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�Czerniak błony naczyniowej oka jest najczęstszym złośliwym nowotworem gałki ocznej, rozwijającym się z melanocy-
tów błony naczyniowej oka, który istotnie różni się od czerniaka spojówki, błon śluzowych i skóry. Postępowanie w tej 
chorobie różni się więc od postępowania w pozostałych postaciach czerniaka. Choroba najczęściej ograniczona jest 
do oka, a jej leczenie miejscowe obejmuje radioterapię i chirurgię. U części chorych pomimo skutecznego leczenia 
miejscowego dochodzi do wystąpienia przerzutów odległych, najczęściej zlokalizowanych w wątrobie. Przedstawione 
tutaj wytyczne obejmują zasady diagnostyki, oceny rokowania oraz leczenia zarówno choroby ograniczonej do gałki 
ocznej, jak i choroby w stadium z przerzutami. Omówiono również zasady postępowania w czerniaku spojówki. Zalecenia 
powstały w oparciu o przegląd piśmiennictwa oraz opinie ekspertów i są zaopatrzone w ocenę siły i wiarygodności.
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Wprowadzenie
Zdaniem autorów i redaktorów opracowanie zawiera najbar-
dziej uzasadnione zasady postępowania diagnostyczno-tera-
peutycznego. Przygotowano je z uwzględnieniem wartości 
dowodów naukowych i kategorii rekomendacji. Zasady po-
stępowania powinny być zawsze interpretowane w kontek-
ście indywidualnej sytuacji klinicznej. Zalecenia nie zawsze 
odpowiadają bieżącym zasadom refundacji, które obowiązują 
w Polsce i jest to opisane w tekście. W przypadku wątpliwości 
należy ustalić obecne możliwości refundowania poszczegól-
nych procedur. Jakość dowodów naukowych i kategorie reko-
mendacji określono według następujących kryteriów:

1.	 Jakość naukowych dowodów:
I.	 Dowody z co najmniej jednego dużego kontrolowa-

nego badania klinicznego z randomizacją (randomized 
controlled trial – RCT) o wysokiej jakości metodolo-
gicznej (niskie ryzyko błędu systematycznego) lub 
metaanalizy poprawnie zaprojektowanych RCT bez 
istotnej heterogeniczności.

II.	 Małe RCT lub duże RCT z ryzykiem błędu syste-
matycznego (niższa jakość metodologiczna) lub 
metaanalizy takich badań lub RCT z istotną hetero-
genicznością.

III.	 Prospektywne badania kohortowe.
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IV.	 Retrospektywne badania kohortowe lub badania kli-
niczno-kontrolne.

V.	 Badania bez grupy kontrolnej, opisy przypadków, opi-
nie ekspertów.

2.	 Siła zaleceń:
1.	 Zalecenie oparte na materiale dowodowym wysokiej 

jakości, w przypadku którego zespół ekspercki osiągnął 
jednomyślność lub wysoki poziom konsensusu.

2A.	Zalecenie oparte na materiale dowodowym niższej 
jakości, w przypadku którego zespół ekspercki osiągnął 
jednomyślność lub wysoki poziom konsensusu.

2B.	 Zalecenie oparte na materiale dowodowym niższej 
jakości, w przypadku którego zespół ekspercki osiągnął 
umiarkowany poziom konsensusu.

3.	 Zalecenie oparte na materiale dowodowym na jakim-
kolwiek poziomie jakości, w przypadku którego zespół 
ekspercki nie osiągnął konsensusu.

Zakres i cel wytycznych
Wytyczne te zawierają zalecenia dotyczące zapobiegania, 
rozpoznawania i leczenia czerniaków błony naczyniowej oka 
i czerniaków spojówki.  Adresowane są do osób odpowie-
dzialnych za organizację i sprawujących opiekę nad chorymi 
z czerniakami na wszystkich poziomach opieki zdrowotnej, 
w tym lekarzy, pielęgniarek i farmaceutów. Wytyczne powstały, 
aby – w oparciu o dostępne dowody naukowe – usystema-
tyzować oraz ujednolicić praktykę kliniczną, a tym samym 
zapewnić chorym jak najlepszą opiekę.

W dokumencie przedstawiono szereg opcji diagnostycz-
no-terapeutycznych, które pozwalają klinicystom na wybór 
najodpowiedniejszej dla każdego pacjenta metody postępo-
wania. Wytyczne przedstawiają interwencje, które mogą być 
preferowane ze względu na profil skuteczności i bezpieczeń-
stwa w porównaniu z innymi technologiami medycznymi. 
Ponadto wytycze wskazują metody finansowane ze środków 
publicznych w polskim systemie opieki zdrowotnej oraz za-
wierają analizę skuteczności alternatywnych opcji leczenia 
(w tym nierefundowanych).

Metodologia
Aby odnaleźć istotne dowody naukowe, przeprowadzono 
niesystematyczne wyszukiwanie wytycznych praktyki klinicz-
nej i przeszukano bazy informacji medycznej. Wyszukiwanie 
wytycznych praktyki klinicznej obejmowało zalecenia postę-
powania diagnostyczno-terapeutycznego w czerniaku błony 
naczyniowej oka i spojówki opublikowane w językach polskim, 
angielskim i niemieckim w latach 2016–2021. Do przeglądu 
włączono zalecenia Europejskiego Towarzystwa Onkologii 
Medycznej (European Society of Medical Oncology – ESMO), 
Amerykańskiego Towarzystwa Onkologii Klinicznej (American 
Society of Surgical Oncology – ASCO), National Comprehensive 
Cancer Network (NCCN), American Academy of Dermatology 
(AAD), Europejskiego Towarzystwa Dermatoonkologiczne-

go (European Association of Dermato-Oncology – EADO), 
Scottish Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), Cancer 
Council Australia (CCA), Japońskiego Towarzystwa Derma-
tologicznego (Japanese Dermatological Association – JDA), 
Arbeitsgemeinschaft der Wissenschaftlichen Medizinischen 
Fachgesellschaften (AWMF) oraz Polskiego Towarzystwa On-
kologii Klinicznej (PTOK).

