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Zusammenfassung
Hintergrund Das uveale Melanom ist der häufigste
maligne intraokulare Tumor des Erwachsenen. Durch
verschiedene strahlentherapeutische Behandlungs-
methoden kann in den meisten Fällen eine lokale
Tumorkontrolle erzielt werden, sodass die früher oft
notwendige Enukleation vermieden werden kann. Seit
Januar 2008 werden an der Innsbrucker Augenklinik
vorstellige Patientinnen und Patienten mit uvealen
Melanomen unterschiedlicher Größe einer Protonen-
therapie zugeführt. Anschließend erfolgt in speziellen
Fällen eine chirurgische Resektionsmethode wie die
Endoresektion oder transsklerale Tumorresektion.
Material und Methode Im Zeitraum von Januar 2008
bis Dezember 2017 wurden an der Innsbrucker Augen-
klinik 245 Patienten mit uvealen Melanomen behan-
delt. Es wurden 170 Aderhautmelanome, 64 Aderhaut-
Ziliarkörpermelanome, 7 Irismelanome und 5 Iris-Zili-
arkörper-Melanomediagnostiziert. Das Verhältnis von
Frauen zu Männern war 127 (51,8%) zu 118 (48,2%)
und das durchschnittliche Alter 60 Jahre.
Resultate Es erhielten 174 Patienten eine Protonen-
bestrahlung. In 14 Fällen führte man nach erfolgrei-
cher Protonenbestrahlung eine Endoresektion und bei
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7 Patienten eine transsklerale Tumorresektion durch.
Eine Patientin erhielt nach LINAC-Bestrahlung eine
Endoresektion. Eine primäre Enukleation musste we-
gen fortgeschrittenem Tumorstadium oder bei signi-
fikantem Visusverlust bei 68 Patienten durchgeführt
werden. Bei 3 Irismelanomen wurde eine primäre Tu-
morexzision durchgeführt. Die Visusminderung kor-
relierte mit der Größe des Tumors, der Nähe zur Pa-
pille bzw. Fovea und postinterventionellen Komplika-
tionen. Eine lokale Tumorkontrolle konnte in 98,3%
der Fälle nach Protonenbestrahlung erzielt werden.
Schlussfolgerung Die Haupttherapieziele sind eine
lokale Tumorkontrolle, der Erhalt des Auges und
schließlich ein möglichst guter Visus. Durch die
Protonenbestrahlung können Tumoren sehr präzise
bestrahlt werden, daher wird diese Bestrahlungsmo-
dalität für Tumoren am hinteren Pol bevorzugt. Bei
großen Tumoren kann nach Protonenbestrahlung und
ergänzender chirurgischer Tumorresektion das Auge
in fast allen Fällen erhalten werden.

Schlüsselwörter Uveales Melanom · Protonenbe-
strahlung · Endoresektion · Transsklerale Tumorresek-
tion · Enukleation

10 years of multimodal treatment of uveal
melanoma at the Department of Ophthalmology,
Medical University of Innsbruck

Summary
Background Uveal melanoma is the most common
malignant intraocular tumor in adults. In the ma-
jority of cases local tumor control can be achieved
through different radiation therapy modalities making
enucleation, which was often necessary in the past,
redundant. Since January 2008 the Department of
Ophthalmology, Medical University of Innsbruck, of-
fers patients diagnosed with uveal melanoma various
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treatment options including proton beam radiother-
apy with or without surgical resection methods, such
as endoresection and transscleral tumor resection.
Material andmethods In the time period between Jan-
uary 2008 and December 2017 a total of 245 patients
with uveal melanoma were treated at the Department
of Ophthalmology, Medical University of Innsbruck.
In total 170 choroidal melanomas, 64 ciliochoroidal
melanomas, 7 iris melanomas and 5 iridochoroidal
melanomas were treated. The women to men ratio
was 127 (51.8%) to 118 (48.2%) and the average age
was 60 years.
Results Of the patients 174 were treated with pro-
ton beam radiation. After successful completion of
proton beam therapy 14 cases underwent endoresec-
tion and 7 cases transscleral tumor resection. One
of the patients underwent endoresection after linear
accelerator (LINAC) radiation. In 68 patients the eye
had to be primarily enucleated due to advanced tu-
mor stage or significant visual loss. Three patients
with iris melanoma underwent primary tumor exci-
sion. Decreased visual acuity correlated with the size
of the tumor, its proximity to the optic nerve head or
fovea and postinterventional complications. Local tu-
mor control could be achieved in 98.3% of cases after
successful proton beam radiation treatment.
Conclusion The main treatment objectives are local
tumor control, preservation of the eye and the best
possible visual acuity. Proton beam radiotherapy en-
ables very precise radiation thus it is a valuable treat-
ment option for tumors of the posterior pole. In the
vast majority of cases enucleation can be avoided in
large-sized tumors after neoadjuvant proton beam ra-
diation and additional surgical resection.

