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Uvedlni melanomy jsou nejcastéjsi primarni nitroo¢ni malignitou u dospélych a predstavuji cca 5-10% vsech melanomd. Volba lécby
uvedlnich melanomu zélezi na misté ristu melanomu, jeho sifeni, velikosti, zrakové ostrosti a celkovém stavu pacienta. Moznosti jsou
u malych melanomu transpupilarni termoterapie a u malych amelanotickych melanomt fotodynamicka terapie. U malych a stfednich
nador( brachyterapie, u velkych nadord teleterapie. Chirurgické feseni se nabizi predevsim u nadord duhovky a cilidrniho téliska
a endoresekce se provadi ve vybranych pfipadech u velkych nadorl s ne pfilis velkou bazi. U velkych melanoma a u bulbt s dalSimi
komplikacemi, které s tim souvisi, je indikovana enukleace. U nador( s prokdzanym extrabulbarnim sifenim se provadi exenterace.
Sledovani tumoru je indikovano u vazné nemocnych starych pacient(i nebo u lidi s klidnym neprogresivnim nalezem.
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Local therapy of uveal melanomas

Uveal melanomas are the most common primary intraocular malignity in adults and accounting for about 5-10% of all melano-
mas. The choise of treatment for uveal melanomas depends on the place of growth of melanoma, its spread, size, visual acuity
and the general condition of the patient. Options for small melanomas are transpupillary thermotherapy, for small amelanotic
melanomas photodynamic therapy and for small and medium tumors brachytherapy or for large tumors teletherapy. Surgical
solutions is offered mainly for melanomas of the iris and ciliary body and endoresection is performed in selected cases for large
tumors with not too wide a base. For large melanomas in eyes with other associated complications the enucleation is indicated.
For tumors with comfirmed extrabulbar spread the exenteration is performer. Tumor monitoring is indicated in cases seriously

ill patients or in cases with a non-progressive finding.
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Uvod

Maligni uvedlni melanom je nejcastéjsi
primarni nitroo¢ni malignita (1, 2, 3). VyrQsta
z neuroektodermovych melanocytl cév-
natky, fasnatého téliska nebo duhovky. Ve
vétsiné pripadu jsou v cévnatce (80-85 %),
méné v fasnatém télisku (5-8 %) a nejméné
v duhovce (3-8 %). Rizikové faktory pro vznik
uvedlniho melanomu jsou predevsim svétla
barva kize a duhovky, pfitomnost syndro-
mu dysplastickych név(, o¢ni melanocytdzy,
neufibromatézy a uvealnich névl. Navzdory
ucinné lokalni terapii se témér u 50 % pacientt
objevi metastazy. Nej¢astéjsim mistem jsou
v 83-90% jatra, dale pak podkozi, plice, kosti

a CNS. V téchto pfipadech je |é¢ba metastaz
uvedlniho melanomu v gesci onkologu.

Pravidelné sledovani

Je doporuceno u védzné nemocnych sta-
rych pacientd a u malych podezielych na-
lezli bez prokazané progrese hodnocené
podle fotodokumentace a pomoci dalsich
vysetiovacich metod. Pigmentové choroidalni
névy, ze kterych se mize maligni melanom
vyvinout, se objevuji asi u 6% bilé populace
a mély by byt sledovany. Choroidalni névy
maji ¢asto na povrchu atrofii retinélniho pig-
mentového epitelu (RPE) a druzy. Udava se,
ze | z5000-8800 névu se zméni v maligni

melanom. Vétsina choroidélnich melanomu
ma prominenci vétsi nez 3 mm, ale rozhodnuti
v hrani¢nich pfipadech, zda se jedna o névus
nebo melanom je velmi obtizné. Proto byly
specifikovany faktory urcujici miru rizika trans-
formace v maligni melanom (4). Z anglického
,To find small ocular melanoma”=TFSOM, kde
Tznamena prominenci vy3si nez 2 mm, F pfi-
tomnost subretinalni tekutiny, S objeveni piiz-
nakd, O ptitomnost lipofuscinu - oranzového
pigmentu a M okraj loziska 3mm nebo méné
od papily zrakového nervu. Pokud neni pfito-
men zadny z téchto faktord, je riziko maligni-
ho zvratu v nasledujicich 5 letech 3 %. Tumory
s 1 faktorem maji sanci 38% a tam, kde jsou
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2 avice faktor je riziko rdstu v 50 %. Nasledné
byly rizikové faktory rozsiteny o UH, pokud je
pfitomna choroidalni exkavace (hollow) na
ultrazvuku, D absence drlz a H predstavuje
nepfitomnost ,halo” okolo pigmentace. Tyto
sledované faktory ndm mohou pomoci pfi
stanoveni diagnézy.