Przeprowadzono także niesystematyczne przeszukiwa-
nie baz informacji medycznej (PubMed) w celu uzyskania 
kluczowej literatury. W przeglądzie uwzględniono wszystkie 
badania kliniczne II i III fazy opublikowane w latach 1990–2021, 
które zawierały hasła: czerniak oka (ocular melanoma), czerniak 
błony naczyniowej (uveal melanoma) oraz czerniak spojówki 
(coniunctival melanoma).

Zalecenia zawarte w wytycznych pochodzą z krytycznej oceny 
dowodów, połączonej z wiedzą kliniczną i konsensusem multidy-
scyplinarnego panelu specjalistów. Spisano je zgodnie z zasadami 
formułowania i przyjmowania zaleceń opisanymi w dokumencie 
Konsensus w zakresie metodyki opracowywania wytycznych praktyki 
klinicznej w onkologii pod auspicjami Narodowego Instytutu Onko-
logii i Agencji Oceny Technologii Medycznej i Taryfikacji [1]. Panel 
specjalistów pracował wspólnie nad końcowym dokumentem 
w formie konsensusu (nie zgłoszono zdań odrębnych) i przez 
cały czas dokument był dostępny dla wszystkich członków pa-
nelu. Wszyscy paneliści wypełnili deklaracje ujawnienia konfliktu 
interesów, przedstawiono także potencjalne konflikty interesów.

Czerniak oka
Czerniak błony naczyniowej oka
Epidemiologia i etiologia
Czerniak błony naczyniowej oka to najczęstszy złośliwy, pier-
wotny nowotwór wewnątrzgałkowy u osób dorosłych [2–6]. 
Znacząco różni się od czerniaka spojówki, błon śluzowych i skó-
ry [7]. Według danych Krajowego Rejestru Nowotworów (KRN) 
z 2018 roku nowotwory oka (C69) stanowią 0,3% wszystkich 
nowotworów – w Polsce (523 przypadki), z czego większość 
to czerniak błony naczyniowej. Śmiertelność z tego powodu 
wynosiła 0,1% (121 zgonów) [8]. Częstość jego występowania 
różni się w zależności od rasy i szerokości geograficznej. Zapa-
dalność jest największa wśród rasy kaukaskiej (98% wszystkich 
chorych) oraz na wyższych szerokościach geograficznych. 
W państwach śródziemnomorskich to 2 nowe przypadki na 
1 mln mieszkańców na rok, podczas gdy w krajach skandynaw-
skich to 8–11/1 mln mieszkańców. W Stanach Zjednoczonych 
pojawia się średnio 4,3 nowych przypadków na rok na 1 mln 
osób [4, 6, 9, 10]. 

Dzieci rzadko chorują na ten typ nowotworu, a dodatkowo 
rokowanie w ich przypadku jest znacząco lepsze (5- i 10-letnie 
przeżycie wynosi 97% i 92%) [11, 12]. 

Czerniak rozwija się z melanocytów błony naczyniowej, 
z różną częstością zajmując poszczególne jej części. W tęczów-
ce spotyka się go w około 4–6%, w ciele rzęskowym: w 6–9%, 
najczęściej w naczyniówce: w 85–90% [2, 13, 14]. 
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Ocena stopnia zaawansowania i czynniki rokownicze
Rokowanie w czerniaku błony naczyniowej gałki ocznej zależy 
od wielu czynników. Jednym z nich jest wielkość guza pier-
wotnego (największa średnica podstawy oraz wysokość). Guzy 
większe dają mniejsze szanse przeżycia. Zwiększenie wysokości 
guza o 1 mm powoduje wzrost ryzyka powstania przerzutów 
o 5% w ciągu 10 lat [3, 15]. Na podstawie oceny grubości (wy-
sokości) dokonano podziału guzów na małe (small; 0–3 mm), 
średnie (medium; 3,1–8,0 mm) i duże (large; >8 mm). Śmier-
telność 5-, 10- i 20-letnia wynosiła w poszczególnych grupach 
odpowiednio 6%, 12% i 20%, następnie 14%, 26% i 37% oraz 
w ostatniej grupie 35%, 49% i 67% [3, 15]. Kolejnym czynnikiem, 
który wpływa negatywnie na rokowanie, jest zajęcie przez guz 
ciała rzęskowego. W tym przypadku u 33% pacjentów poja-
wiają się przerzuty – w ciągu 10 lat obserwacji. Gdy nowotwór 
obejmuje tęczówkę, przerzuty pojawiają się u 7% chorych, 
a gdy obejmuje naczyniówkę – u 25%. 

Innymi czynnikami pogarszającymi rokowanie i związa-
nymi z większą skłonnością do powstawania przerzutów są 
następujące cechy histopatologiczne: 
•	 typ nabłonkowatokomórkowy czerniaka, 
•	 głębokie naciekanie ściany gałki ocznej (twardówki), 
•	 obecność nacieków zewnątrzgałkowych, 
•	 wysoki indeks mitotyczny, 
•	 naciek nerwu wzrokowego, 
•	 unaczynienie własne guza z tendencją do tworzenia łuków, 

odgałęzień, zamkniętych pętli i sieci naczyniowych,
•	 naciek zapalny w masie guza (szczególnie limfocytów T 

i makrofagów) [2, 16, 17]. 
Z wysokim ryzykiem powstania przerzutów związane są 

zaburzenia genetyczne, takie jak monosomia chromosomu 3, 
liczne kopie 1q, 6p i 8q, utrata 1p, 6q i 8p oraz mutacje genów 
BAP1, GNAQ i GNA11 [2, 18]. Z kolei mutacja w genie EIF1AX 
wiąże się z dobrym rokowaniem [2, 18]. Badania genetyczne 
nie są rekomendowane do rutynowego zastosowania, choć 
mogą mieć wpływ na schemat badań kontrolnych po leczeniu 
miejscowym [IV, 2B].

