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ÚÚVVOODD

Malígny melanóm uvey (MMU) je naj-
ãastej‰í vnútrooãn˘ nádor u dospel˘ch. Me-
tastatické ochorenie sa rozvinie u pribliÏ-
ne 50 % pacientov (15). Priemerné preÏí-
vanie pacientov po objavení metastáz je
menej ako 6 mesiacov (20). Najãastej‰ím

miestom v˘skytu metastáz je v 70 % pe-
ãeÀ (2). 

Jedn˘m z najdôleÏitej‰ích prognostick˘ch
faktorov je veºkosÈ nádoru v ãase stanovenia
diagnózy. V tomto ãlánku opisujeme dve ka-
zuistiky mal˘ch metastázujúcich melanómov
choroidey (MMCH). TaktieÏ prezentujeme
v˘sledky novej rádioterapeutickej metódy
pre solitárne peãeÀové metastázy stereotak-
tickou rádioterapiou (Cyberknife). 

MMEETTOODDIIKKAA

Retrospektívna kazuistika dvoch pacien-
tov diagnostikovan˘ch ako mal˘ MMCH,
u ktor˘ch sa rozvinuli metastázy na Klinike
oftalmológie, Hôpital de la Croix-Rousse,
Lyon, Francúzsko. Melanóm choroidey
s rozmermi 3 mm do hrúbky a  10 mm v pri-

SÚHRN
Cieº: PoukázaÈ na nedostatoãnú spoºahlivosÈ veºkosti nádoru ako prognostického faktora u pacien-
tov s malígnym melanómom choroidey a prezentovaÈ novú potenciálnu lieãbu hepatálnych me-
tastáz.   
Metodika: Dve kazuistiky pacientov s mal˘m melanómom choroidey. 
V˘sledky: Prezentujeme dva prípady mal˘ch melanómov choroidey, u ktor˘ch sa rozvinuli metastá-
zy. Lieãbu primárneho nádoru predstavovala v oboch prípadoch rádioterapia. Lieãba metastáz u pr-
vého pacienta pozostávala z kombinácie viacer˘ch lieãebn˘ch modalít, k˘m u druhého pacienta bo-
la aplikovaná nová lieãba stereotaktickou rádioterapiou, Cyberknife.
Prv˘ pacient zomrel v dôsledku diseminácie metastáz 7,6 rokov od primárnej lieãby napriek dobrej
lokálnej kontrole nádoru. Druh˘ pacient zomrel 11,3 rokov od primárnej lieãby z dôvodu neonkolo-
gického ochorenia s veºmi dobr˘m oãn˘m nálezom a s postupn˘m zmen‰ovaním hepatálnej me-
tastázy.
Záver: Aj mal˘ melanóm choroidey sa môÏe rozvinúÈ v metastatické ochorenie, a to s veºk˘m ãaso-
v˘m odstupom od primárnej lieãby. Na stanovenie rizikov˘ch faktorov metastatického rozsevu ma-
l˘ch choroidálnych melanómov sú potrebné ìal‰ie ‰túdie. Stereotaktická rádioterapia Cyberknife sa
javí ako sºubná lieãebná metóda solitárnych hepatálnych metastáz.
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SUMMARY
Late Metastasis Development in Two Cases of Small Choroidal Melanoma

Purpose: To present data pointing out that small tumour size might not be a sufficient predictor of
good prognosis of choroidal melanoma and present a new promising therapy of hepatic metastasis.  
Methods: Retrospective, noncomparative case report of two patients with small choroidal melano-
ma. 
Results: Two cases of small choroidal melanoma which developed metastases are described. Both
patients underwent radiotherapy of the primary tumour. Metastases were treated by combined the-
rapy in patient 1 while in patient 2 a new therapeutic modality of stereotactic radiotherapy, Cyberk-
nife, was applied. Patient 1 died from metastatic spread 7,6 years after primary therapy despite
a very good local tumour control. Patient 2 died 11,3 years after primary therapy due to intercur-
rent disease with a very good local eye findings and hepatic metastasis in regression.
Conclusion: Choroidal melanoma of a small size can develop into metastatic disease even long time
after satisfactory primary treatment. Further studies are required to assess the risk factors of metas-
tatic spread in small uveal melanomas. Cyberknife stereotactic radiotherapy seems to be a promi-
sing therapeutic method of  a solitary hepatic metastasis.
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emere bol povaÏovan˘ za mal˘ melanóm.
Klinické údaje o pacientoch sme získali
z nemocniãnej zdravotnej dokumentácie. 

