel
uuringul leiti, et tegemist on nodulaarse
melanoomiga. Seejdrel tehti radikaaloperat-
sioon, mille kdigus eemaldati arm 2 cm-se
ddrisega ning ka vahimeeslimfisdlm, mis
oli histoloogiliselt kasvajavaba.

Pdrast melanoomi eemaldamist alus-
tati patsiendi intensiivset jadlgimist, mille
kdigus tehti viie aasta jooksul regulaar-
selt ultraheli- ja kompuutertomograafia-
uuringud. Koik kontrollid néditasid normi-
leidu ning melanoomi retsidiivi patsiendil
ei tekkinud.

Psoriaasi osas piisis patsiendi seisund
jadrgnevatel aastatel stabiilsena, kuigi
talvisel perioodil esines endiselt 4genemisi,
mida raviti paiksete kortikosteroidide ja
kaltsipotriooliga. Sinnimarkide regulaarne
kaardistamine jatkus ning 2024. aasta
viimatisel kontrollil pahaloomulisi muutusi
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ei leitud. Siiski olid méned varasemad
neevused kergelt suurenenud.

ULEVAADE

Psoriaas on krooniline immuunvahendatud
nahahaigus, millel on poliigeenne eelsoo-
dumus ning mida vallandavateks teguriteks
voivad olla niiteks traumad, infektsioonid,
ravimid ja psiihholoogiline stress. Haigus
ei mojuta vaid nahka, vaid kogu organismi.
20-30%-1 patsientidest tekib psoriaatiline
artriit ning lisaks on psoriaasihaigetel
suurenenud risk metaboolse siindroomi,
aterosklerootiliste siidame-veresoonkonna-
haiguste, maksahaiguste ning depressiooni
ja drevushdirete tekkeks. Koige levinum
psoriaasi alatlilip on krooniline naastuline
psoriaas, millele on iseloomulikud siimmeet-
riliselt paiknevad teravalt piirdunud eriite-
matoossed naastud ja paapulid, mis on
kaetud valkja ketuga (1).

Melanoom on naha pahaloomuline
kasvaja, mis areneb melanotsiititidest.
Kuigi melanoom tekib valdavalt nahas, voib
see areneda ka limakestades (nt suudones,
konjunktiivis, tupes), silma uveaaltraktis
ning ajukelmetes (1).

Melanoomi esinemissagedus on viimase
30 aasta jooksul kasvanud ja seda peetakse
oluliseks rahvatervise probleemiks kogu
maailmas (2). Melanoom on sageli tingitud
ultraviolettkiirgusega kokkupuutest péhjus-
tatud DNA-kahjustustest, kuid olulist rolli
mangivad ka parilikud tegurid, sh mela-
noomi esinemine perekonnas, hele nahk
(Fitzpatricku skaala jargi I-1I fototiilip),
périlikud geenimutatsioonid vdi poliimor-
fismid, mis suurendavad riski (nt CDKN2A,
CDK4, BAP) (1).

Psoriaas ja pahaloomulised kasvajad
Psoriaasi pddevatel patsientidel voib koikide
pahaloomuliste kasvajate esinemissagedus
olla mdénevorra suurem kui tildrahvastikus
(1). Eriti on réhutatud suurenenud riski
haigestuda limfoomidesse ja keratinotsiiit-
setesse kartsinoomidesse (varem tuntud kui
,mittemelanoomsed nahavihid“), samuti
kopsu- ja podievahki (3).

Pdhjuseid, miks psoriaasiga on soodumus
kasvajate tekkeks, voib olla mitmeid. On
teada, et kroonilise pdletiku ja pahaloomu-
liste kasvajate vahel on keeruline seos, mida
on pohjalikult uuritud poéletikuliste soolehai-
guste kontekstis. Poletikuliste soolehaigus-
tega patsientidel on suurem téendosus saada

mitmesuguseid seedetrakti pahaloomulisi
kasvajaid, eelkdige pikaajalise soolepdletiku
tottu. Kuigi psoriaasiga patsientidel ei ole
seda seost veel tdielikult uuritud, on teada,
et psoriaas on sarnaselt poletikulise soole-
haigusega immuunvahendatud haigus, mida
iseloomustab T-abistajarakkude (Th1/Th17)
tsiitokiinide vahendatud péletik. Lisaks on
psoriaasiga patsientidel suurenenud nahas
reaktiivsete hapnikuiihendite tase, mis
soodustab epiteelkoe rakkude mutageneesi
ja vahi tekkimist (4).

Samuti on leitud, et psoriaasi hiiperproli-
feratiivsed keratinotsiititidid voivad samuti
markimisvadrselt kaasa aidata nahavahi
tekkele, holbustades pahaloomuliste kloo-
nide tootmist (4).