Laserova terapie

Zacala se v oftalmologii pouzivat od roku
1952. Vyuzivala se xenonové vybojka, argono-
vy nebo kryptonovy laser, ale v sou¢asné dobé
ustoupila jinym metodém (5, 6).

Transpupilarni termoterapie-TTT je
neinvazivni metoda Iécby, kdy je infracerve-
né diodové laserové svétlo o 810 nm dodano
dilatovanou zornici na plochu tumoru. Pronika
do hlubsich vrstev choroidey, kde zpUsobu-
je hypertermii 45-60°C. To vede k obliteraci
cév a nasledné nekréze nadorovych bunék.
Laser pronika maximalné do hloubky 4 mm,
a proto Ize pouzit pouze u malych melanomd.
Absorpce diodového svétla je nejlepsi u vice
pigmentovanych nadort. Vyhodou této me-
tody je presné zacileni paprsku, rychly nés-
tup nekrézy a méné komplikaci. Nespornou
vyhodou je moznost provedeni ambulant-
né. Nejcastéjsimi komplikacemi jsou trakce
sitnice, venozni okluze a vznik epimakularni
membrany. Recidivy jsou uvadény ve 3-28 %.
Osetieni je mozné opakovat za cca 3 mésice,
ale pak roste riziko vzniku komplikaci.

Fotodynamicka terapie - PDT vyuziva
fotosenzitivni latky — verteporfinu, ktera je
vychytdvana prednostné v novotvorenych
cévach. Pri nasledném ozareni diodovym la-
serem o vinové délce 690 nm dochazi k selek-
tivni destrukci choroidélnich cév. Soucasné
nejsou poskozeny okolni struktury, nervova
vldkna a retindIni cévy. Vyuziva se k lé¢bé
predevsim choroidélnich hemangiomd, ale

i malych amelanotickych melanom.

Radioterapie

K 1é¢bé malignich uvedlnich melanomu se
vyuziva brachyterapie — intersticidlni metoda
a teleterapie - ozéfeni za zevniho zdroje (5).

Brachyterapie je v sou¢asné dobé nejuzi-
vanéjsi formou radioterapie k 1é¢bé malignich
uvedlnich melanom (7). Prvni Gspésna léc-
ba brachyterapii byla provedena v roce 1915
v Hamburku Deutschannem. Podle britskych
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Obr. 1. Aplikdtor s "Ru

zdroju je jako prvnilécba brachyterapii uvadé-
nd ta, kterd byla uskute¢nénd v Londyné v ro-
ce 1929 Moorem, ktery implantoval radonova
zrna do melanomu pacienta s jednim okem.
22Rn se pouzival jesté v 60. letech Havenerem
a Batleym, ktefi vyvinuli zlaty prstenec s rado-
novym zrny. Ve stejném obdobi zacal Stallard
pouzivat sklerdIni aplikator s ®°Co, ktery se
fixoval na skléru v misté baze nadoru a tento
postup aplikace se viceméné pouziva dodnes.
Vzhledem k tomu, Ze ©°Co md vysokou energii,
a zari¢ nelze efektivné odclonit, dochazelo
k fadé nepfiznivych vedlejsich komplikaci.
Bylo to postizeni ¢ocky, vicek a slzného apa-
ratu, ale i ohrozeni aplikujiciho personalu.
Postupné se od jeho vyuziti ustoupilo a za-
caly se uplatiiovat aplikdtory '°Ru, "I, "2Ir,
103pd,"%8Au, které se v oftalmoonkologickych
centrech vyuzivaji dosud. Terapeuticka davka
se lisi podle typu nddoru, u maligniho me-
lanomu je od 80 do 100Gy na apex nadoru,
u hemangiom( a metastaz je davka 30Gy.
Aplikédtor s 'Ru (obr. 1) emituje beta zafeni
a byl zaveden Lommatzschem v 60. letech
minulého stoleti (obr. 2). Je to nejcastéji po-
uzivany radioizotop k brachyterapii v Evropé.
Aplikator je silny 1 mm a Ruthenium je elektro-
lyticky uloZzeno do vrstvy na konkavni strané
aplikatoru, ktery je ze stfibra. Takto zhotoveny
aplikator dostatecné odcloni prinik zareni
zevné, primérné 95 %, a je vhodny k terapii
nadord do prominence 7mm. Je vyrabén fir-
mou Eckert + Ziegler BEBIG v Némecku v fadé
velikostech (primér 11,6-20,2 mm) a tvarech
(ovélné, ovalné se zdfezem pro opticky nerv
nebo podkovovité pro vyuziti k terapii nadora
cilidrniho téliska).