Keywords Uveal melanoma · Proton beam radia-
tion · Endoresection · Transscleral tumor resection ·
Enucleation

Hintergrund

Das uveale Melanom ist der häufigste maligne intra-
okulare Tumor im Erwachsenenalter [1]. Das Ziel der
multimodalen Therapie ist es, eine lokale Tumorkon-
trolle zu gewährleisten und das Auge mit bestmögli-
chem Visus zu erhalten. Verschiedene strahlenthera-
peutische Behandlungsformen (Brachytherapie, Pro-
tonenbestrahlung oder stereotaktische Radiotherapie)
ersetzten die früher oft notwendige Enukleation weit-
gehend. Eine Enukleation wird noch bei sehr großen
und/oder die Papille und ggf. die Fovea involvieren-
den Tumoren durchgeführt [2, 3].

Bei kleinen und mittelgroßen Tumoren ist eine al-
leinige Bestrahlung ausreichend. Man erzielt damit
eine lokale Tumorkontrolle (bei Protonenbestrahlung
bis zu 98%) [4]. Bei Tumoren mit einer Tumordi-
cke von >7mm und/oder Basis von >15mm besteht
eine große Wahrscheinlichkeit für ein signifikantes
toxisches Tumorsyndrom (TTS). Bei diesem kann es

aufgrund von exsudativer Netzhautablösung, Neo-
vaskularisationsglaukom und Tumorzerfall zu einem
starken Visusverlust kommen, der zu einer Enuklea-
tion führen kann [4]. Durch adjuvante chirurgische
Tumorresektionsmethoden wie die Endo- oder trans-
sklerale Resektion können auch prominente Tumoren
mittels Protonentherapie bulbuserhaltend therapiert
werden. Um die Nebenwirkungen durch massiven
Tumorzerfall nach Bestrahlung zu begrenzen, wird
die bereits bestrahlte Tumormasse chirurgisch ent-
fernt. Die transsklerale Tumorresektion wird nur in
wenigen Zentren durchgeführt, da spezielle chirurgi-
sche Fertigkeiten und die Anästhesie in Hypotension
notwendig sind [3, 5–7].

Den steigenden Erfolgsraten der bulbuserhalten-
den Therapie steht gegenüber, dass trotz erfolgreicher
Entfernung des okulären Tumors bis zu 50% der Pa-
tienten Metastasen entwickeln. Diese können auch
noch Jahre nach erfolgreicher Therapie des Primär-
tumors auftreten und involvieren typischerweise die
Leber [8]. In der letzten Zeit sind neben histopatho-
logischen und chromosomalen auch zytogenetische
Merkmale identifiziert worden, die eine Prognose be-
züglich der Metastasierungswahrscheinlichkeit zulas-
sen. Zum Beispiel können aufgrund des Chromosom-
3-Status Patienten in 2 Risikogruppen unterteilt wer-
den. Tumoren mit Monosomie 3 zeigen eine sehr ho-
he und Tumoren mit Disomie 3 eine sehr geringe
Metastasierungsrate [9]. Bei Patienten mit Metastasen
liegt die 1-Jahres-Überlebensrate bei 15%, die media-
ne Überlebenszeit schwankt zwischen 4 und 15Mona-
ten [10]. Bis dato ist keine Heilung des metastasieren-
den uvealen Melanoms möglich. Verschiedene, teils
noch laufende, klinische Studien zeigen jedoch, dass
mit systemischen Chemotherapeutika und mit ziel-
gerichteter Therapie der Lebermetastasen durch Le-
berresektion oder regionale Chemotherapie die Über-
lebenszeit verlängert werden kann [10]. Verschiede-
ne immuntherapeutische Therapieansätze haben bis
jetzt noch keinen ausreichenden Erfolg gezeigt [11].