Miejscowa kontrola po leczeniu czerniaka naczyniówki 
oka jest bardzo wysoka (86–98%) i uzyskiwana w wyniku 
zastosowania różnych zachowawczych metod leczenia, ta-
kich jak: brachyterapia, terapia protonowa, przezźreniczna 
termoterapia (transpupillary thermotherapy – TTT), endo- lub 
egzoresekcja guza oraz ich różna kombinacja [II, 2A] [2, 19]. 
W bardzo dużych guzach, czyli takich, których średnica 
podstawy jest większa od 20 mm, lub wysokość przekracza 
12 mm, oraz jeśli nowotwór w znacznym stopniu zajmuje 
tarczę nerwu wzrokowego, najlepszym sposobem leczenia 
nadal pozostaje zabieg usunięcia gałki ocznej [20] [III, 2A]. 
Duży problem w tym schorzeniu stanowi ciągle około 50% 
śmiertelność z powodu uogólnionego rozsiewu, w przypadku 
którego metody leczenia są bardzo ograniczone [2, 21]. W po-
nad 90% przypadków przerzuty lokalizują się w wątrobie, 
mimo dobrych efektów leczenia miejscowego [2, 21]. Jest to 

spowodowane skłonnością czerniaka błony naczyniowej do 
tworzenia mikroprzerzutów we wczesnych stadiach rozwoju 
oraz obecnością komórek nowotworowych w łożysku naczy-
niowym przed podjęciem leczenia [2, 21].

W ocenie stopnia zaawansowania i w rokowaniu czernia-
ka błony naczyniowej oka stosuje się klasyfikację AJCC TNM 
opracowaną przez American Joint Committee on Cancer, która 
uwzględnia wielkość największej podstawy guza, jego grubość 
(wysokość), zajęcie ciała rzęskowego, obecność i wielkość 
nacieku zewnątrzgałkowego oraz występowanie przerzutów 
[22]. Zajęcie regionalnych węzłów chłonnych w przypadku 
czerniaka błony naczyniowej występuje niezmiernie rzadko 
[23] (tab. I). Aby ocenić ryzyko wystąpienia przerzutów, należy 
rozważyć także wykonanie wymienionych analiz genetycz-
nych, z uwzględnieniem w pierwszej kolejności monosomii 
chromosomu 3 i mutacji BAP1 [2] (III, 2B).

Objawy
Około 1/3 pacjentów z czerniakiem błony naczyniowej oka nie 
zgłasza żadnych objawów, a jeśli jakieś wystąpią, to są one 
niecharakterystyczne [24] . Do najczęstszych należą: pogorsze-
nie ostrości wzroku i zaburzenia pola widzenia. Może również 
wystąpić ból z powodu podwyższonych wartości ciśnienia 
wewnątrzgałkowego, a także pojawić się „zasłona” przed okiem 
lub zniekształcenie obrazu [24].

Badania diagnostyczne
1.	 Badanie okulistyczne przedniego odcinka gałki ocznej 

w lampie szczelinowej (III, 2A).
2.	 Badanie dna oka po poszerzeniu źrenicy (preferowana 

oftalmoskopia pośrednia) (III, 2A).
3.	 Badanie ultrasonograficzne (III, 2A):

a)	 ultrabiomikroskopia – badanie ultrasonograficzne 
przedniego odcinka gałki ocznej, ciała rzęskowego 
oraz przedniej części naczyniówki,

b)	 ultrasonografia tylnego odcinka gałki ocznej (stwier-
dzenie kształtu grzybiastego guza jest typową cechą 
czerniaka błony naczyniowej).

4.	 Optyczna koherentna tomografia (optical coherence tomo-
graphy – OCT) (III, 2A). 

5.	 Wykonanie fotografii obserwowanej zmiany w celu stwier-
dzenia ewentualnej progresji (III, 2A). 

6.	 Gonioskopia – gdy zachodzi podejrzenie, że zmiana zaj-
muje lub dochodzi do kąta przesączania (III, 2A).

7.	 Diafanoskopia, czyli transiluminacja (uwidacznia podstawę 
guza) (III, 2A).

8.	 Badania dodatkowe (wykonywane w razie wątpliwości 
diagnostycznych) (III, 2B):
a)	 angiografia fluoresceinowa,
b)	 angiografia indocyjaninowa,
c)	 tomografia komputerowa oczodołów,
d)	 rezonans magnetyczny oczodołów,
e)	 autofluorescencja [19].



