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Nejcastéjsim primarnim nitroo¢nim nadorem u dospélych pacientt je maligni uvedlni melanom. Je to pomérné vzacné one-

mocnéni a pfedstavuje 3,7 % viech pfipadi melanom. Clanek podava souhrnny pfehled diagnostickych moznosti, klinicky

obraz a terapii uvealnich melanomd.
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Uveal melanoma

The most common primary intraocular cancer in adults is malignant uveal melanoma. It is a relatively rare disease and represents

3.7% of all cases of melanomas. This paper summarizes the diagnostic possibilities, clinical features and treatment of uveal mel-

anomas.
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Uvod

Maligni melanom uvey vychazi z neuroek-
todermovych melanocytl uvey a je vétsinou
jednostranny. Objevuje se predevsim u bilé
rasy, ujinych se objevuje zfidka. Incidence je
u pacientd ve véku 30-70 let 5-7 pfipadd na
1 milion obyvatel, u starsich 70 let je incidence
az 6x vyssi. MuZi jsou postizeni Castéji (55%),
pouze u vekové skupiny od 20-39 let je vyskyt
Castéjsi u zen. V dobé diagndzy je u melano-
mU choroidey a cilidrniho téliska primérny vék
55-60 let, u melanom( duhovky je o 10-20 let
drive. Rizikovymi faktory pro vznik uvealniho
melanomu jsou svétld barva kize a duhovky,
existujici uvedlni névy, pfitomnost o¢ni nebo
okulodermalni melanocytézy a neurofibromato-
zy.V podezfeni, ale nepotvrzené, jsou i expozi-
ce slunec¢niho zéreni a environmentalni vlivy.
Nebyla prokazéna dédi¢nost, ale byly potvr-
zeny somatické chromozomové abnormality
v bunkach uvedlnich melanomd, monozomie 3,
Caste¢na duplikace (g)raménka chromozomu 8
a jiné. Tyto abnormality jsou spiSe spojeny s vys-
$im vyskytem metastaz. Melanom uvey metasta-

zuje krevnf cestou a to pfedevsim do jater (93 %),
dale pak do podkoZi, plic, kosti a jinych mist.
Predpoklada se, ze u 4% pacientt jsou v dobé
lé¢by pritomny mikroskopické metastdzy. Je fada
prognostickych ukazateld, které do urcité miry
umozni predikovat dalsi vyvoj. Jednim z nich je
histologicky typ. Jiz od 30. let minulého stoletf
je pouzivana Callanderova klasifikace na typ vie-
tenobunécny A, vietenobunécny B, epiteloidni
a smiseny, ktery je kombinaci vietenobunéc-
ného a epiteloidniho typu. Z uvedenych typt
ma nejpfiznivéjsi progndzu vietenobunécny
typ A a nejhorsi epiteloidn{ varianta. U smisené-
ho typu zavisi na poméru jednotlivych sloZek.
Nékdy je uvadeén nekroticky uvedlni melanom,
kde vzhledem k rozpadu tkdné nelze urcit pQ-
vodni histologicky typ. Rozsah nadoru a jeho
sitenf je podrobné uvedeno v TNM Kklasifikaci.
Dalsim vyznamnym prognostickym faktorem je
velikost nddoru, pfedevsim primeér baze tumo-
ru, kdy je riziko vys3si mortality u nddort s pra-
mérem v&tsim nez 10 mm. Houbovity tvar na-
doru predstavuje poruseni Bruchovy membrany
a progresi ndlezu. Vyznamnymi prognostickymi

ukazateli jsou rlst v cilidrnim télisku, nebo pred
ekvatorem a pritomnost extrabulbarniho sifent.
Horsi Zivotni progndzu maji pacienti nad 65 let.

Vysetrovaci metody

Kromé standartniho o¢niho vysetrenti, jako
jsou kontrola zrakové ostrosti, nitroocni tenze,
zevni a biomikroskopické vysetfeni obou ocf
a nepifma oftalmoskopie se v diagnostice nit-
roo¢nich tumorl pouzivaji dalsi metody:

Fotodokumentace je nezbytnd k zhodno-
ceni progrese nddoru nebo pfipadné regrese
po terapii.