Lisaks voivad psoriaasi raviks kasuta-
tavad siisteemsed ravimid (metotreksaat,
tsiiklosporiin) ja fotokemoteraapia suuren-
dada pahaloomuliste kasvajate riski. Samuti
voib psoriaasipatsientidel esineda kahjulikke
harjumusi, nagu alkoholi liigne tarbimine,
suitsetamine ja liigne pdikese kaes viibimine,
mis voivad stivendada kroonilist pdletikulist
seisundit ja vihendada immuunsupressiiv-
sete ravimite tohusust. Uuringute kohaselt
on need tegurid peamised pohjused, miks
psoriaasiga patsientidel esineb suurema
tdendosusega nahakasvajaid (4).

Psoriaasi ravi peab olema individuaalne,
arvestades haiguse ulatust, selle méju
patsiendi elukvaliteedile ning konkreetsete
ravimeetodite eeldatavaid eeliseid ja vdima-
likke korvaltoimeid. Nditeks on foto(kemo)-
teraapia vastundidustatud, kui patsiendil on
varem esinenud nahakasvaja (eriti lameraku-
line kartsinoom voi melanoom), attitipilised
neevused voi geneetilised haigused, millega
kaasneb naha suurenenud fotosensitiivsus.
Samuti on vaja kohandada valgusravi doosi
ja sagedamini jdlgida patsiente, kellel on
vdga hele nahk (Fitzpatricku skaala jargi I
nahattiiiip) (1).

Psoriaasipatsiendid suitsetavad ja
tarbivad alkoholi tdendolisemalt, kui seda
teeb tildrahvastik. Haigusel on seos ka
rasvumisega (4). Lisaks on oluline neid
patsiente teavitada vajadusest end kaitsta
ultraviolettkiirguse eest ja end regulaar-
selt kontrollida, kuna liigne pédikese kées
viibimine ja solaariumite kasutamine on
psoriaasipatsientide seas levinud (5).

Seetdttu on tervislike eluviiside edenda-
mine psoriaasiga patsientide puhul ddrmiselt
oluline - nii haiguse kontrolli all hoidmise,
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Krooniline poletik

Tsiitokiinid, hiiperproliferatsioon

VAHK |

Psoriaasi ravi

Fotokemoteraapia, siisteemne ravi

PSORIAASI
KORRAL

Riskitegurid

Suitsetamine, alkoholi tarbimine, paevitamine, rasvumine

Jalgimine, neevuste kaardistamine, elustiili ngustamine,
kaitse ultraviolettkiirguse eest, raviplaani valik

Joonis 1. Véhi teket mojutavad tegurid psoriaasi korral.

tldise tervise parandamise kui ka vahiris-
kide vihendamise seisukohast (4).
Kokkuvdttes voib psoriaasiga patsien-
tidel olla suurenenud risk pahaloomuliste
kasvajate tekkeks kroonilise pdletiku,
okstidatiivse stressi, immuunvahendatud
hiiperproliferatsiooni, ravimeetodite ja
elustiilitegurite tottu (vt joonis 1).

Psoriaas ja melanoom

Moned uuringud on ndidanud, et psoriaa-
siga patsientidel on suurem risk melanoomi
tekkeks. Nditeks analiilisiti Rootsis 1dabi
viidud retrospektiivses registripdhises
kohortuuringus psoriaasi ja naha melanoomi
vahelist seost. Aastatel 2001-2016 kaasati
61 692 psoriaasiga patsienti, kellele leiti
viis vanuse, soo ja elukoha jargi vastavat
kontrollisikut (kokku 300 421). Naha
melanoomi esinemissagedust vorreldi kahe
rithma vahel, kasutades kohandatud Pois-
soni regressiooni ja Coxi proportsionaalsete
riskide mudeleid.

Uuring nditas, et psoriaasihaigetel on
suurem risk haigestuda melanoomi kui
tildrahvastikul (suhteline risk 1,29; 95%
usaldusvahemik (uv) 1,18-1,40; p < 0,0001).
Risk oli eriti suurenenud raskekujulise
psoriaasi korral (suhteline risk 1,48; 95%
uv 1,29-1,71; p < 0,0001) (6).

Siiski on psoriaasihaigetel melanoomi
risk olnud pikka aega vaieldav teema, kuna
erinevad uuringud on andnud vastuolulisi
tulemusi (2). Nditeks toetas 2020. aastal
avaldatud Vaengebjeri ja kaasautorite
slistemaatilisse lilevaatesse kaasatud 16
uuringust psoriaasi ja melanoomi seost 3
uuringut, kuid tilejadnud 13 uuringus seda
seost ei leitud (3).