392

Tabela I. Guz pierwotny – cecha T

T (guz  
pierwotny)

Zaawansowanie choroby

wszystkie czerniaki błony naczyniowej gałki ocznej

TX nie można ocenić guza pierwotnego

T0 nie stwierdza się guza pierwotnego

tęczówka

T1 guz ograniczony do tęczówki

T1a guz ograniczony do tęczówki, obejmujący nie więcej niż 3 godziny zegarowe

T1b guz ograniczony do tęczówki, obejmujący więcej niż 3 godziny zegarowe

T1c guz ograniczony do tęczówki z jaskrą wtórną

T2 guz tęczówki obejmujący ciało rzęskowe i/lub naczyniówkę

T2a guz tęczówki obejmujący ciało rzęskowe, bez jaskry wtórnej

T2b guz tęczówki obejmujący naczyniówkę, bez jaskry wtórnej

T2c guz tęczówki obejmujący ciało rzęskowe i/lub naczyniówkę, z jaskrą wtórną

T3 guz tęczówki obejmujący ciało rzęskowe i/lub naczyniówkę z naciekiem twardówki

T3a guz tęczówki obejmujący ciało rzęskowe i/lub naczyniówkę z naciekiem twardówki i jaskrą wtórną

T4 czerniak z naciekiem zewnątrzgałkowym (poza twardówkę)

T4a naciek zewnątrzgałkowy czerniaka tęczówki o największej średnicy ≤5 mm

T4b naciek zewnątrzgałkowy czerniaka tęczówki o największej średnicy >5 mm

ciało rzęskowe i naczyniówka

T1 guz pierwszej kategorii wielkości

T1a guz pierwszej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego i nacieku pozagałkowego

T1b guz pierwszej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego

T1c guz pierwszej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego, i z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm 

T1d guz pierwszej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego i z naciekiem pozagałkowym największej średnicy ≤5 mm

T2 guz drugiej kategorii wielkości

T2a guz drugiej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego i nacieku pozagałkowego

T2b guz drugiej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego

T2c guz drugiej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego, ale z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm

T2d guz drugiej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego i z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm

T3 guz trzeciej kategorii wielkości

T3a guz trzeciej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego i nacieku pozagałkowego

T3b guz trzeciej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego

T3c guz trzeciej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego, ale z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm

T3d guz trzeciej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego i z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm

T4 guz czwartej kategorii wielkości

T4a guz czwartej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego i nacieku pozagałkowego

T4b guz czwartej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego

T4c guz czwartej kategorii wielkości bez zajęcia ciała rzęskowego, ale z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm

T4d guz czwartej kategorii wielkości z zajęciem ciała rzęskowego i z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy ≤5 mm

T4e guz dowolnej kategorii z naciekiem pozagałkowym o największej średnicy >5 mm

Do określenia cechy T w przypadku czerniaka ciała rzęskowego i naczyniówki konieczne jest wcześniejsze zakwalifikowanie guza do odpowiedniej kategorii wielkości na 
podstawie wysokości oraz największej średnicy podstawy guza (ryc. 1)
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9.	 Biopsja guza, nadal jest kontrowersyjna ze względu na 
zwiększenie ryzyka uogólnionego rozsiewu oraz wysoki 
odsetek fałszywie negatywnych wyników [25] (III, 2A) [26] 
(NCCN Guidelines. Uveal Melanoma. Version 3.2020).

Diagnostyka różnicowa
Czerniak błony naczyniowej gałki ocznej wymaga różnico-
wania z przerzutami nowotworów o innej lokalizacji oraz 
ze znamionami barwnikowymi [19, 27]. Bardzo ważne jest 
odróżnienie atypowego znamienia barwnikowego od ma-
łego czerniaka (reguła TFSOM opracowana przez Shields 
i wsp.) [28] (III, A). Rzadziej w diagnostyce różnicowej bierze 
się pod uwagę: 
•	 naczyniaka naczyniówki (ograniczonego lub rozlanego), 
•	 chłoniaka wewnątrzgałkowego, 
•	 naczyniaki siatkówki, 
•	 kostniaka, 
•	 kalcyfikacje siatkówkowo-naczyniówkowe, 
•	 gwiaździaka (astrocytoma), 
•	 zwyrodnienie plamki związane z wiekiem (age-related ma-

cular degeneration – AMD), zwłaszcza postać wysiękową 
[19, 27].
Klasyfikacja stopni zaawansowania TNM wg AJCC rewizja 

VIII została przedstawiona w tabelach I–IV. W tabeli V przed-
stawiono ocenę budowy histologicznej [22].

Cechy guza takie jak największa średnica i grubość (wyso-
kość) są stosowane w celu określenia kategorii wielkości (tab. I, 
ryc. 1 – cecha T). Określenie pT jest wymagane w przypadku 
czerniaków z ciała rzęskowego i naczyniówki, ale jest możliwe 
do wykonania tylko w wtedy, gdy pierwotnym leczeniem 
było wyłuszczenie gałki ocznej (enukleacja). W tych sytuacjach 
właściwa technika jest niezbędna, aby uwidocznić największą 

średnicę podstawy i grubość (wysokość) guza w usuniętych 
gałkach ocznych. Aby to osiągnąć gałka oczna powinna być 
prześwietlona silnym źródłem światła, żeby odwzorować cień 
guza na twardówce i określić jego położenie w stosunku do 
nerwu wzrokowego. Gałkę należy przeciąć tak, aby płaszczy-
zna przekroju zawierała największą średnicę podstawy guza, 
opierała się na cieniu oraz przechodziła przez środek tarczy, 
a także nerwu wzrokowego.      

Dawniej w ocenie klinicznej wymiarów guza największą 
średnicę podstawy wyrażano w wielokrotności średnicy tarczy 
nerwu wzrokowego (DD) (średnio 1 DD = 1,5 mm), a grubość 
(wysokość) guza w dioptriach (średnio 3 dioptrie = 1 mm). 
Obecnie standardem jest określenie wielkości parametrów 
guza wewnątrzgałkowego w milimetrach na podstawie po-
miarów wykonanych w badaniu ultrasonograficznym (określe-
nie cechy T) [22]. Przy czym większość pacjentów z czernia-
kiem błony naczyniowej oka jest leczona zachowawczo, więc 
jedyną metodą pozwalającą ocenić wielkość guza pozostaje 
ultrasonografia.