VVÝÝSSLLEEDDKKYY

Opisujeme klinické charakteristiky a prie-
beh ochorenia dvoch prípadov mal˘ch me-
tastázujúcich MMCH. 

Pacient 1
Prv˘ pacient je päÈdesiatroãn˘ muÏ,

u ktorého bol MMCH pravého oka dia-
gnostikovan˘ pri preventívnom oãnom vy-
‰etrení. V minulosti podstúpil ako 26-roã-

n˘ chirurgickú lieãbu pre odlúpenie sietni-
ce ºavého oka. Úvodná najlep‰ie korigo-
vaná centrálna zraková ostrosÈ (NKZO)
pravého oka bola 1,0 a ºavého oka 0,9.
Oftalmoskopické vy‰etrenie preukázalo
nález pigmentovanej lézie paramakulár-
ne temporálne s mal˘m intraretinálnym
edémom, oranÏov˘m pigmentom, zopár
drúzami na periférii tumoru, bez prítom-
nosti subretinálnej tekutiny. Hrúbka nádo-
ru a najväã‰í priemer nádoru ultrazvuko-
v˘m vy‰etrením v B-skene boli 3,0 mm
a 8,0 mm v tomto poradí. Nádor mal mie-
rne hypoechogénny charakter s choroi-
dálnou exkaváciou. 

Primárnu lieãbu tohto pacienta predsta-
vovala protónová rádioterapia v dávke
ekvivalentnej ku 60 Gy. Naìalej bol sle-

dovan˘ v 6-mesaãn˘ch intervaloch vráta-
ne vy‰etrenia oãného pozadia, ultrazvu-
kového vy‰etrenia bulbu ako aj ultrazvu-
kového skríningu peãeÀov˘ch metastáz
s priazniv˘mi nálezmi (Obr. 1). 

SedemdesiatpäÈ mesiacov (6,25 rokov)
po primárnej lieãbe boli pri ultrazvuko-
vom vy‰etrení objavené viacpoãetné peãe-
Àové metastázy. Vy‰etrenie oãného poza-
dia preukázalo radiaãnú retinopatiu lo-
kálne v mieste tumoru a NKZO bola 1,0.
Lieãba metastáz bola chirurgická a pozo-
stávala z pravostrannej hepatálnej lobek-
tómie s peroperaãnou rádiofrekvenãnou
de‰trukciou dvoch metastatick˘ch nodulov
a kryoterapie jedného metastatického no-
dulu (obr. 2). Pacient následne podstúpil
celkovú chemoterapiu (dakarbazín, cis-
platina a vindezín) a taktieÏ hepatálnu in-
traarteriálnu chemoterapiu (fotemustín).
Jeden rok po peãeÀov˘ch metastázach sa
objavili pºúcne a podkoÏné metastázy. 

Pacient zomrel vo veku 58 rokov v dô-
sledku rozvoja metastatického ochorenia,
1,25 roka od diagnostikovania hepatál-
nych metastáz. Posledné oftalmologické
vy‰etrenie mal 5 dní pred smrÈou s NKZO
1,0 a veºmi dobr˘m lokálnym nálezom at-
rofického sfibrotizovaného reziduálneho
tumoru s rozmermi menej ako 0,8 mm do
hrúbky a 10 mm v naj‰ir‰om priemere
(obr. 3). Doba celkového sledovania od
primárnej lieãby MMCH bola 7,6 rokov. 