Ultrazvukové vysetfeni (USG) - A scan
nam zobrazi vnitini reflektivitu nddoru a B scan
nam vytvorf dvoudimenzionalni prdrez okem
a zobrazi tvar, velikost, umisténitumoru v bulbu
a ovlivnéni okolnich struktur nédorem.

Ultra-vysokofrekvenc¢ni ultrazvuk (UBM)
je cennd technika, kterd zobrazi s vysokym rozli-
Senim predni komoru bulbu. Je vyuzivéna k dia-
gnostice nddord duhovky a cilidrniho téliska.

Transiluminace je zaloZena na faktu, Zze
pigmentovana loziska v oku blokuji prichod
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Obr. 1. Ohraniceny melanom duhovky

Obr. 4. Melanom choridey

Obr. 5. Aplikdtors Ru 106
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jasného, bodového svétla a cystické Utvary ho
propoustéji. Touto metodou se zobrazi ohrani-
Ceny stin na skléfe, odpovidajici bazi tumoru.

Fluorescencni angiografie (FAG) ném po
aplikaci roztoku fluoresceinu pfes modry filtr
zobrazi postupné pInéni cév, hyperfluorescendi,
hypofluorescenci nebo prosakovani kontrastni
latky. V mnohych pfipadech ma FAG vyznam
v diferencidlni diagnostice k odliseni melanom
od jinych nadord.

Angiografie s indocyaninovou zeleni
(ICGA) umozniuje lepsi vizualizaci choroidalnich
cév a ma vyznam v odliseni amelanotickych
melanom od napt. choroidalnich hemangiomd.

Pocitacova tomografie (CT) se v diagnosti-
ce uplatnuje méné rozvojem dalsich, predevsim
ultrazvukovych metod.

Magneticka rezonance (MRI) ndm spoleh-
livé zobrazf iteni nddoru do optického nervu
nebo extrabulbdrni iteni, které jsou jinak tézko
detekovatelné.

Opticka koherenéni tomografie (OCT)
je diagnostickd metoda, kterd zndzorni tumor
v pficném fezu biologické tkané. Pi diagnos-
tice nitroo¢nich nadorl se vyuzivad pfedevsim
k zhodnoceni komplikaci.

Biopsie je indikovana tehdy, kdy nelze do-
stupnymi metodami stanovit diagnézu. Podle
nélezu a lokalizace tumoru se provadi biopsie
tenkosténnou jehlou, blokova (inciznf) biop-
sie nebo diagnostickd pars plana vitrektomif.
Ziskany materidl je zkusenym patologem zpra-
covan cytologickymi a imunohistochemickymi
metodami.

Melanom duhovky

Maligni melanomy duhovky tvofi 3-10%
viech melanomt uvey. Jejich biologické chovani
je odlisné nez u melanomd choriodey a cilidrni-
ho téliska. Maji nizsi potencial ke vzniku metastaz
a prognoza je velmi dobrd. Pétileté preziti je 95%.
Viyskyt je u obou pohlavi stejny. Nador vyrdsta
z duhovkového stromatu a pigmentace mize
byt rlizna od vyrazné pigmentované po svétlou
amelanotickou. Objevuje se jako ohranicend
a difuzni forma. Ohraniceny typ (obrdzek 1) mlze
mit ovalny tvar nebo zaujima cely kvadrantovy
sektor od okraje zornice ke komorovému uhlu.
AZ v 80 % postihuje predevsim dolni kvadran-
ty duhovky. Mze zpUsobovat zneokrouhleni
zornice, ektropium pupilarniho okraje zorni-
ce a sektorovitou kataraktu v misté kde nador
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naléha na ¢oc¢ku. Nékdy dochazi, ze zvysené
vaskularizace, ke krvaceni do predni komory
nebo uvoliovanim nadorovych bunék do ko-
morové tekutiny a ndsledné sedimentaci na dno
komory vznikd ,cerné hypopyon”. Pfi naléhani
na endotel rohovky se miZze rozvinout zonu-
larni keratopatie. Nador podléha zfidka nekréze,
kterd je doprovéazena zanétlivou reakci. Difuzni
typ (obrazek 2) se objevuje méné casto, pod
obrazem hyperchromnf heterochromie. U toho
typu se pomalu rozviji, vétsinou nebolestivy,
sekundarni glaukom.