2021. aastal tegi Mousavi kaasautoritega
bioinformaatilise uuringu, mis toi esile
voimalikud molekulaarsed mehhanismid,
mis seovad psoriaasi ja melanoomi. Analii-
sides erinevalt ekspresseerunud geene
(differentially expressed genes) psoriaasi ja
melanoomi patsientide andmestikes, leidsid
nad 244 thist geeni, millest 116 olid alla
reguleeritud ja 62 liles reguleeritud. Valk-
valk-koostoimet uurides tuvastati 19 keskset
geeni ning olulisteks patogeneetilisteks
radadeks peeti Tolli-laadseid retseptoreid
ja kemokiinide signalisatsiooni. Need
tulemused viitavad, et psoriaasi podevatel
patsientidel voib olla geneetiline eelsoo-
dumus melanoomi tekkeks (2).

Samuti uurisid Zhao ja kaasautorid
hiljuti psoriaasi ja melanoomi pdhjus-
likku seost, kasutades Mendeli juhusli-
kustatud analiilisi. See uuring kinnitas,
et psoriaas voib suurendada melanoomi
riski. Geneetilise assotsiatsiooniuuringu
(GWAS) andmetel on geneetiliselt mddratud
psoriaas seotud 1,69-kordse kdérgema
melanoomiriskiga (95% uv 1,15-2,48; p =
0,025). Need tulemused viitavad vbima-
likule pdhjuslikule seosele psoriaasi ja
melanoomi vahel, rohutades vajadust
varajase melanoomiskriiningu jdrele psori-
aasipatsientidel (7).

Psoriaasi raviks kasutatavad siisteemsed
ravimeetodid ja fototeraapia vdivad suuren-
dada pahaloomuliste kasvajate riski. Eelkdige
on PUVA-ravi (psoraleen + ultraviolett-A-
kiirgus) korral kirjeldatud véimalikku seost
nahavéhiga. UVB-teraapia osas puuduvad aga
praegu piisavad prospektiivsed uuringud,
et hinnata selle moju melanoomi voi teiste
nahakasvajate tekkele (4).

ULEVAADE
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Psoriaasi bioloogilised ravimid ja
melanoomirisk

Alates 2000. aastast on sihtméirkravimid
kasutusele voetud psoriaatilise artriidi ning
modduka kuni raske psoriaasi raviks. Nende
toime on suunatud tsiitokiinide tuumori-
nekroosifaktor (TNF) alfa, interleukiin (IL)
12, IL-17 ja IL-23 vastu (D).

Hoolimata ulatuslikust tdendusma-
terjalist, mis kinnitab bioloogilise ravi
lithiajalist ohutust ja efektiivsust vorreldes
tavapidrase slisteemse raviga, piisivad siiski
murekohad bioloogilise ravi voimaliku
pikaajalise vdhiriski suhtes vorreldes
tavaraviga (8).

TNFi inhibiitorite ja ILi inhibiitorite moju
melanoomi riskile ei ole 16puni teada. Prae-
gused andmed ei viita suurenenud uldise
pahaloomulise kasvaja riskile interleukii-
nide (IL-17, IL-12/23 v6i IL-23) inhibiitorite
kasutamisel. Siiski on vajalikud tdiendavad
pikaajalised andmed. Moned uuringud
on ndidanud suurenenud melanoomiriski
TNFi inhibiitoritega ravitud reumatoid-
artriidi ja poletikuliste soolehaiguste
patsientidel vorreldes mittebioloogiliste
ravimitega. Samas ei ole suuremahulised
kohortuuringud ja metaanaliiisid reuma-
toidartriidi, poletikuliste soolehaiguste
ja psoriaasiga patsientide seas seda riski
statistiliselt kinnitanud (9).

Psoriaasi ja melanoomi riskitegurid
kirjeldatud patsiendil

Attitpiliste neevuste siindroom. Atiitipi-
lised neevused on omandatud healoomu-
lised melanotsiitidest tekkinud kasvajad,
mida iseloomustavad ebakorraparased
servad, mitme viarvuse koosesinemine
tihes lesioonis ja 1abim6ot, mis on tavaliselt
tile 5 mm. Kuigi attitipilised neevused on
healoomulised, on need tugevad fenotiii-
bilised markerid, mis viitavad suurenenud
melanoomiriskile, eriti isikutel, kellel on
arvukalt neevuseid ja/voi perekondlik
melanoomi esinemine anamneesis (10).
Atutpilised neevused ise arenevad mela-
noomiks siiski harva (1).