Nejpouzivanéjsi radioizotop v USA
a Kanadé je '#I, ktery emituje gamma zareni
a mUze byt pouzit k terapii melanom s pro-
minenci do T0mm. Byl vybran pro multicent-

Obr. 2. Uvedini melanom po brachyterapii

rickou studii Collaborative Ocular Melanoma
Study (COMS), kterd probihala v USA v letech
1986-1998 (8). Kromé mnoha dalsich zavéra,
byla porovnavana délka preZiti u pacientli po

brachyterapii s 'l a enukleaci a studie nepro-
kazala signifikantné horsi vysledky v preziti po
brachyterapii nez po enukleaci.

V Ceské republice je brachyterapie s 'Ru
dostupnd v Praze v na ocnich klinikach VFN
a FN Motol.

Teleterapie mUze byt provedena fotony,
elektrony, neutrony nebo urychlenymi tézky-
mi ¢asticemi - protony (5).

Protonova terapie ma proti brachyte-
rapii vyhodu, ze dodava uniformni ozareni
ama méné limitl co se tyka velikosti nadoru.
Protony zpUsobi maximalni ionizaci v mis-
té, kde jsou absorbovany tzv. Bragg's peak.
Dalsi vyhodou je Setteni okolnich tkani. Pfed
ozafenim je nezbytné oznaceni hranic tumo-
ru pomoci 4-7 tantalovych markert (obr. 3).
K imobilizaci hlavy se pouzivd individudlné
vytvorend obli¢ejovd maska a provadi se né-
kolik RTG snimk0 hlavy v rGznych pozicich.
Ziskané informace jsou zpracovany special-
nim softwarem, ktery urci dalsi parametry
(Uhel fixace, modulace protonového paprsku
a pozici tantalovych znacek vici protonovému
proudu protonu). Radioterapie probiha frakci-
onované. Bohuzel v souc¢asné dobé tato moz-
nost terapie neni v Ceské republice dostupna.

Obr. 3. Tantalové markery oznacujici bdzi nddoru
pred protonovou terapif
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Lekselltiv gama niz - LGK byl pGvodné
vyvinut k |é¢bé intrakranialnich ézi, ale zacal se
také pouzivat k [é¢bé orbitalnich a nitroocnich
nador(. Vyhodou je zachrana oka s kompletni
nebo alespon ¢aste¢nou zachranou uzite¢ného
vidéni. Vyuziva se pfedevsim u velkych nado-
rd a u téch, které rostou v blizkosti optického
nervu, kdy nelze provést brachyterapii. LGK ma
201 %°Co zdroji zaméfenych na jedno misto.
Pred ozafenim je provedeno zobrazeni MRI
nebo CT, které pomohou vytvofit ozafovaci
plan. Ten umozni idedlni rozloZzeni davky do
nadoru a ochrani okolni tkdné. Tésné pred oza-
fenim je na hlavu nasazen stereotakticky ram,
ktery stabilizuje polohu hlavy (obr. 4). K ramu
jsou zafixovany lateralni a medidlni pfimy sval
ke znehybnéni oka. Obvykle se ozafuje jednou
dévkou. V Ceské republice je lé¢ba LGK k dis-
pozici v Nemocnici Na Homolce.

CyberKnife je linearni urychlovac vytvo-
feny pro stereotaktickou radioterapii - frak-
cionované ozareni a radiochirurgii — jednora-
zové ozareni nddorl. Pouziva se k 1é¢bé fady
nadorl hlavy a krku, plic, prostaty, slinivky
nebo jater. V oftalmologii je vyuzivan k terapii
stfedné ¢i velkych melanom. Pfed ozafenim
se vytvofi stereotakticka maska k imobilizaci
pohybu hlavy. Po CT nebo MRI vysetieni je
urcena presna velikost, lokalizace a tvar tu-
moru. Software poté vytvofi objem ozafova-
ného tumoru, dévku a urci okolni tkdné, kde
je potieba davku minimalizovat. Je mozné
jednoréazové i frakcionované ozareni. V Ceské
republice je CyberKnife ve Fakultni nemocnici
v Ostravé a nyni nové v Praze v UVN.