Pacient 2 
Osemdesiatroãn˘ muÏ, u ktorého bol

diagnostikovan˘ MMCH ºavého oka pri
preventívnom oãnom vy‰etrení. Pri vy‰et-
rení bola NKZO 0,6 vpravo a 0,8 vºavo.
Oftalmoskopicky bol tumor pigmentova-
n˘, lokalizovan˘ nazálne, bez oranÏové-
ho pigmentu, drúz, ãi subretinálnej tekuti-
ny. Nádor mal podºa ultrazvuku v B-skene
hrúbku 3,0 mm a naj‰ir‰í priemer
8,0 mm. Diagnóza MMCH bola zaloÏená

Obr. 1. Pacient 1. Temporálne lokalizovan˘
MMCH s drúzami na periférii, pravé oko. Je-
den rok po protónovej rádioterapii 

Obr. 2. Pacient 1. Pravostranná hepatálna lobektómia s nepigmentovan˘m metastatick˘m nodulom
veºkosti 20 x 15 mm 

Obr. 3. Pacient 1. Posledné oftalmologické vy‰etrenie, 1 t˘ÏdeÀ pred úmrtím z metastáz, 7,6 rokov
po protónovej rádioterapii preukazuje intaktnú makulu a atrofick˘ tumor s postradiaãn˘mi fibrotic-
k˘mi okrajmi
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na ultrazvukovom vy‰etrení (hypoecho-
génny charakter lézie a choroidálna ex-
kavácia) a typick˘ch zmenách na okraji
tumoru (obr. 4). 

Primárna lokálna lieãba pozostávala
z brachyterapie Ruténiom 106 (v celkovej
dávke 80 Gy). Pacient bol naìalej sledo-
van˘ v 6-mesaãn˘ch intervaloch vrátane
vy‰etrenia oãného pozadia, ultrazvukové-
ho vy‰etrenia bulbu ako aj ultrazvukové-
ho skríningu hepatálnych metastáz
s priazniv˘mi nálezmi. Pacient podstúpil
operáciu katarakty na oboch oãiach 6 ro-
kov od primárnej lieãby MMCH s násled-
nou YAG-laser kapsulotómiou na oboch
oãiach bez ak˘chkoºvek komplikácií.

PribliÏne 8,6 rokov od primárnej lieãby
bolo pri ultrazvukovom vy‰etrení vyslovené
podozrenie na solitárnu metastatickú léziu
v peãeni. Následne bola realizovaná biop-
sia s negatívnym v˘sledkom. Pre rastovú
progresiu (priemer 20 x 26 mm) bola rea-
lizovaná druhá biopsia, ktorá potvrdila
melanómov˘ pôvod lézie. Lokálny nález na
oãnom pozadí bol v tom ãase priazniv˘
s nálezom plochého, atrofického tumoru
bez radiaãnej retinopatie, tumor ultrazvu-
kom nedetegovateºn˘ a NKZO bola 1,0. 

Z dôvodu vy‰‰ieho veku pacienta a lo-
kalizovaného metastatického ochorenia

(solitárny nodulus) bola ako lieãba me-
tastázy zvolená nová neinvazívna metóda
stereotaktickej rádioterapie Cyberknife
s markermi (zlaté zrná). Do hepatálnej lé-
zie bola v troch frakciách aplikovaná cel-
ková dávka 45 Gy (obr. 5).

Pacient bol naìalej sledovan˘ a posled-
né oãné vy‰etrenie preukázalo priazniv˘
nález ultrazvukom nedetegovateºného, at-
rofického sfibrotizovaného reziduálneho
tumoru s NKZO 1,0 (obr. 6). Hepatálna
metastáza bola 2 roky po stereotaktickej
rádioterapii v regresii. Pacient napriek to-
mu vo veku 93 rokov zomrel, a to 2,7 ro-
ka po objavení metastázy. Príãina úmrtia
v‰ak nebola onkologického charakteru.
Doba celkového sledovania bola 11,3 ro-
kov od primárnej lieãby.