Atutpiliste neevuste stindroomi diag-
noosimiseks peavad esinema vihemalt kolm
jargmistest tunnustest:

o kaks voi enam kliiniliselt atiitipilist
neevust;
o {ile 100 neevuse labimddduga lile 2 mm

vOi ule 50 neevuse, kui vanus on alla 20

aasta voi Uile 50 aasta;

 neevused paiknevad ebatiilipilistes
kehapiirkondades (tuharatel voi labajala
dorsaalpinnal);

e neevused peanaha eesmisel osal otsmi-
kupiirkonnas;

e pigmentatsioonimuutused silma viker-
kestal (10).

Geneetiline eelsoodumus. Patsiendi psori-
aasi perekonnaanamnees viitab geneetilis-
tele teguritele, mis vdivad suurendada nii
psoriaasi kui ka véhiriski. Nagu eelnevalt
mainitud, on uuringud ndidanud, et psori-
aasi geneetiline eelsoodumus vdib suuren-
dada melanoomi tekkeriski, eriti kui see
kombineerub teiste riskiteguritega (7).

Suitsetamise roll vahiriskis. Kdesolevas
haigusloos kéasitletud patsient oli aktiivne
suitsetaja, mis on oluline, sest suitseta-
mine on psoriaasi kujunemise riskitegur.
Samuti on ndidatud, et juba diagnoositud
psoriaasiga patsiendid suitsetavad sageda-
mini kui need, kellel psoriaasi ei esine (11).
Suitsetamine ei mdjuta mitte ainult psori-
aasi avaldumist, vaid ka haiguse kliinilist
raskusastet ja allumist ravile (12).

Mis puudutab suitsetamise ja nahakas-
vajate seoseid, on uuringud nididanud, et
suitsetamine suurendab naha lamerakulise
kartsinoomi riski, kuid ei ole seotud basaal-
rakulise kartsinoomi (13) ega melanoomi
suurenenud riskiga (14). Paradoksaalselt
on mitmed uuringud isegi ndidanud, et
suitsetajatel vdib olla vaiksem melanoomi
esinemissagedus. Siiski, juhul kui suitse-
tajal melanoom areneb, on tema elulemus
statistiliselt oluliselt lihem kui mittesuit-
setajatel (14).

Varajane diagnoosimine ja
siinnimarkide regulaarne jilgimine
Melanoomi diagnoosimine varases staa-
diumis oli véimalik tdnu pohjalikule jilgi-
misprogrammile, mis holmab patsiendi
enesekontrolli, siinniméarkide kaardistamist
ja nahaarsti regulaarset vastuvottu. Juhtum
réhutab stinnimérkide kaardistamise oluli-
sust psoriaasiga patsientidel, kellel voib olla
suurem risk nahavahi tekkeks. Regulaarne
jalgimine aitas valtida hilinenud diagnoosi
ja vihendas haiguse kliinilist koormust.

KOKKUVOTE
Haiguslugu kirjeldab véimalikku seost
psoriaasi ning melanoomi vahel. Regulaarne
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jalgimine, individuaalne ravi, kaasuvate
haiguste ja elustiili arvestamine on olulised
psoriaasipatsientide tervise parandamisel
ja vahiriski vihendamisel.

VOIMALIKU HUVIKONFLIKTI DEKLARATSIOON

Autorid kinnitavad, et neil puudub huvide konflikt seoses artikliga.
Artikkel onvalminud Eesti Teadusagentuuri (PRG-1189) rahasta-
tava Erojekti ,Papuloskvamoossete haiguste mitmetasandiline
molekulaarne profileerimine, multikomponentsed biomarkerid
jamultioomika analtts" kaigus.

SUMMARY

Associations Between Melanoma
and Psoriasis: Case Report and
Review

Madleen Karu?, Liis llves? 3, Kiilli Kingo?3

Psoriasis is a chronic immune-mediated skin
disease affecting the entire body. Patients
with psoriasis often have comorbid condi-
tions and reportedly have an increased
risk of cancer compared to the general
population. Although the risk is particularly
elevated for keratinocyte carcinomas, the
association between psoriasis and cutaneous
melanoma remains unclear, as research
findings have been inconsistent.

Potential links between psoriasis and
melanoma may stem from chronic inflam-
mation, genetic predisposition, and certain
treatment modalities, such as photochemo-
therapy and systemic therapies. Additionally,
lifestyle factors like smoking and excessive
sun exposure may further increase the risk
of skin malignancies.

This article presents the case of a 53-year-
old female patient with psoriasis who was
later diagnosed with melanoma. The case
highlights the importance of long-term
monitoring, mole mapping, and regular
dermatological examinations in psoriasis
patients for the early detection of melanoma.
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