Diferencialni diagndza

Ohrani¢eny maligni melanom — névus, me-
tastdza, primarni a sekundarni cysty, adenom
pigmentového epitelu duhovky, hemangiom,
esencialni duhovkova atrofie, juvenilni xanto-
granulomatéza, rabdomyosarkom, tuberkuléza,
sarkoidoza, lymfoidni nddory duhovky. Difuzni
duhovkovy melanom — kongenitalnf heterochro-
mie, hemosiderdza, pigmentovy glaukom, né-
vovy duhovkovy syndrom

Melanom ciliarniho téliska

Tvori cca 12 % uvealnich melanomd (obrazek
3). Malé nadory byvaji zcela asymptomatické
a diagnostikuji se pfi béZném vysetfeni velmi
obtizné. Nejvyraznéjsim znakem je rozsiteni
episklerdlnich cév v misté baze nadoru. Tento
pfiznak neni typicky pouze pro maligni melano-
my, ale objevuje se u jinych nddord vyrdstajicich
z cilidrniho téliska. Rlst nddoru zpUsobi zmény
zorného pole, zhorseni zrakové ostrosti, kompli-
kovanou sektorovitou kataraktu v misté dotyku
nadoru s Cockou. Nékdy dojde ke krvaceni ne-
bo disperzi nddorovych bunék do sklivce a to
predevsim u velkych a ¢aste¢né nekrotickych
nador(. Méné casto je prvnim pfiznakem bolest
oka zpUsobend sekundérnim glaukomem, hlav-
né u velmi pokrocilych nélezl. V pocatecnich
stadiich byva na postizeném oku nizsi nitroo¢nf{
tlak v porovnani se zdravym okem, cca 0 4-8
mmHg. Pfi progresi hmoty nddoru pak dojde ke
zvyseni tlaku. Nékteré nddory mohou prorUstat
do predni komory, kdy se objevi tmava hmota,
odtla¢ujici duhovku nebo rostou extrabulbdrné
emisarii, kdy se tvoff hnédé uzly na skléfe pod
spojivkou. Existuje i difuznf forma rdstu, tzv. ring
melanoma, kdy nador obrdsta 360 st. obvodu
cilidrniho téliska. Tato forma ma vétsi tendenci
rdst extraskleralné a tvofit metastazy.
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Diferencidlni diagndza melanomd cilidrniho
téliska — metastdza, adenom, cysty cilidrniho
téliska, meduloepiteliom, leiomyom.