LINAC - stereotakticky linearni urychlovac
je vyuzivan k [écbé malych a stfednich me-
lanomu bud’ ozafenim jednorazovym nebo
frakcionovanym. Je dostupny na Slovensku
v Bratislavé v Nemocnici Ruzinov.

Obr. 4. Stereotakticky ram pouzivany pfi ozdreni
LGK
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Komplikacemi po radioterapii mohou byt
¢asné, jako diplopie nebo ptéza. Mezi nej-
Castéjsi pozdni komplikace patfi postradiacni
zmény jako jsou suché oko, postradiacni reti-
nopatie a makulopatie, krvaceni do sklivce,
neuropatie optiku, katarakta, neovaskularni
glaukom nebo recidiva tumoru.

Chirurgicka terapie

Chirurgicka lé¢ba predstavuje fadu vykont
v zavislosti na lokalizaci a velikosti nddoru (5).

Malé duhovkové melanomy se odstra-
ni iridektomii, pokud je tumor lokalizovan
v duhovce, iridotrabekulektomii, kdyZz tumor
pronikd do komorového uhlu, nebo iridocy-
klektomii, pokud nador postihuje duhovku
a ciliarni télisko. U melanom choroidey s ma-
lou bazi rostoucich pred ekvatorem je mozné
provést parcialni lamelarni sklerouvektomii.
U melanom na zadnim pdlu je dalSi moznost
endoresekce pars plana vitrektomii.

Iridektomie (obr. 5) zacind cirkuldrnim
uvolnénim spojivky v kvadrantu, kde nador
roste. V této oblasti se vytvofi sklerdlni la-
mela s bazi pfi limbu a ostrym ndstrojem se
pronikne do predni komory. Poté se odklopfi
rohovka a duhovkovymi ntizkami se odstfih-
ne suspektni tkan cca 3mm do zdravé tkané.
Pokud to rozsah resekce umozni, provede se
iridoplastika k vytvoreni nové pupily. Pfiirido-
trabekulektomii a iridocyklektomii se vytvofi
sklerokornealni lamela a po jejim odklopeni
se odstrani suspektni tkar duhovky, kofene
duhovky, popfipadé ¢ast cilidrniho téliska.

Parcidlni lamelarni sklerouvektomie

Tato operace je indikovana u nadort
s malou bazi rostoucich pred ekvatorem. Pred
operaci je nezbytna laserova fotokoagulace
nebo kryoterapie sitnice a choroidey okoli
tumoru k vytvoreni silnych chorioretinalnich
adhezi. Samotna operace se zahajuje uvol-
nénim spojivky v kvadrantu, kde nador roste
a oznacenim jeho baze. Poté se vytvofi skle-
ralni lamela o tloustce asi 80 % skléry. Po jeho
odklopeni se resekuje cely nddor s pfilehlou
sklérou, protoze u vétsiny tumorl dochazi
k mikroskopickému Sifeni do skléry. Dalsi
variantou je kompletni penetrujici sklerou-
veoretinovitrektomie, kdy se odstrani nador
s celou pfilehlou sklérou. Po uvolnéni spojivky
je ez veden celou tloustkou skléry a nador
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Obr. 5. Maligni melanom duhovky a cildrniho
téliska pred a po iridocyclektomii

je, pti soucasné elektrokoagulaci, kompletné
odstranén. Unikajici sklivec je odstrariovan
Setrnou vitrektomii. Defekt skléry je nahrazen
skleralnim Stépem z tkarové banky.

Endoresekce

Operace se provadi v celkové anestezii
v fizené hypotenzi. Neni podstatnd prominen-
ce nadoru, ale operace je vhodnd u nador(
s mensi bazi. Pfi PPV se po odstranéni hya-
loidni membrany nad nadorem provede elek-
trokoagulace cév v okoli tumoru. Do apexu
nadoru se zavede vitrektom a jsou odstrano-
vany nadorové buriky az na samotnou skléru.
Choroidalni a retindIni cévy jsou osetieny en-
dolaserem a na zavér je aplikovan silikonovy
olej. Pro sniZeni rizika pooperacniho Siteni
nadorovych bunék je doporucovéno ozareni
nadoru pred operaci.