Seit Januar 2008 werden an der Innsbrucker Au-
genklinik vorstellige Patienten mit uvealen Melano-
men unterschiedlicher Größe einer Protonentherapie,
Endotumorresektion oder transskleraler Tumorresek-
tion zugeführt. Diese retrospektive Analyse zeigt die
Erfahrung der multimodalen Tumortherapie bei uvea-
len Melanomen an der Universitätsaugenklinik Inns-
bruck.

Patienten und Methoden

In einer retrospektiven Datenanalyse wurden Patien-
ten eingeschlossen, die im Zeitraum von Januar 2008
bis Dezember 2017 an der Universitätsklinik Inns-
bruck eine Behandlung aufgrund von einem uvealen
Melanom erfuhren. Anhand der Patientenakten wur-
den folgende Parameter dokumentiert: Geschlecht
und Alter, Wohnort, Symptomart und -dauer, Tumor-
ausdehnung und -lokalisation, Visusverlauf, Therapie,
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Komplikationen inklusive Strahlenoptikopathie, -ma-
kulopathie und -retinopathie, Folgeeingriffe, lokale
Rezidive und Metastasierung. Es wurde der Visusver-
lauf von Beginn der Behandlung, nach 6 Monaten
und bei jährlichen Kontrollen (bis zu 5 Jahren) doku-
mentiert.

Die Protonentherapie wurde bis 2016 am Helm-
holtz-Institut (Berlin, Deutschland) durchgeführt. Aus
logistischen Gründen wurden die Patienten infolge
an das Paul-Scherrer-Institut (Villigen, Schweiz) zu-
gewiesen. Die Bestrahlungsmodalität war an beiden
Instituten gleich (fraktioniert 4× 15 Cobalt Gray Equi-
valent).

Postinterventionell wurden die ersten 2 Jahre vier-
teljährliche Kontrollen durchgeführt. Anschließend
wurden die Kontrollintervalle auf 6 bis 12 Mona-
te verlängert. Des Weiteren wurden die Patienten
angewiesen, halbjährliche lebersonographische Un-
tersuchungen und Messungen der Leberfunktionspa-
rameter zum Ausschluss von Leberfiliae lebenslang
durchzuführen.

Die Auswertung der Daten erfolgte mittels deskrip-
tiver Statistik durch Microsoft Excel 2011 und IBM
SPSS V23.

Resultate

Insgesamtwurden 245 Patienten und 246 Augen in un-
sere Studie eingeschlossen. Ein Patient hatte an bei-
den Augen ein Aderhautmelanom. Das Verhältnis von
Frauen zu Männern war 128 (51,6%) zu 120 (48,4%)
und das durchschnittliche Alter 60 Jahre.

Zweihundertzwölf Patienten stammten aus Öster-
reich (59 aus Tirol), 23 aus Italien, 4 aus Griechenland
und jeweils 1 Patient aus Deutschland, Kroatien, Ru-
mänien, Bosnien und Herzegowina, der Slowakei und
der Schweiz.

Das Durchschnittsalter unserer Patienten war
60 Jahre (±15 Jahre), verteilt zwischen 21 und 87 Jah-
ren; 80% davon lagen in der Altersgruppe zwischen
40 und 80 Jahren.

Es wurden 70,2% aller behandelten Patienten bei
uns kontrolliert; 73 Patienten wurden heimatnah wei-
terbetreut, 50 davon nach primärer Enukleation.

Der durchschnittliche Beobachtungszeitraum lag
bei den Patienten mit initialer bulbuserhaltender
Therapie (nicht primär enukleiert) bei 24 Monaten
(±25 Monate).