Leczenie
Leczenie miejscowe czerniaka błony naczyniowej można po-
dzielić na dwa zasadnicze typy.
1.	 Leczenie zachowawcze, które pozwala zachować gałkę 

oczną, a nawet w pewnych przypadkach użyteczną ostrość 
wzroku. 

Radioterapia (II, 2A): 
•	 Brachyterapia (stosowana najczęściej) z użyciem różnych 

pierwiastków promieniotwórczych, która pozwala na bar-
dzo dobrą miejscową kontrolę guza na poziomie 95–98% 
[29, 30]. Powszechnie stosowane są izotopy rutenu-106 

Tabela II. Regionalne węzły chłonne – cecha N

N (regionalne 
węzły chłonne)

Zaawansowanie choroby

Nx nie można ocenić regionalnych węzłów chłonnych*

N0 nie stwierdza się przerzutów w regionalnych węzłach chłonnych

N1 stwierdza się przerzuty w regionalnych węzłach chłonnych lub oddzielne nacieki nowotworowe w oczodole

N1a przerzuty w jednym lub więcej  regionalnych węzłach chłonnych

N1b oddzielne nacieki nowotworowe w oczodole bez ciągłości z gałką oczną, bez przerzutów do węzłów chłonnych regionalnych

*Regionalne węzły chłonne obejmują węzły chłonne przeduszne, podżuchwowe i szyjne

Tabela III. Przerzuty odległe – cecha M

M (przerzuty 
odległe)

Zaawansowanie choroby

M0 nie stwierdza się cech obecności przerzutów odległych

M1 stwierdza się przerzuty odległe

M1a średnica największego przerzutu odległego ≤3 cm

M1b średnica największego przerzutu zawiera się między 3,1–8,0 cm

M1c średnica największego przerzutu >8 cm
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(Ru-106) oraz jodu-125 (I-125). Znacznie rzadziej używa się 
palladu (Pd-103) i irydu (Ir-192) ze względu na krótki czas 
połowiczego rozpadu i związane z tym bardzo wysokie 
koszty terapii. Ru-106 jest skuteczny w leczeniu guzów do 
5 mm wysokości, lub do 6 mm, ale w połączeniu z przezźre-
niczną termoterapią (TTT). I-125 jest stosowany w leczeniu 
guzów, których grubość wynosi od 5 mm, ale nie przekracza 
10–12 mm. Ważnym czynnikiem determinującym użycie 
aplikatorów jest także podstawa guza, która nie powinna 

przekraczać średnicy aplikatora i może wynosić najwyżej 
18 mm, co pozwala zachować bezpieczny margines [31]. 
Dawka na szczyt guza nie powinna być mniejsza niż 70 
Gy, a dla I-125 najlepiej, gdy wynosi około 82,5 Gy [31–35].

•	 Radioterapia protonowa – pozytywny wynik miejscowy 
uzyskuje się w 95–98% przypadków. W terapii używa się 
skolimowanej wiązki protonów lub jąder helu. Napro-
mienianie wykonuje się przez 4 kolejne dni z sumaryczną 
dawką na szczyt guza 60 Gy (4 × 15 Gy) [36].

Rycina 1.  Klasyfikacja czerniaka ciała rzęskowego i błony naczyniowej oka na podstawie grubości i wielkości guza pierwotnego

Grubość guza pierwotnego Wielkość (mm)

>15 4 4 4 4 4 4 4

12,1–15,0 3 3 3 3 3 4 4

9,1–12 3 3 3 3 3 3 4

6,1–9,0 2 2 2 2 3 3 4

3,1–6,0 1 1 1 2 2 3 4

≤3,0 1 1 1 1 2 2 4

≤3,0 3,1–6,0 6,1–9,0 9,1–12 12,1–15,0 15,1–18,0 >18,0

Największy wymiar podstawy guza (mm)

Tabela IV. Stopień zaawansowania nowotworu

Stopień Cecha T Cecha N Cecha M

I T1a N0 M0

IIA T1b–d N0 M0

T2a N0 M0

IIB T2b N0 M0

T3a N0 M0

IIIA T2c–d N0 M0

T3b–c N0 M0

T4a N0 M0

IIIB T3d N0 M0

T4b–c N0 M0

IIIC T4d–e N0 M0

IV dowolne T N1 M0

dowolne T dowolne N M1 a–c

Tabela V. Ocena budowy histologicznej (grading) – cecha G

G (stopień 
złośliwości 
histologicznej)

Budowa histologiczna guza

GX nie można ocenić rodzaju histologicznego

G1 czerniak wrzecionowatokomórkowy (>90% komórek wrzecionowatych)

G2 czerniak z komórek mieszanych (>10% komórek nabłonkowatych i <90% komórek wrzecionowatych)

G3 czerniak nabłonkowatokomórkowy (>90% komórek nabłonkowatych)
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•	 Radioterapia stereotaktyczna. 
Miejscowe, oszczędzające leczenie chirurgiczne (II, 2A):
•	 Egzoresekcja – stosuje się ją w leczeniu zmian zlokali-

zowanych w tęczówce, ciele rzęskowym lub przedniej 
naczyniówce [2]. Guz usuwa się pod płatkiem twardówki, 
w skojarzeniu z brachyterapią [2].

•	 Endoresekcja – można wykonać ją po wcześniejszej ra-
dioterapii. Guza usuwa się w trakcie zabiegu pars plana 
witrektomii [37–39]. 

Leczenie laserowe:
•	 Przezźreniczna termoterapia (TTT) przeznaczona jest do 

leczenia małych czerniaków. Najczęściej stosowana z bra-
chyterapią, szczególnie w lokalizacji przytarczowej guza, 
tzw. metoda kanapki (sandwich therapy) (III, 2B).