DDIISSKKUUSSIIAA  

V posledn˘ch desaÈroãiach sa v˘znamne
roz‰írilo spektrum prognostick˘ch faktorov
MMU. Napriek novoobjaven˘m spoºahli-
v˘m genetick˘m prognostick˘m faktorom

veºk˘mi a veºk˘mi MMU (4, 8, 10, 17). Ná-
dor s veºkosÈou  3 mm do hrúbky a  10 mm
v priemere je povaÏovan˘ za mal˘ MMCH.
Eskelin a kol. teoreticky vypoãítali veºkosÈ
melanómu v ãase prvej mikrometastázy,
ktorá by mala byÈ 1,5 mm v hrúbke
a 3,0 mm v priemere (6). 

Shields a kol. opísali rozvoj metastáz
u mal˘ch zadn˘ch melanómov (postihujú-
cich corpus ciliare a/alebo choroideu) pri
3-, 5- a 10-roãnom sledovaní u 2 %, 6 %
a 12 % v tomto poradí, ão je menej ako
u stredne veºk˘ch alebo veºk˘ch zadn˘ch
MMU (18). Nízka mortalita pacientov (5 %)
s mal˘m MMU pri 5-roãnom sledovaní bo-
la taktieÏ opísaná v ‰túdii Collaborative
Ocular Melanoma Study (1). 

Medzi v súãasnosti známe klinické zna-
ky, ktoré pomáhajú diagnostikovaÈ a pred-
povedaÈ rast malej melanocytovej choroi-
dálnej lézie sú hrúbka tumoru viac ako 2
mm, subretinálna tekutina, zrakové prízna-
ky, oranÏov˘ pigment a okraj tumoru dot˘-
kajúci sa terãa zrakového nervu (19). Na-
rastajúca hrúbka tumoru a subretinálna te-
kutina sa taktieÏ ukázali ako prediktory roz-
voja metastáz (18). U jedného z na‰ich prí-
padov (u prvého pacienta) bola pri stano-

Obr. 4. Pacient 2. Nazálne lokalizovan˘
MMCH v ãase stanovenia diagnózy, ºavé oko

Obr. 5. Pacient 2. Stereotaktick˘ plán radiote-
rapie hepatálnych metastáz s implantovan˘mi
zlat˘mi zrnami

Obr. 6. Pacient 2. Fotografia oãného pozadia 9,6 rokov po brachyterapii s intaktnou makulou
a atrofick˘m tumorom

(monozómia 3, 2. trieda profilácie génovej
expresie) veºkosÈ nádoru stále zohráva
dôleÏitú úlohu pri stanovení prognózy pa-
cienta s MMU. Jedn˘m z dôvodov je aj
technicky nároãné získanie tkaniva na ge-
netické vy‰etrenie, najmä pri mal˘ch tumo-
roch a potenciálne riziko diseminácie mela-
nómov˘ch buniek poãas biopsie. 

Malé melanómy sa vyznaãujú priazni-
vej‰ou prognózou v porovnaní so stredne

vení diagnózy prítomná subretinálna tekuti-
na a oranÏov˘ pigment, av‰ak u druhého
pacienta sme podobné zmeny nezazname-
nali. 

Vy‰‰í vek v ãase stanovenia diagnózy bol
ako nepriazniv˘ prognostick˘ faktor opísa-
n˘ vo viacer˘ch ‰túdiách (11, 21). V na‰om
prípade je kontroverzná skutoãnosÈ, Ïe
mlad‰í pacient zomrel skôr, a to 1,25 roka
po objavení metastáz, k˘m star‰í pacient
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zomrel aÏ 2,7 rokov po detekcii metastázy.
Na druhej strane treba zváÏiÈ skutoãnosÈ,
Ïe u mlad‰ieho pacienta sa rozvinuli mno-
hopoãetné hepatálne metastázy ako aj ex-
trahepatálne metastázy, ktoré sú povaÏova-
né za nepriazniv˘ prognostick˘ faktor (13). 