Tab. 1 Tumorbehandlung uvealer Melanome nach Tumorprominenz und -basis

Behandlung Ø Tumorprominenz (mm) Ø Tumorbasis (mm)

Protonenbestrahlung 4 10

Enukleation 9 14

Endotumorresektion 9 13

Transsklerale Tumorresektion 10 14

Abb. 1 Verteilung uvealer Melanomsubtypen

Verteilung der uvealen Melanomformen

Der größte Anteil war das Aderhautmelanom mit
69% (n=170), den zweitgrößten Anteil stellten mit
26% (n=64) die Aderhaut-Ziliarkörper-Melanome,
den zweitkleinsten Anteil die Irismelanome 2,8%
(n= 7) und den kleinsten Anteil mit 2% (n=5) die Iris-
Ziliarkörper-Melanome (Abb. 1).

Bei Erstdiagnose befanden sich 26% im klinischen
Tumorstadium (cT) 1, 34% im cT2, 26% im cT3 und
14% im cT4 nach der American Joint Cancer Commit-
tee(AJCC)-Klassifikation [12].

Verteilung der Therapieformen

Patienten mit prominenten und breitbasigen Tu-
moren (Ø Tumorprominenz: 9mm; Ø Tumorbasis:
14mm) wurden entweder primär enukleiert oder er-
hielten nach einer neoadjuvanten Protonenbestrah-
lung eine Endoresektion oder transsklerale Tumor-
resektion. Kleinere Tumoren (Ø Tumorprominenz:
4mmm; Ø Tumorbasis: 10mm) wurden einer Proto-
nenbestrahlung unterzogen (Tab. 1).

Mit insgesamt 174 Fällen stellten Patienten, die ei-
ne Protonenbestrahlung erhielten, den größten Anteil.
Bei 21 dieser Patienten wurde bei großer Tumorgröße
im Anschluss eine operative Tumorentfernung durch-
geführt. Vierzehn Patienten erhielten eine adjuvante
Endoresektion des Tumors, und bei 7 erfolgte nach
Protonenbestrahlung eine transsklerale Tumorresekti-
on. Bei einer Patientin wurde vor Endoresektion eine
LINAC-Bestrahlung durchgeführt.

Eine primäre Enukleation musste wegen fortge-
schrittenen Tumorstadiums und bei starkem Visus-
verlust bei 68 Patienten durchgeführt werden (27,6%).
Sechs Augen wurden nach erfolgter Protonenbestrah-
lung enukleiert, da es bei je 3 Patienten zu einem TTS
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Abb. 2 Anzahl der Fälle unterschiedlicher Therapieformen des uvealen Melanoms

kam und 3 Patienten ein Lokalrezidiv entwickelten.
Eine Patientin wurde nach erfolgreicher transskleraler
Tumorresektion aufgrund einer zunehmenden Lipid-
keratopathie mit Visusverlust enukleiert. Ein Patient
musste aufgrund eines rezidivierenden Hornhautul-
kus nach Endoresektion enukleiert werden.

Bei 3 Patienten wurde eine primäre Iristeilresektion
durchgeführt (Abb. 2).

Abb. 3 Boxplot des Visusverlauf nach Protonenbestrahlung uvealer Melanome über 5 Jahre

Tumorkontrolle

Bei den Patienten nach Protonenbestrahlung lag die
lokale Tumorkontrolle bei 98,3% bei einer mittleren
Nachbeobachtungszeit von 30± 23 Monaten (6 bis
60 Monate). Drei Patienten mussten aufgrund eines
Lokalrezidivs sekundär enukleiert werden.

Bei keinem Patienten mit adjuvanter, chirurgi-
scher Tumorresektion nach Protonenbestrahlung
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Tab. 2 Behandlungskomplikationen bei uvealen Melanomen nach Therapieform

Optikopathie (%) Makulopathie (%) Retinopathie (%)

Protonenbestrahlung 37 31 37

Endotumorresektion 27 33 40

Transsklerale Tumorresektion 0 29 0

wurde bei einem mittleren beobachteten Zeitraum
von 24± 25 Monaten ein lokales Rezidiv verzeichnet.