Enukleace

Enukleace byla primarnim [é¢enim uve-
alnich melanom( pfes 100 let. V soucasnosti
jeindikovana u pokrocilych nélezd, kdy nelze
vyuzit jiny zpusob Ié¢by. Provadi se také pre-
devsim u o¢i s nizkou zrakovou ostrosti, bez
nadéje na jeji zlepseni, tam kde je rozsahlé
odchlipeni sitnice a obtizné kontrolovatel-
ny sekundarni glaukom. P¥i operaci je nut-
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na celkova anestesie. Po cirkularni peritomii
spojivky se zafixuji pfimé svaly a oddéli se
od bulbu. Nasledné se prerusi opticky nerv
a vyjme se bulbus. Do enukleacni dutiny se
vklada implantat z porézniho materialu, ja-
ko je hydroxyapatit nebo Medpor, zabaleny
do kadaverdézni skléry (obr. 6). K implantatu
se zafixuji pfimé svaly. Na zavér operace se
implantat prekryva Tenonskou fascii a spojiv-
kou.V pfipadé prokazaného extrabulbarniho
sifeni nadoru v pribéhu operace, je vlozeni
implantatu kontraindikovano, protoze je nut-
né enukleacni dutinu pravidelné kontrolovat.
Sklenéna nebo akrylatova ocni protéza je ob-
vykle individudlné zhotovend a do enukleacni
dutiny se vklada nejdfive za 6 tydnQ, kdy jsou
anatomické poméry ustalené.

Exenterace

Tato operace je indikovéna u rozsahlého
extrabulbarniho Siteni uvealniho melanomu.
Podle rozsahu sifeni se provadi ¢astecna se
zachovanim vi¢ek nebo kompletni's odstrané-
nim vicek. Po sesiti vicek je veden cirkularni rez
nad kosténym okrajem orbity az k periostu.
Pomoci elevatoru se periost nadzdvihuje
a odsttihnou se ligamenta zevniho a vniti-
niho koutku. Nasledné se Setrné uvoliuje
cely obsah oc¢nice az k vrcholu orbity za sou-
Casné vydatné hemostazy elektrokoagulaci.
Odhalend kostni sténa se prekryva oto¢nym
koznim lalokem, transplantovanym koznim la-
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lokem nebo Tierschovymi sazenicemi (obr. 7),
které se ziskavaji vétsinou z predlokti. Po cca 8
tydnech je mozné exenteracni dutinu prekryt
epitézou. Pfi rozsahu nélezu, ktery umoznu-
je zachovani vicek a spojivkového vaku, se
zacina fezem v oboci ve sméru hrany orbity,
odpreparuje se podkozni tkan az na kostény
okraj ocnice a pokracuje se smérem k dolnimu
okraji pod spojivkovym vakem. Tim je uvolnén
témér cely obvod kosténého vchodu ocnice,
vznikly vak se odklopi dolli na tvar a dokon-
¢i se pecliva exenterace orbity. Poté se lalok
priklopi zpét a operace se ukonci sesitim fezu
v jednotlivych vrstvach.

Nové metody

V soucasné dobé se zda velmi slibnou
moznosti pouziti latky AU-011, kterou vyvinula
firma Aura Bioscientes (9). AU-011 obsahuje
virové nanocastice modifikované z lidského
papilomaviru. Aplikuje se do oka a pak se ak-
tivuje diodovym laserem. V souc¢asné dobé
probiha 2. faze klinického vyvoje [é¢by ma-
lych choroidalnich melanomd. Firma planuje
zahajit vyzkum lécby choroidélnich metastéz.

Zaver

Bez ohledu na zvolenou metodu lé¢by
musi byt pacienti v dalsim obdobi pravidelné
sledovani. Provéadi se hodnoceni oftalmosko-
pického nalezu, ultrazvukového a OCT néalezu
ajinych pomocnych vysetieni. Nejprve kazdé
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Obr. 6. Medporovy implantdt pouZivany pfi
enukleaci

Obr. 7. Orbita po exenteraci s Tierschovymi sa-
zenicemi

3 mésice a pfi prokdzané regresi nddoru se

interval sledovani prodluzuje na 6 mésicu.
Pokud dochazi k progresi nélezu, je nutné
rozhodnout o dalsim postupu a zpUsobu lé¢-
by. Soucasné musi probihat pravidelny onko-
logicky screening ve spolupraci s onkology.
V¢asnd detekce metastaz ovlivni lé¢bu i délku

preziti pacientd.
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