•	 Terapia fotodynamiczna – eksperymentalna i kontrower-
syjna terapia, z użyciem światłouczulającego barwnika 
(werteporfiny), do leczenia amelanotycznych, małych czer-
niaków [40, 41] (IV, C) – ten rodzaj terapii nie jest obecnie 
refundowany w Polsce.

2.	 Leczenie chirurgiczne radykalne
Enukleacja, czyli usunięcie (wyłuszczenie) gałki ocznej. Rekomen-
dowane, gdy guz ma powyżej 12 mm grubości oraz powyżej 20 
mm podstawy, a także gdy nowotwór nacieka nerw wzrokowy 
lub występuje jaskra wtórna [20] (III, 2A). Zaleca się jednoczasowo, 
po usunięciu gałki ocznej, wszczepienie implantu oczodołowego 
– pod warunkiem braku obecności cech nacieku zewnątrzgał-
kowego, oraz oprotezowanie oczodołu do 14 dni od zabiegu.

Egzenteracja, czyli wypatroszenie oczodołu, jest wskazana, 
gdy występuje masywny naciek zewnątrzgałkowy.

Zarówno diagnostyka i kwalifikacja do leczenia, jak i lecze-
nie czerniaka błony naczyniowej powinno być przeprowadza-
ne  w ośrodkach onkologii okulistycznej przez doświadczonych  
w tym temacie specjalistów.

Leczenie w stadium uogólnienia
Leczenie uogólnionego czerniaka błony naczyniowej gałki 
ocznej pozwala przedłużyć przeżycie, o kilka do kilkunastu 
miesięcy, zwłaszcza jeżeli możliwe jest zastosowanie metod 
leczenia miejscowego przerzutów w wątrobie.

Kluczowym elementem decydującym o długości przeżycia 
chorych z czerniakiem błony naczyniowej oka jest obecność 
przerzutów w wątrobie. Wątroba jest najczęstszym miejscem 
przerzutów – 70–90% przypadków, przy czym jedynym miej-
scem przerzutów – w ok. 50%. Przerzuty czerniaka naczyniówki 
oka rozsiewają się drogą krwionośną. Przeżycie po stwierdzeniu 
zmian przerzutowych w wątrobie jest zazwyczaj krótkie, z me-
dianą 2–3 miesięcy. Przerzuty tego nowotworu do wątroby 
klasyfikuje się jako:
•	 stadium 1: ≤50 µm średnicy, 
•	 stadium 2: 51–500 µm,
•	 stadium 3: >500 µm,

W tym ostatnim stadium dochodzi do dwóch typów wzro-
stu przerzutu:
•	 infiltracji i zastępowania zrazików wątrobowych z około-

zrazikowymi przegrodami włóknistymi,
•	 powstawania dużych wysp komórek nowotworowych 

przylegających do małych żyłek wrotnych.
W trakcie progresji guz staje się unaczyniony i aktywny 

mitotycznie [42, 43].
Jak dotychczas nie ma ustalonych, uzgodnionych metod 

postępowania u takich chorych. W piśmiennictwie opisywane 
są różne metody zabiegowego leczenia, w tym:
•	 resekcja wątroby, 
•	 izolowana perfuzja wątroby, 
•	 chemoinfuzja dotętnicza, 
•	 chemoembolizacja przeztętnicza, 
•	 immunoembolizacja, 
•	 selektywna radioterapia, 
•	 metody termoablacyjne (radiofrequency ablation – RFA, 

microwave ablation – MWA).
W literaturze istnieje kilkanaście publikacji, w większości 

retrospektywnych, które analizują wyniki leczenia chorych 
poddanych resekcji wątroby. Znacząca liczba publikacji nie 
zawiera grupy porównawczej albo porównuje z historyczną 
grupą pacjentów operowanych, bądź z pacjentami leczo-
nymi zachowawczo. Przegląd systematyczny opublikowany 
w 2020 roku obejmuje grupę blisko 800 operowanych chorych 
z całkowitym przeżyciem od 10 do 35 miesięcy w porówna-
niu z przeżyciem od 9 do 15 miesięcy w grupie leczonych 
systemową chemioterapią [44]. W najbardziej licznej grupie 
w analizie retrospektywnej – 255 chorych poddanych resekcji 
– mediana przeżycia wyniosła 14 miesięcy, w porównaniu do 
grupy leczonej zachowawczo – 8 miesięcy.

Leczenie chirurgiczne polegało najczęściej na klasycznej 
resekcji miąższu wątroby wraz ze zmianą ogniskową. Niekiedy 
resekcję uzupełniała chemioterapia dotętnicza, chemoembo-
lizacja bądź termoablacja.

Istnieją doniesienia o możliwości skutecznego wykorzy-
stania technik laparoskopowych do resekcji i/lub uzupełnia-
jącej termoablacji. Jest to metoda relatywnie bezpieczna, bez 
śmiertelności okołooperacyjnej, a z chorobowością rzędu 19%. 
Mediana przeżycia w tej grupie wynosi 35 miesięcy [44]. Za-
zwyczaj chorzy z przerzutami czerniaka są poddawani małym 
resekcjom – nie więcej niż 1–2 segmenty wątroby.

Wspomniane wyniki leczenia chirurgicznego mogą być 
obciążone błędem selekcji chorych, gdyż do zabiegu resekcji 
kwalifikowani są pacjenci z korzystną biologią nowotworu, 
a także z mniej zaawansowanymi liczbowo i objętościowo 
ogniskami przerzutowymi w wątrobie. 

