Oftalmologie 1-08 21.12.2007 11:46 Str. 30

SHw

Maligni melanom uvey na Oc¢ni klinice
FN Brno Bohunice
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SOUHRN

Cil: Maligni melanom uvey (MMU) je nejéastéj$i primarni nitroo¢ni nador u dospélych. Cilem retrospektivni studie bylo zhodno-
tit véasnost zachytu MMU v souboru pacienttl, u kterych byl na Oéni klinice FN Brno Bohunice diagnostikovan MMU. V letech
2005 a 2006 byl MMU diagnostikovan u 19 pacientt (11 Zen a 8 muzil) s primérnym vékem 64,6 = 9,0.

Metodika: Soubor jsme analyzovali podle rGiznych kritérii: véku, pohlavi, lokalizace tumoru (iris, corpus ciliare, choroidea), veli-
kosti tumoru v ¢ase stanoveni diagnoézy, klinickych projevil tumoru, vysetfovacich metod pouzitych v diagnostice MMU, typu
lIééby, TNM klasifikace a pfitomnosti metastaz v dobé stanoveni diagnézy. U pacientt Ié€enych chirurgicky jsme hodnotili histo-
logicky typ tumoru.

Vysledky: MM choroidey byl diagnostikovan u 14 pacientd, MM corpus ciliare u 4 pacientti a MM iris byl diagnostikovan u 1 pa-
cienta. U 3 pacientt byl MM uvey asymptomaticky, u 2 pacientdi se MMU manifestoval bolesti, u vS§ech ostatnich, tedy u 14 pa-
cientt byl prvnim klinickym pfiznakem MMU pokles zrakové ostrosti.

U pacienta s MM iris byla provedena chirurgicka resekce tumoru (parcialni iridektomie s lamelarni keratektomii), 5 pacientt bylo
lIé€eno brachyterapii, 3 pacienti byly odeslani k 1é¢bé LGN a u 10 pacienttl byla pro pokrocilost procesu provedena enukleace
bulbu. V dobé stanoveni diagnézy nebyly u Zadného z 19 pacientll pfitomny vzdalené metastazy.

Zavér: Navzdory dnesnim diagnostickym moznostem je velka ¢éast MMU diagnostikovana v pozdnim stadiu, které vyzaduje ra-
dikalni chirurgické feseni. Znalost rozmanitosti klinickych projevi MMU muze pfispét k véasné diagnostice, coZz umozni volbu
terapeutickych metod, které mohou aspori ¢asteéné zachovat zrakové funkce.

Kli¢ova slova: maligni melanom uvey (MMU), iris, corpus ciliare, choroidea, véasna diagnéza, brachyterapie, Lekselliv gama nliz
(LGN), enukleace bulbu

SUMMARY

Malignant Melanoma of the Uvea in the Department of Ophthalmology, Faculty Hospital Brno Bohunice, Czech Republic, EU

Purpose: The malignant melanoma of the uvea (MMU) is the most common intraocular tumor among adults. The aim of the re-
trospective study was to evaluate the stage of the malignant melanoma of the uvea (MMU) at the time of diagnosis in a group
of patients, to whom it was diagnosed in the Department of Ophthalmology, Faculty Hospital Brno. In the years 2005 and 2006,
there had been diagnosed the MMU in 19 patients (11 women and 8 men) with the average age of 64.6 + 9.0 years.

Methods: The group of 19 patients was analyzed in accordance to various criteria: age, sex, location of MMU (iris, ciliary body,
and choroid), size of MMU at the time of diagnosis, clinical sighs of MMU, methods used in the diagnostic evaluation of the MMU,
its treatment, histological type, TNM classification, and metastases.

Results: MM of the choroid was diagnosed in 14 cases, MM of the ciliary body in 4 cases and MM of the iris in 1 patient. The
MMU was asymptomatic in 3 patients, in 2 patients manifested with the pain, and in all other cases (in 14 patients) manifested
with the decrease of the visual acuity. The patient with MM of the iris was treated by means of therapeutic partial iridectomy and
lamelar keratectomy, 5 patients were treated by means of brachytherapy, 3 patients were treated by means of Leksell gama knife
and 10 patients underwent the enucleation because of large size of the tumor. At the time of the MMU diagnosis, there were no
metastases present in any of the 19 patients.

Conclusion: Despite to the currently diagnostic possibilities available, the majority of MMU is diagnosed at late stage, which re-
quires radical surgical treatment. The variety of MMU clinical signs’ knowledge may help to the early diagnosis of MMU, which
will contribute to the opportunity to use the treatment, which particulary spares the visual functions.