Bei den 3 Patienten mit primärer Iristeilresektion
wurde ebenfalls kein Rezidiv festgestellt (7± 8 Mona-
te).

Bei 17 von 245 Patienten wurden Lebermetastasen
dokumentiert (23± 22 Monate), davon hatten 8 Pati-
enten ein Aderhautmelanom und 9 ein Aderhaut-Zili-
arkörper-Melanom.

Visusverlauf

Es wurden 3 Visusstufen unterschieden (gut, mittel
und niedrig) nach Schönfeld [5]. Vor Protonenbestrah-
lung war der Visus bei 68% der Patienten gut (Snellen
1,25–0,4 oder –0,1–0,4 logMAR), bei 27% mittel (Snel-
len 0,32–0,125 oder 0,5–0,9 logMAR) und bei 5% nied-
rig (Snellen ≤0,1 oder ≥1 logMAR) (n= 139).

Im Laufe von 5 Jahren kam es in vielen Fällen zur
Visusabnahme, jedoch konnte in einigen Fällen ein
guter Visus erhalten werden (Abb. 3). Nach 3 Jahren
konnten bei 59 Patienten Visusdaten erhoben werden
und nach 5 Jahren bei insgesamt 34 Patienten. Drei
Jahre nach Bestrahlung verschob sich der Visus zu
32% gutem, zu 22% zu mittlerem Visus und zu 46%
niedrigem Visus (n= 59). Der letzte gemessene Visus
nach 5 Jahren war bei 21% der Patienten weiterhin
gut, bei 24% mittel und bei 56% niedrig (n= 34).

Von den 15 Patienten mit Protonenbestrahlung und
Endoresektion hatten 6 initial einen guten Visus, 1 Pa-
tient einen mittleren und 8 Patienten einen niedri-
gen Visus. Nach demmittleren Beobachtungszeitraum
von 24 Monaten konnte in dieser Subgruppe bei 7 Pa-
tienten ein Visus erhoben werden. Zwei Patienten hat-
ten weiterhin einen guten Visus, 2 einenmittleren und
3 Patienten einen niedrigen Visus (n= 7).

Bei Protonenbestrahlung und transskleraler Tumor-
resektion war bei 5 Patienten der Visus vor Behand-
lung gut, bei 2 Patienten mittel. Bei 5 dieser Patien-
ten hatten wir einen Nachbeobachtungszeitraum von
24 Monaten. Zwei Patienten hatten weiterhin einen
guten Visus, bei 3 Patienten konnte ein niedriger Vi-
sus gemessen werden (n=5).

Komplikationen

Nach Protonenbestrahlung ohne adjuvante chirur-
gische Behandlung fanden sich bei 37% eine Strah-
lenoptikopathie und -retinopathie und bei 31% eine
Strahlenmakulopathie. Nach adjuvanter Endoresekti-
on zeigte sich bei 27% der Patienten eine Strahlenop-
tikopathie, bei 33% eine Strahlenmakulopathie und

bei 40% eine Strahlenretinopathie. Nach transsklera-
ler Tumorresektion zeigte sich in 29% der Fälle eine
Strahlenmakulopathie, jedoch in keinem Fall eine
Strahlenoptikopathie oder -retinopathie (Tab. 2).

Drei Patienten mussten aufgrund eines TTS mit
Visusverlust nach Protonenbestrahlung enukleiert
werden. Eine Patientin wurde nach adjuvanter trans-
skleraler Tumorresektion wegen ausgeprägter Lipid-
keratopathie, Schmerzen und Visusverlust sekundär
enukleiert. Ein Patient musste aufgrund eines rezidi-
vierenden Hornhautulkus 10 Monate nach adjuvanter
Endoresektion enukleiert werden.

Diskussion

Patienten mit uvealen Melanomen können unter-
schiedlichen Therapien zugeführt werden. Bulbuser-
haltende, strahlentherapeutische Therapieoptionen
lösten dabei zunehmend die Enukleation ab [6].