Zatem, wobec niskiej jakości dowodów, trudno rekomen-
dować leczenie chirurgiczne w tej grupie chorych. Jednak 
resekcja przerzutów w wątrobie powinna być rozważana 
w starannie wyselekcjonowanej grupie chorych, u których:
•	 przewiduje się długi okres przeżycia, 
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•	 nie stwierdzono zmian pozawątrobowych,
•	 występują technicznie radykalne resekcyjne (R0) zmiany 

ogniskowe. 
W wielu badaniach mediana całkowitego przeżycia tych 

pacjentów wyniosła ponad 20 miesięcy po resekcji przerzutów, 
a częstość resekcji R0 wahała się od 27% do 88%. 

Niewątpliwie potrzebne i konieczne są dalsze badania z ran-
domizacją i prospektywne, uwzględniające podobne kryteria 
kwalifikacji chorych do resekcji, protokoły leczenia oraz punk-
ty końcowe. Ich celem powinno być porównanie wyników 
i ustalenie rekomendacji dotyczących resekcji wątroby [21]. 
Aktualnie stosowanymi metodami leczenia chorych na czerniaka 
gałki ocznej z przerzutami do wątroby są chirurgiczne wycięcie 
(pod warunkiem obecności pojedynczych ognisk, co zdarza się 
rzadko), chemoembolizacja/radioembolizacja lub termoablacja 
przerzutów w wątrobie oraz leczenie systemowe [2, 45] (III, A). 

W badaniach klinicznych podejmowane są próby z zasto-
sowaniem terapii, których celem jest wpływ na szlak przemian 
PKC–MAPK, modyfikujących mechanizmy epigenetyczne (np. 
Vorinostat) lub inhibitory punktów kontrolnych układu immu-
nologicznego (niewielkie efekty były obserwowane w bada-
niach II fazy głównie przy zastosowaniu skojarzenia niwolumabu 
z ipilimumabem) [46, 47]. Jak dotąd badania te nie przyniosły 
pozytywnych wyników [2, 48]. Wyjątek stanowi zastosowanie 
tebentafuspu (IMCgp100) – nowej cząsteczki bispecyficznej 
ukierunkowanej na limfocyty T przy obecności HLA-002, która 
pozwala na uzyskanie korzyści w zakresie czasu przeżycia całko-
witego (OS) zarówno w porównaniu do danych historycznych 
(badanie II fazy [49] – mediana OS 16,8 miesiąca), jak i aktywnego 
komparatora (badanie III fazy – odsetek OS rocznych 73% vs. 58%, 
HR (0,51) [50] (I, 2A). Lek ten został zarejestrowany w Unii Euro-
pejskiej w marcu 2022 roku, ale nie jest refundowany w Polsce.

Pewną trudnością pozostaje ustalenie czasu trwania lecze-
nia tebentafuspem, ponieważ poprawa przeżyć całkowitych 
obserwowana jest również w grupie leczonej po progresji 
choroby. Należy rozważyć kontynuację terapii po progresji przy 
dobrej tolerancji leczenia. Po podaniu trzech pierwszych dawek 
leku konieczna jest obserwacja chorego w warunkach szpital-
nych z regularną kontrolą parametrów życiowych przez dobę 
pod kątem potencjalnych powikłań, w tym zespołu uwalniania 
cytokin. Leczenie powinno być prowadzone w ośrodkach, 
które mają doświadczenie w stosowaniu immunoterapii oraz 
dostęp do oddziału intensywnej terapii. Chorzy powinni być 
poinformowani o objawach i postępowaniu w przypadku 
wystąpienia zespołu uwalniania cytokin. 

Dane dotyczące skuteczności chemioterapii są ograni-
czone, jednak w wybranych sytuacjach można rozważyć jej 
zastosowanie.

Obserwacja i leczenie powikłań miejscowych
Po leczeniu czerniaka błony naczyniowej oka pacjent powinien 
być badany okulistycznie w ciągu pierwszych 2 lat co 3–6 mie-
sięcy, a w kolejnych latach co 6–12 miesięcy. Badanie powinno 

być ukierunkowane na wykrycie potencjalnej wznowy miej-
scowej lub powikłań po terapii. Po leczeniu zachowawczym 
powinno obejmować ono co najmniej:
•	 ocenę ostrości wzroku, 
•	 pomiar ciśnienia wewnątrzgałkowego, 
•	 badanie przedniego odcinka w lampie szczelinowej oraz 

dna oka po poszerzeniu źrenicy,
•	 badanie ultrasonograficzne, 
•	 wykonanie fotografii i OCT. 

Z kolei po zabiegu enukleacji powinno się zbadać oczodół 
(po usunięciu epiprotezy należy oczodół obejrzeć i zbadać 
palpacyjnie) oraz zlecić raz na 6–12 miesięcy kontrolne bada-
nie MR oczodołów [51, 52] (III, A). W przypadkach podejrzenia 
obecności nacieku zewnątrzgałkowego wskazane jest również 
badanie palpacyjne regionalnych węzłów chłonnych.

W wyniku zastosowanego leczenia zachowawczego zacho-
dzi ryzyko pojawienia się powikłań pod postacią zaćmy, jaskry 
wtórnej, neowaskularyzacji tęczówki, retinopatii (z makulopatią) 
i neuropatii. Wszystkie te powikłania należy leczyć, ale przede 
wszystkim należy im zapobiegać. Najlepszą metodą leczenia 
retinopatii, makulopatii i neuropatii popromiennej, a także neo-
waskularyzacji tęczówki są iniekcje doszklistkowe lub do komory 
przedniej oka preparatów anty-VEGF lub steroidów. W przy-
padku preparatów anty-VEGF zaleca się początkowo podanie 
3 iniekcji w odstępie 1–2 miesięcy (w zależności od rodzaju leku), 
a następnie w zależności od obrazu klinicznego [53, 54] (III, A).