Key words: malignant melanoma of the uvea (MMU), iris, ciliary body, choroid, early diagnosis, brachytherapy, Leksell gama
knife (LGN), enucleation
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Rizikovymi faktory vzniku MMU jsou geneticka predispozice
(syndrom dysplastickych névti, okulodermova melanocytéza,
Recklinghausenova neurofibromatéza), vék, bila rasa, faktory
zevniho prostiedi (expozice UV zafeni, koufeni, plsobeni vird

uvoD

Maligni melanom uvey (MMU) je nejCastéjsi primarni nitro-
ocni nador u dospélych. Jeho incidence se pohybuje mezi
0,1-2,3 pfipadd na 100 000 obyvatel (1). MMU je tumor vy-
chazejici z uvealnich melanocytu, které se nachazeji ve stro-
matu iris, corpus ciliare a choroidey. Nadorové buriky MMU
v rtzné mife produkuji pigmentové barvivo melanin.

a nékterych chemickych latek) (1, 2, 3, 4, 5).

Klinickd manifestace MMU zavisi na jeho lokalizaci. Prvnim
pfiznakem byva nejcastéji zhorSeni vidéni (na podkladé
vzniku odchlipeni sitnice, hemoftalmu nebo sekundarni kata-
rakty) a bolest (jako disledek sekundarniho glaukomu). Jen
vzacné se maligni melanom uvey diagnostikuje az ve stadiu
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extrabulbarni propagace a jen asi ve 2,8 % (dle Zimmermana)
je zjistén nahodné pfi rutinnim oftalmologickém vysetfeni (1).

V diagnostice MMU hraje vyznamnou roli dusledné klinické
oftalmologické vySetreni (biomikroskopie, méfeni nitroo¢niho
tlaku, nepfima oftalmoskopie). Ve stanoveni baze a vysky tu-
moru je nezastupitelné ultrazvukové vySetreni (UZV) s pouzi-
tim standardizované echografie. V ramci diferencialni dia-
gnostiky je mozné vyuzit fluorescenéni angiografii (FAG),
angiografii s pouzitim indocyaninové zelené (ICG), pocitaco-
vou tomografii (CT), magnetickou rezonanci (MRI) a nespeci-
fické vySetfovaci metody jako pozitronovou emisni tomografii
(PET) a tumorové markery.

Moznosti lé¢by MMU jsou vzdy individualni a zavisi na veli-
kosti tumoru a jeho lokalizaci. U malych tumord iris je mozna
chirurgicka resekce. U malych tumorud corpus ciliare a choroi-
dey je mozna radioterapie s pouzitim beta zafice aplikovaného
do bezprostfedni blizkosti tumoru (brachyterapie), [éCba
s pouzitim Leksellova gama noze (LGN), transpupilarni termo-
terapie (TTT) a laserova fotokoagulace. U rozsahlych tumor(
je indikovana enukleace bulbu a u tumor s extrabulbarni pro-
pagaci je nezbytna exenterace orbity. U pacientli s metastatic-
kym rozsevem MMU se pouziva paliativni chemoterapie
a imunoterapie (1, 2, 3, 4, 5).

Sledovany soubor

V letech 2005 a 2006 bylo na O¢ni klinice FN Brno Bohu-
nice nove diagnostikovanych 19 pfipadd MMU (z toho u 11 pa-
cientl v roce 2005 a u 8 pacientl v roce 2006). Soubor tvo-
filo 11 Zen a 8 muzd pramérného véku 64,6 + 9,0 let (26—80
let).

METODIKA

Sledovany soubor jsme analyzovali podle rGznych kritérii:
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véku, pohlavi, lokalizace tumoru (iris, corpus ciliare, choroi-
dea), velikosti tumoru v ¢ase stanoveni diagndzy, klinickych
projevll tumoru, vySetfovacich metod pouzitych v diagnostice
MMU, typu lécby, TNM klasifikace a pfitomnosti metastaz
v dobé stanoveni diagnézy. U pacientl 1é¢enych chirurgicky
jsme hodnotili histologicky typ tumoru.

U v8ech pacientl bylo po stanoveni diagnézy MMU prove-
deno celkové klinické onkologické vySetfeni a v ramci patrani
po vzdalenych metastazach byl u vSech pacientll proveden
onkologicky screening, zahrnujici RTG srdce a plic, UZV pa-
renchymatdznich organt bficha, CT mozku a celotélovou scin-
tigrafii skeletu.

VYSLEDKY

Pramérny vék pacientll v souboru byl 64,6 + 9,0 let (26—-80
let). Ve vékové skupiné do 49 let se nachazeli 2 pacienti, ve
vékové skupiné 50-59 let 2 pacienti, ve vékové skupiné 60-69
let 8 pacientl, ve vékové skupiné 70-79 let 6 pacientll a ve vé-
kové skupiné nad 80 let 1 pacient. Soubor tvofilo 11 Zen a 8
muza.