Die wesentlichen Risikofaktoren für die okuläre
Morbidität stellen bei der Bestrahlung von Aderhaut-
melanomen die Lage und Größe des Tumors dar
[13, 14]. Bereits 1986 wurde gezeigt, dass die Wahr-
scheinlichkeit, visusbedrohende Komplikationen zu
entwickeln, mit der Größe des Tumors und der Proxi-
mität zur Makula und Papille zunimmt [15]. Dies ist
nicht nur auf die Bestrahlung vulnerabler Strukturen
zurückzuführen, welche Spätfolgen wie Strahlenma-
kulopathie oder -optikopathie verursachen, sondern
auch durch den Zerfall des bestrahlten Tumorge-
webes, insbesondere bei großen Tumoren. Damato
umschrieb mit dem Begriff „toxisches Tumorsyn-
drom“ Sekundärkomplikationen wie die exsudative
Netzhautablösung, Rubeosis iridis und Neovaskulari-
sationsglaukom, die durch die Persistenz von ischämi-
scher und exsudativer Tumormasse nach Bestrahlung
entstehen [16, 17].

Daher gibt es spezialisierte, ophthalmologische
Zentren, die eine Kombination aus Bestrahlung und
chirurgischen Resektionsmethoden zur Reduktion der
Tumorlast zum Erhalt des Auges anbieten. In Inns-
bruck ist dieser multimodale Therapieansatz seit 2008
möglich.

Das Ziel dieser Arbeit ist es, den Verlauf der Thera-
pie uvealerMelanome an der Innsbrucker Augenklinik
zu analysieren.

In 10 Jahren wurden insgesamt 245 Patientinnen
und Patienten mit einem uvealen Melanom an unse-
rer Augenklinik behandelt. Daraus zeigt sich das gro-
ße Einzugsgebiet der Augenklinik Innsbruck für die
Therapie maligner Augenerkrankungen. Aus der Zahl
von 59 Patienten aus Tirol ergibt sich, bezogen auf die
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Tiroler Bevölkerungszahl von 746.000, eine Inzidenz
von 7,9 Patienten pro 1 Mio. Einwohner pro Jahr [18].
Dies liegt an der oberen Grenze der in der Literatur
verzeichneten Inzidenz von 5 bis 7 Fällen pro 1 Mio.
Einwohner für das uveale Melanom [19–21].

Das Durchschnittsalter bei Erstdiagnose lag bei un-
seren Patienten bei 60 Jahren, was sich mit dem in
der Literatur angegebenen medianen Erkrankungsal-
ter deckt [2]. Vierundzwanzig Patienten waren bei Be-
handlung des uvealen Melanoms noch sehr jung, sie
erkrankten vor ihrem 40. Lebensjahr. Dies könnte da-
ran liegen, dass v. a. auch junge Patienten und solche
mit großen Tumoren zu uns überwiesen wurden. Das
uveale Melanom tritt selten auch im Kindesalter auf.
Bei einer Fallserie von 8000 Patienten mit uvealem
Melanom wurde bei 0,8% der Patienten die Diagnose
vor dem 21. Lebensjahr gestellt [22]. Der jüngste bei
uns behandelte Patient war beim Zeitpunkt der Dia-
gnose 21 Jahre alt.

Vor allem jungen, im Berufsleben stehenden Pati-
enten ist ein Augenerhalt mit möglichst gutem Visus
wichtig. Dies kann in einigen Fällen durch adjuvante
chirurgische Therapieoptionen möglich gemacht wer-
den.

Interessanterweise weicht die Verteilung der Me-
lanomformen bei unseren Patienten von der in der
Literatur angegebenen Verteilung ab. Wie bereits be-
schrieben, entstehen 90% der uvealen Melanome
in der Aderhaut, 5–10% liegen im Ziliarkörper und
ca. 3% primär in der Iris [1]. Bei unseren Daten zeigen
sich allerdings vermehrt Patienten mit Ziliarkörper-
Aderhaut-Melanom. Das Aderhautmelanom lag bei
69%, die Aderhaut-Ziliarkörper-Melanome lagen bei
26% und die Irismelanome bei 2,8%. Eine mögliche
Erklärung, warum in der Literatur Diskrepanzen in
der Definition und auch Detektion einer Ziliarkör-
perbeteiligung bestehen, könnte sein, dass Aderhaut-
Ziliarkörper-Melanome häufiger primär in der Ader-
haut entstehen und evtl. einen flachen Ausläufer bis
zum Ziliarkörper aufweisen, welcher sowohl sono-
graphisch als auch intraoperativ diaphanoskopisch
schwer mit Sicherheit darzustellen ist.