Chory po leczeniu okulistycznym powinien pozostawać 
pod kontrolą, aby można było wykryć i leczyć ewentualne 
przerzuty (ryc. 2). Zaleca się wykonywanie badań obrazowych. 
W przypadku podejrzenia zmian przerzutowych w wątrobie 
zalecane jest wykonanie MRI wątroby z kontrastem. Należy 
zwrócić uwagę, że nawet badanie MRI w niektórych przypad-
kach nie pozwala określić faktycznego zaawansowania choro-
by [52, 55] (III, A). Zasady obserwacji po leczeniu powinny być 
ustalane na podstawie oceny ryzyka wystąpienia przerzutów, 
co podsumowano w tabeli VI.

Czerniak spojówki
Czerniak spojówki stanowi 0,25% wszystkich czerniaków oraz 
5% czerniaków zlokalizowanych w obrębie oka. W ostatnich 
latach obserwuje się znaczący wzrost zapadalności na ten 
rodzaj nowotworu [56, 57]. Molekularne aspekty rozwoju czer-
niaka spojówki obejmują mutacje genów BRAF i NRAS, czyli 
zupełnie inne niż te opisywane w czerniaku błony naczyniowej 
oka [1] (III, 2A).

Przeważająca większość, czyli 74% czerniaków, rozwija się 
na podłożu pierwotnie nabytej melanozy (primary acquired 
melanosis – PAM) z atypią, 7% powstaje ze znamienia barwni-
kowego, a 19% de novo [56, 58] (III, 2A).

Wznowa miejscowa pojawia się w 30–50% przypadków 
w ciągu 5 lat [59]. Przerzuty występują u około 20–30% pacjen-
tów w 10-letnim okresie obserwacji [56]. Czynnikami związa-
nymi z gorszym rokowaniem są: 
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•	 lokalizacja guza poza spojówką gałkową, 
•	 wieloguzkowy typ wzrostu, 
•	 szybki wzrost zmiany, 
•	 grubość guza >2 mm, 

•	 pojawienie się wznowy, 
•	 niekompletne wycięcie,
•	 niezastosowanie po wycięciu terapii adjuwantowej [56, 

60] (III, 2A).

Tabela VI. Zasady obserwacji po leczeniu czerniaka gałki ocznej pod kątem przerzutów odległych

Grupa ryzyka Cechy danej grupy ryzyka Zalecane postępowanie

chorzy na czerniaka gałki ocznej 
o małym ryzyku wystąpienia 
przerzutów odległych

cecha T1 oraz w przypadku znanych zaburzeń 
molekularnych (disomia chromosomu 3, liczne kopie 
6p, mutacja EIF1AX)

badania obrazowe w razie wskazań

chorzy na czerniaka gałki ocznej 
o pośrednim ryzyku wystąpienia 
przerzutów odległych

cecha T2 lub T3 lub ze znanymi zaburzeniami 
molekularnymi (mutacja SF3B1)

badania obrazowe co 6–12 miesięcy oraz 
w przypadku wskazań klinicznych  

chorzy na czerniaka gałki ocznej 
o dużym ryzyku wystąpienia 
przerzutów odległych

cecha T4 lub z znanymi zaburzeniami molekularnymi 
(monosomia chromosomu 3, liczne kopie 8q, mutacja 
BAP1, ekspresja PRAME)

badania obrazowe kontrolne co 3–6 miesięcy przez 
5 lat, potem co 6–12 miesięcy do 10 lat, potem w razie 
wskazań klinicznych (objawów przedmiotowych lub 
podmiotowych)

Rycina 2. Algorytm leczenia chorych na czerniaka gałki ocznej z przerzutami

1.	 Nawrót lub przerzuty pozagałkowe należy potwierdzić histologicznie, gdy tylko jest to możliwe lub gdy jest to wskazane klinicznie. Techniki biopsji mogą obejmować 
biopsję cienkoigłową lub gruboigłową. 

2.	 Najczęstszym miejscem przerzutów jest wątroba, następnie płuca, skóra, tkanki miękkie, kości. Obrazowanie obejmuje MRI z kontrastem (preferowane) lub USG 
wątroby. Dodatkowe obrazowanie może obejmować TK klatki piersiowej/jamy brzusznej/miednicy z kontrastem i/lub FDG PET/TK całego ciała. Należy w miarę 
możliwości ograniczać narażenie pacjenta na promieniowanie. W przypadku objawów neurologicznych badanie obrazowe mózgu (MRI) – rutynowe obrazowanie 
mózgowia u chorych bez objawów nie jest wskazane.  

3.	 W przypadku choroby ograniczonej do wątroby w pierwszej kolejności należy rozważyć metody leczenia miejscowego (m.in. chirurgia, radioembolizacja).
4.	 Przed kwalifikacją do leczenia systemowego tebentafuspem należy oznaczyć HLA A*02:01 – wyłącznie chorzy z dodatnim wynikiem mogą być kwalifikowani do 

takiego leczenia.

choroba z przerzutami

1.	 biopsja w celu potwierdzenia wg wskazań klinicznych1

2.	 badania obrazowe2

3.	 ocena wydolności narządów (funkcja wątroby + LDH)
4.	 ocena stanu chorego

5.	 schorzenia współistniejące

udział w badaniu klinicznym
lub

– leczenie miejscowe (chirurgiczne, embolizacja, ablacja)3

– leczenie systemowe – preferowany tebentafusp4

– leczenie objawowe (wspomagające)

badania obrazowe dla oceny  
skuteczności leczenia

progresja choroby lub zmiany 
resztkowe

całkowita odpowiedź  
na leczenie

obserwacja lub kontynuacja 
leczenia systemowego
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