Melanom choroidey

Je nejcastéjsim uvedlnim melanomem a tvo-
1180 % uvedlnich melanom. MiZe mit nodular-
ni, ktery je Castéjsi (obrazek 4), nebo difuzni typ
rdstu. Symptomy zavisi na misté rdstu nadoru.
Nadory rostouci pfed ekvatorem jsou dlouhou
dobu asymptomatické, ty tumory lokalizova-
né na zadnim polu vedou k poruchdm vidénf.
Pacienti popisuji skotomy v zorném poli, clonu
pred okem, fotopsie a padani sazi. Podobné
pfiznaky pacienti uvadéji pfi odchlipenf sitnice,
kterd se rlistem tumoru skute¢né zveda. Zfidka
je prvnim pfiznakem bolest, zplisobena sekun-
darnim glaukomem nebo u nddord rostoucich
u horizontélniho rafé drazdénim nn. ciliares po-
steriores longi. Pigmentace nddoru je variabilni
od vyrazné pigmentované po amelanotické
typy, v jednom nadoru mohou byt i oblasti s rliz-
nym stupném pigmentace. Malé melanomy
maji nejcastéji noduldrni vzhled a jsou dobfe
ohranicené. Vétsi nadory, které svym rlstem pro-
niknou Bruchovou membranou, maji pro uvealnf
melanom typicky, houbovity tvar. Rstem cho-
roidadInich melanomd jsou ovliviiovany jiné nit-
roo¢ni struktury. Na povrchu malych melanomd
se objevuji v Urovni retindInfho pigmentového
epitelu (RPE) drizy, pravdépodobné deposita
bazalni membrany z ¢aste¢né degenerovanych
fotoreceptord. V pfipadé malych a vétsich nado-
rd jsou na povrchu oblasti oranzového pigmen-
tu — lipofuscinu, které predstavuji shluky mak-
rofdgl obsahujici zrna lipofuscinu a melaninu
z degenerovanych bunék RPE. M{Ze se objevit
ohranic¢ené serdzni odchlipent sitnice, choroidal-
ni neovaskularni membrana pod RPE, cystoidni
degenerace sitnice nad tumorem, retinoschiza,
cystoidni makuldrni edém, to i u nddord rostou-
cich mimo makularni oblast. U velkych nador(
dochazf ke krvéceni do sklivce a Uniku nadoro-
vych bunék do sklivcového prostoru. Chronické
odchlipenf sitnice vede k rozvoji novotvofenych
cév v duhovce a sekundarnimu neovaskular-
nimu glaukomu. Vzacné se objevuijici difuzni
melanom tvoff ploSny neostfe ohrani¢eny nador
s malou prominenci, ¢asto s exudativnim odch-
lipenim sitnice. Tento typ méa vétsitendenci rlst
extrabulbarné, prordstat do optického nervu
a mUZe simulovat edém papily optického nervu.
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Névus cévnatky, vékem podminéna degene-
race makuly, periferni exudativni hemoragicka
chorioretinopatie, kongenitaIni hypertrofie RPE,
reaktivni hyperpalzie RPE, choroidaIni heman-
giom, melanocytom, metastaticky karcinom,
osteom, granulom cévnatky, subretindIni nebo
retindlnf krvaceni, serézni odchlipeni cévnatky,
regmatogenni odchlipenf sitnice, retinoschiza,
zadni skleritida, idiopaticka uvedlni efuze.

Terapie

Po potvrzeni diagnézy malignfho mela-
nomu je nutné zvolit adekvatni terapii. Ta je
ovlivnéna fadou faktor(, jako jsou vek, celkovy
a psychicky stav pacienta, velikost, lokalizace
a aktivita naddoru, zrakové ostrost postizeného
oka, nitroo¢nf tlak a stav druhého oka.

U ohrani¢eného typu maligniho melanomu
duhovky se v 1é¢hé voli konzervativni pfistup. Na
vetsich sledovanych souborech bylo prokazéno, ze
pravidelné sledovani s fotodokumentaci potvrdilo
progresi pouze u 5% podezielych 1ézi v péti po
sobé nasledujicich letech. Pri prokazané progre-
si je indikovana resekce néddoru podle rozsahu
postizeni — iridektomie, iridocyklektomie, iridocy-
klektogoniektomie. Radioterapie se u melanom
duhovky pfilis neuplatfuje. Metodou volby u bul-
bl s rozsahlym difuznim melanomem je enuklea-
ce. U malignich melanomd choroidey a cilidrniho
téliska jsou terapeutické moznosti periodické sle-
dovéni, laserova terapie, radioterapie, chirurgické
feSenf. Pouziva se i kombinace nékterych metod.

Pravidelné sledovani podezielych nalezd
podle fotodokumentace a ultrazvukového vy-
Setfenf je mozné u neaktivnich nalezd, u starych
a vazné nemocnych pacientd nebo nemocnych
s jedinym okem.