MoÏnosti súãasnej lieãby metastáz MMU
sú nane‰Èastie iba paliatívne. Av‰ak aj na-
priek tomu dokáÏeme priaznivo ovplyvniÈ
dæÏku a kvalitu Ïivota u dôkladne vybran˘ch
pacientov s izolovan˘mi hepatálnymi me-
tastázami (14, 16). Dostupné lieãebné mo-
dality hepatálnych metastáz predstavuje
chirurgická resekcia, rádiofrekvenãná de‰t-
rukcia, kryoterapia, intraarteriálna hepatál-
na chemoterapia, transarteriálna imunoem-
bolizácia, rádioembolizácia, rádioterapia
a celková chemoterapia (3, 5, 9, 12, 20).
KeìÏe doposiaº nebola realizovaná pro-
spektívna, randomizovaná ‰túdia porovná-
vajúca efektivitu spomínan˘ch lieãebn˘ch
modalít, v˘ber lieãby závisí od moÏností
a skúseností jednotliv˘ch centier. 

V druhom prípade prezentujeme novú
lieãebnú modalitu solitárnej peãeÀovej me-
tastázy stereotaktickou rádioterapiou systé-
mom Cyberknife. Systém Cyberknife umoÏ-
Àuje lieãbu lézií so sledovaním v reálnom
ãase. Markery (zlaté zrná) sú implantované
okolo lézie pred lieãbou za úãelom sledo-
vania pohybov lézie pri d˘chaní. Z dôvodu
vysokej presnosti môÏe byÈ dávka vpravená
do lézie vy‰‰ia ako pri beÏnej rádioterapii.
Dewas a kol. prezentovali skúsenosti s lieã-
bou Cyberknife u 120 pacientov s hepatál-
nymi léziami (72 pacientov s metastázami
v peãeni) s celkov˘m 85% preÏívaním  pri
strednej dæÏke sledovania 15 mesiacov (3).
ëal‰ia ‰túdia vedená Fumagallim a kol. bo-
la realizovaná u 113 peãeÀov˘ch a 27
pºúcnych metastáz lieãen˘ch pomocou Cy-
berknife s 2-roãn˘m celkov˘m preÏívaním
u 70 % pacientov (7). 

Na‰a skúsenosÈ s touto metódou je pozi-
tívna. Pacient preÏil 24 mesiacov po Cy-
berknife rádioterapii s lokálnou regresiou

metastatickej lézie a príãina úmrtia bola ne-
onkologického charakteru. 

ZZÁÁVVEERR

Mal˘ tumor je povaÏovan˘ za priazniv˘
prognostick˘ faktor MMU. Prezentujeme
dva prípady pacientov s mal˘m MMCH,
u ktor˘ch do‰lo k neskorému rozvoju me-
tastatického ochorenia a to aj napriek uspo-
kojiv˘m v˘sledkom primárnej lieãby. Na‰a
skúsenosÈ zdôrazÀuje nutnosÈ doÏivotného
skríningu metastáz u pacientov s MMU bez
ohºadu na iniciálnu veºkosÈ tumoru. Na
objavenie a potvrdenie ìal‰ích rizikov˘ch
faktorov rozvoja metastáz u mal˘ch MMU
sú potrebné ìal‰ie ‰túdie. Stereotaktická
rádioterapia Cyberknife sa ukazuje ako
nová sºubná lieãebná modalita solitárnych
peãeÀov˘ch metastáz.

LITERATURA

1. Mortality in patients with small choroidal
melanoma. COMS report no. 4. The Col-
laborative Ocular Melanoma Study
Group, Arch Ophthalmol, 115; 1997, 7:
886–93.

2. Bedikian, A.Y.: Metastatic uveal melano-
ma therapy: current options. Int Ophthal-
mol Clin, 46; 2006, 1: 151–66.

3. Dewas, S., Mirabel, X., Kramar, A. et al.:
Stereotactic body radiation therapy for li-
ver primary and metastases: The Lille ex-
perience.  Cancer Radiother, 16; 2012, 1:
58-69.

4. Diener-West, M., Reynolds, S.M., Agugli-
aro, D.J. et al.: Development of metastatic
disease after enrollment in the COMS tri-
als for treatment of choroidal melanoma:
Collaborative Ocular Melanoma Study
Group Report No. 26. Arch Ophthalmol,
123; 2005, 12: 1639–43.