MM choroidey byl diagnostikovan u 14 pacientt, MM corpus
ciliare u 4 pacientd a MM iris byl diagnostikovan u 1 pacienta.

PFi hodnoceni velikosti tumoru jsme vychazeli z TNM klasifi-
kace. U pacienta s MM iris byl nejvétsi primér tumoru 3,5 mm
a prominence 1,7 mm. Spole¢né jsme hodnotili MM iris a cor-
pus ciliare: MM s nejvétS§im rozmérem 10 mm a méné a s pro-
minenci 2,5 mm a méné byl zji§tén u 3 pacientd, MM s nejvét-
§im rozmérem vétS§im nez 10 mm a menSim nez 16 mm
a s prominenci vétsi nez 2,5 mm a mensi nez 10 mm byl dia-
gnostikovan u 8 pacientli, MM s nejvét§im rozmérem véts§im
nez 16 mm nebo s prominenci vétsi nez 10 mm byl diagnosti-
kovan u 7 pacientl. Prehled velikosti tumoru v dobé stanoveni
diagndzy u jednotlivych pacientd udava tab. 1 a tab. 3.

Tab. 1.V jednotlivych sloupcich jsou uvedeny: pohlavi pacienta (M — muz, Z — Zena), vék v dobé stanoveni diagnézy MMU, lokalizace tu-
moru, velikost tumoru v mm dle UZV (posledni hodnota-prominence, ostatni baze), zvoleny typ terapie, u pacientt lécenych chirurgicky
histologicky typ tumoru a pfitomnost metastaz v case stanoveni diagnézy MMU

Pohlavi Lokalizace

Velikost Terapie Histologie Metastazy

corp. cil.

5x5x2,5 brachyterapie - ne

chor.

13x14x7,5

enukleace

vietenob.

ne

chor.

13x12

enukleace

vietenob.

ne

chor.

11,8x14x7,4

enukleace

vietenob.

ne

chor.

6,6x7x1,7

brachyterapie

ne

chor.

10,1x11,2

enukleace

vietenob. B

ne

chor.

17x15x12

enukleace

vietenob.

ne

chor.

8x6,5x2,5

brachyterapie

ne

iris

3,5x1,7

chir. resekce

smiseny

ne

chor.

7x9

enukleace

vietenob.

ne

corp. cil.

9,7x6,5

enukleace

vietenob. A-B

ne

chor.

10x11x9,5

enukleace

vietenob. B

ne

chor.

8,3x8,9x8,5

LGN

ne

chor.

14x6,7

brachyterapie
enukleace

epiteloidni

ne

chor.

6,9x7,6x3,3

brachyterapie

ne

chor.

7,5X7x6

LGN

ne

chor.

20x8,1

enukleace

vietenob. B

ne

corp. cil.

14x16x6

enukleace

vietenob.

ne

z
p2
p2
z
p2
z
M
M
M
p2
M
p2
M
M
M
M
p2
z
5

corp. cil.

neméfitelna

LGN enukleace

smiSeny, pre-

vazné epiteloidni

ne
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Tab. 2. Prehled vysSetrovacich metod, které vedly ke stanoveni diagnézy MMU

Biomikroskopie Gonioskopie

Poznamka: FMN — nepfima oftalmoskopie, UZV — ultrazvukové vySetfeni B-scan, FAG — fluorescencni angiografie, CT — computerova tomo-
grafie

Tab. 3. Pfehled TNM klasifikace a klinického stadia MMU u jednotlivych pacientt

Lokalizace [Velikost (mm) Klin. stadium

corp. cil. 5x5x2,5 st.
chor. 13x14x7,5 st.
chor. 13x12 st.
chor. 11,8x14x7,4 st.
chor. 6,6x7x1,7 st.
chor. 10,1x11,2 st.
chor. 17x15x12 st.
chor. 8x6,5x2,5 st.
iris 3,5x1,7 st.
chor. 7x9 st.

corp. cil. 9,7x6,5 st.
chor. 10x11x9,5 st.
chor. 8,3x8,9x8,5 st.
chor. 14x6,7 st.
chor. 6,9x7,6x3,3 st.
chor. 7,5X7x6 st.
chor. 20x8,1 st.
corp. cil. 14x16x6 st.

corp. cil. nemeéfitelna st.