Laserova fotokoagulace byla v [é¢bé ma-
ligniho uvedlniho melanomu poprvé pouzita
v roce 1952. Byly vyuZity xenonové vybojka,
kryptonovy laser nebo argonovy laser. V sou-
¢asné dobé ustupuje vyznam této metody v pri-
marni 1é¢bé a argonovy laser je pouzivan spise
k lé¢bé komplikaci po radioterapii.

Transpupilarni termoterapie (TTT) je me-
toda vhodné k terapii melanomt na zadnim pé-
lu do prominence 4 mm. Nadory jsou oSetfeny
diodovym laserem s vinovou délkou 810 nm.
TTT byvé vyuzivanaiv kombinaci s brachyterapii.

Radioterapie — predstavuje intersticialn{
metodu — brachyterapii a ozafenf ze zevniho

zdroje - teleterapii. Brachyterapie byla poprvé
v oftalmologii vyuzita v roce 1930, kdy dr. Moore
v Londyné implantoval zrna s radioaktivnim rado-
nem do nadoru u nemocného s jedinym okem.
V dalsim obdobi byly vyvinuty sklerdlni aplikdtory,
které se pevné fixuji v misté bdze nadoru na sklé-
ru. Ponechdvaji se na pfesné vypoctenou dobu,
aby bylo dosazeno potfebné davky na vrchol
tumoru. Byla vyzkousena fada radionuklid od
Co60, Ir 192, Pa 103, Au 198 a v soucasné dobé
jsou nejvice pouzivany Ru106 (obrazek 5) a 1125.
V teleterapii se k 1é¢bé melanom uplatni 2 dru-
hy &astic, heliova jadra a protony. Vhodné jsou
predevsim u melanomd s velkou prominenci,
na zadnim polu bulbu. V poslednich letech jsou
vyuzivany Lekselldv gama nz nebo Cyberknife.
Obé jednotky pro stereotaktickou radiochirurgii
umoznuji ozéreni vysokou, pfesné cilenou davkou
s malym ovlivnénim okolni tkdné.

Chirurgicka lé¢ba predstavuje radikdlnf
odstranénf nadoru. Podle rozsahu nadoru je
indikovana iridocyklektomie pfi rdstu v cilidarnim
télisku a duhovce. PartidIni lamelarni nebo pene-
trujict sklerouvectomif se odstranuji melanomy
cilidarniho téliska. Tumory na zadnim pdlu se
resekuji endoresekci pfi pars plana vitrektomii.
Enukleace je metodou volby u tak rozsahlych
melanom, kde nelze uplatnit jinou metodu lé¢-
by. Enukleace je také indikovéna tam, kde nador
zpUsobil ztratu zrakové ostrosti, totéIni odchlipe-
ni sitnice nebo obtizné ovlivnitelny sekundarnf
glaukom. Exenterace se provadi u uvedlnich

melanomU s rozsdhlym extrabulbarnim sifenim.

Zavér
Rizné metody terapie uvedlnich melanomd
zajisti az v 95 % lokalni kontrolu nélezu. Zadna
z téchto metod viak nezabrani rozvoji metastaz,
predevsim v jatrech, az u 50 % pacientl v prd-
béhu 5 let. Metastatické postizeni byva spojené
s velmi $patnou dobou preziti 4-9 mésicl. Cilem
probihajicich vyzkum je, pro prodlouzeni prezi-
tf, zajisténi v€asného vyskytu metastaz a preven-
ce jejich rozvoje. Nové moznosti pro efektivni
terapii jsou hlavné v imunoterapii a cilené lé¢bé.
Prdce byla podpofena projektem OPPK
,Materidlné technickd zdkladna pro vyzkum
v oblasti diagnostiky a lécby civilizacnich
a onkologickych onemocnéni a jejich zdvazZnych
rizik ve VEN v Praze”, reg. ¢. CZ.2.16/3.1.00/24012
spolufinancovany z Evropského fondu pro regio-

ndlIni rozvoj.
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