5. Edelhauser, G., Schicher, N., Berzaczy, D.
et al.: Fotemustine chemoembolization of
hepatic metastases from uveal melanoma:
a retrospective single-center analysis. AJR
Am J Roentgenol, 199; 2012, 6:
1387–92.

6. Eskelin, S., Pyrhonen, S., Summanen,
P. et al.: Tumour doubling times in metas-
tatic malignant melanoma of the uvea: tu-
mour progression before and after treat-
ment. Ophthalmology, 107, 2000, 8:
1443–9.

7. Fumagalli, I., Bibault, J.E., Dewas, S. et
al.: A single-institution study of stereotac-
tic body radiotherapy for patients with un-

resectable visceral pulmonary or hepatic
oligometastases. Radiat Oncol, 7; 2012,
164.

8. Furdová, A., Slezák, P., Chorváth, M. et
al.: No differences in outcome between
radical surgical treatment (enucleation)
and stereotactic radiosurgery in patients
with posterior uveal melanoma. Neoplas-
ma, 57; 2010, 4: 377–81.

9. Furdová, A., StrmeÀ, P., ·ramka, M.:
Complications in patients with uveal mela-
noma after stereotactic radiosurgery and
brachytherapy. Bratisl Lek Listy, 106; 
2005, 12: 401–6.

10. Furdová, A., StrmeÀ, P., Waczulíková,
I. et al.: One-day session LINAC-based
stereotactic radiosurgery of posterior uve-
al melanoma. Eur J Ophthalmol, 22;
2012, 2: 226– 235.

11. Isager, P., Ehlers, N., Overgaard, J.: Pro-
gnostic factors for survival after enucleati-
on for choroidal and ciliary body melano-
mas, Acta Ophthalmol Scand, 82; 2004,
5: 517–25.

12. Klingenstein, A., Haug, A.R., Zech, C.J.
et al.: Radioembolization as locoregional
therapy of hepatic metastases in uveal me-
lanoma patients. Cardiovasc Intervent Ra-
diol, 36; 2013, 1: 158–65.

13. Kodjikian, L., Grange, J.D., Baldo, S. et
al.: Prognostic factors of liver metastases
from uveal melanoma. Graefes Arch Clin
Exp Ophthalmol, 243; 2005, 10:
985–93.

14. Kodjikian, L., Grange, J.D., Rivoire, M.:

Prolonged survival after resection of liver
metastases from uveal melanoma and in-
tra-arterial chemotherapy. Graefes Arch
Clin Exp Ophthalmol, 243; 2005, 6:
622–4.

15. Kujala, E., Makitie, T., Kivela, T.: Very
long-term prognosis of patients with ma-
lignant uveal melanoma, Invest Ophthal-
mol Vis Sci, 44, 2003, 11: 4651–9.

16. Rivoire, M., Kodjikian, L., Baldo, S. et al.:
Treatment of liver metastases from uveal
melanoma. Ann Surg Oncol, 12; 2005,
6: 422–8.

17. Seregard, S., Kock, E.: Prognostic indica-
tors following enucleation for posterior
uveal melanoma. A multivariate analysis
of long-term survival with minimized loss
to follow-up. Acta Ophthalmol Scand, 73;
1995, 4: 340–4.

18. Shields, C.L., Furuta, M., Thangappan,
A. et al.: Metastasis of uveal melanoma
millimeter-by-millimeter in 8033 consecu-
tive eyes. Arch Ophthalmol, 127; 2009,
8: 989–98.

19. Shields, C.L., Shields, J.A., Kiratli, H. et
al.: Risk factors for growth and metastasis
of small choroidal melanocytic lesions.
Ophthalmology, 102; 1995, 9: 1351–61.

20. Singh, A.D., Borden, E.C.: Metastatic uve-
al melanoma. Ophthalmol Clin North Am,
18; 2005, 1: 143–50.

21. Virgili, G., Gatta, G., Ciccolallo, L. et al.:
Survival in patients with uveal melanoma
in Europe. Arch Ophthalmol, 126; 2008,
10: 1413–8.

proLékaře.cz | 13.2.2026