Vysvétlivky: G — histopatologicky grading (G1 — vietenobunéény typ, G2 — smiSeny a epiteloidni typ), S — skleralni invaze (SO - bez mikrosko-
pickych znamek skleralni invaze, S1 — mikroskopicky patrna skleraini invaze)

* v ¢ase provedeni LGN byl MM corpus ciliare prakticky neméfitelny, v klinickém stadiu T1, za 14 mésict doslo k progresi do stadia T4,

v tomto obdobi byla pacientka sledovana na jiném pracovisti v zahranic¢i

** pacient, ktery byl primarné odeslan k brachyterapii, za 5 mésicl po jejim provedeni byly nalezeny vzdalené metastazy v jatrech a skeletu

a na vlastni zadost pacienta byla provedena enukleace bulbu

U 3 pacientt byl MM uvey asymptomaticky a byl diagnostiko- Prehled vySetfovacich metod, které vedly ke stanoveni dia-
van nahodné pfi rutinnim oftalmologickém vySetfeni na nasi kli- gnézy MMU u jednotlivych pacientl jsou uvedeny v tab. 2, ze
nice. U 2 pacientd se MMU manifestoval bolesti. U 14 pacientu které vyplyva, ze u vétsiny pacientli byla diagnéza stanovena
byl prvnim klinickym pfiznakem MMU pokles zrakové ostrosti. na zakladé biomikroskopického vysetfeni, vySetfeni nepfimou
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oftalmoskopii a potvrzena UZV vySetfenim. V diferencialné di-
agnosticky obtiznych pfipadech byla u 3 pacient( provedena
FAG, u 2 pacientl gonioskopie Uhlu a u 1 pacienta CT vySet-
feni. Jako nespecifické vySetfeni slouzici spiSe ke sledovani
progrese onemocnéni bylo u vSech pacientd provedeno vyset-
feni tumorovych markerd TK (tymidin kindza) a NSE (neuro-
specificka enolaza).

U pacienta s MM iris byla provedena chirurgicka resekce tu-
moru (parcialni iridektomie s lamelarni keratektomii), 5 paci-
entl bylo odeslano k brachyterapii, 3 pacienti k |é¢bé LGN.
U 10 pacientl byla pro pokrocilost procesu (9 pacientd) a na
zadost pacienta (1 pacient) provedena enukleace bulbu.
U vSech pacientl Ié¢enych chirurgicky byla diagnéza MMU
potvrzena histologickym vySetfenim. U 1 pacientky (pac. €. 19)
Ié¢ené LGN musela byt po 14 mésicich od stanoveni diagnézy
pro progresi MMU provedena enukleace bulbu. U 1 pacienta
Ié¢eného brachyterapii (pac. €. 14) se po 5 mésicich od sta-
noveni diagndzy objevily metastazy v jatrech a skeletu a na
vlastni zadost pacienta byla nasledné provedena enukleace
bulbu.

Dle Callenderovy cytologické klasifikace se u 10 pacientl
jednalo o MMU vietenobunééného typu (z toho ve 3 pfipadech
typu B, v 1 pfipadé typu A-B, v ostatnich pfipadech nebyl
MMU blize specifikovan), u 2 pacientl se jednalo o MMU smi-
Seného typu (z toho v 1 pfipadé prevazné epiteloidni), u 1 pa-
cienta se jednalo o MMU epiteloidniho typu.

Dle platné TNM klasifikace (6. vydani dle International
Union Againist Cancer, 2002) byl MMU u 4 pacient(i zachycen
ve stadiu T1, u 8 pacientll ve stadiu T2 a u 7 pacientl ve sta-
diu T3, skleralni invaze byla zaznamenana pouze u 2 paci-
entl, coz odpovida u 4 pacient( klinickému stadiu I, u 7 paci-
entl klinickému stadiu Il, u 6 pacientd klinickému stadiu Il
a u 2 pacientd klinickému stadiu IV (pacienti, u kterych se ob-
jevily vzdalené metastazy). Pfehled TNM klasifikace, histopa-
tologického gradingu a skleralni invaze u jednotlivych pacientl
uvadi tab. 3.

V dobé stanoveni diagndézy nebyly vzdalené metastazy pfi-
tomny u Zadného z 19 pacientl. V dalSim sledovani se obje-
vily u 2 pacientd: u pacienta €. 14 — nalez metastaz ve skeletu
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a v jatrech po 5 mésicich a u pacientky ¢. 19 — ndlez metastaz
v jatrech po 15 mésicich. VSichni pacienti jsou dale dispenza-
rizovani na nasi klinice. Kromé vySe uvedenych 2 pacientu
jsou ostatni toho ¢asu bez prliikazu vzdalenych metastaz.

ZAVER

Navzdory sou€asnym diagnostickym moznostem je velka
¢ast MMU diagnostikovana v pozdnim stadiu, které vyzaduje
radikalni chirurgické feSeni. Znalost rozmanitosti klinickych
projevil MMU mUze pfispét k véasné diagnostice, coz umozni
volbu terapeutickych metod, které mohou aspon ¢astecné za-
chovat zrakové funkce.
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