Bei der Analyse der lokalen Tumorkontrolle zeig-
ten sich folgende Ergebnisse. Die 5-Jahres-Rezidivrate
liegt in der Literatur nach Protonenbestrahlung eines
uvealen Melanoms bei <5% [6, 23]. Bei den in Inns-
bruck behandelten Patienten lag die lokale Tumorkon-
trolle nach Protonenbestrahlung bei 98,3%, bei einer
durchschnittlichen Beobachtungszeit von 2,5 Jahren.

Bei 3 der 174 Patienten (1,7%) wurde zwischen 12
und 34 Monaten nach Protonenbestrahlung ein Re-
zidiv festgestellt. Eine Patientin wurde vor der Proto-
nenbestrahlung auswärts einer intraokulären Biopsie
des Aderhautmelanoms unterzogen. Zwei Jahre nach
Bestrahlung zeigten sich verdächtige Pigmentzellen
an der Netzhautoberfläche und im Glaskörperraum.
Durch eine Biopsie bestätigte sich der Verdacht auf
eine Zellaussaat von malignen Melanomzellen. Bei
einem weiteren Patienten zeigten sich nach kom-

plizierter Clip-Operation 1 Jahr nach Bestrahlung
Aderhautmelanomzellen im Glaskörper. Beide Augen
wurden nach Diagnosestellung des Rezidivs enuklei-
ert. Bei der dritten Patientin wurde nach Protonen-
bestrahlung ein sehr flacher Tumorausläufer am zen-
tralen Tumorrand bis zur Papille reichend festgestellt.
Grund des Rezidivs war, dass dieser Bereich nicht
ausreichend von der Protonentherapie erfasst wurde.
Daher wurde zweimal eine transpupilläre Thermothe-
rapie (TTT) durchgeführt. Nach 45 Monaten wurde
aufgrund eines weiteren Rezidivs das Auge der Pati-
entin enukleiert.

Exzellente Ergebnisse ließen sich nach adjuvanter
Endo- oder transskleraler Tumorresektion nachwei-
sen. Keiner der 22 operierten Patienten entwickelte
im mittleren beobachteten Zeitraum von 2 Jahren ein
Lokalrezidiv. Im Vergleich zeigt eine Studie mit einer
größeren Fallzahl von 106 Fällen nach Protonenbe-
strahlung und transskleraler Tumorresektion eine lo-
kale Rezidivrate von 4,7% bei einer medianen Ver-
laufsbeobachtung von 3,2 Jahren [24]. Eine weitere
Studie konnte anhand von 142 Patienten bei einer
mittleren Nachbeobachtungszeit von 2,5 Jahren nach
Endoresektion eine Tumorkontrollrate von 98% be-
rechnen [25].

Nach Protonenbestrahlung konnte in 166 von 174
Fällen (95,4%) das Auge erhalten werden. Eine sekun-
däre Enukleation war bei 6 Patienten aufgrund eines
Tumorrezidivs oder bei Visusverlust notwendig.

Nach adjuvanter chirurgischer Tumorresektion
konnte bei 20 von 22 Patienten das Auge trotz großer
Tumorgröße erhalten werden. Bei den 2 Patienten,
die nach adjuvanter chirurgischer Therapie enuklei-
ert wurden, lag die Ursache der Enukleation an Pro-
blemen des vorderen Augenabschnitts, insbesondere
an Hornhautpathologien. Komplikationen der Augen-
oberfläche wie das trockene Auge und Hornhautulzera
sind nach Protonenbestrahlung beschrieben [26, 27].
Bei vorangegangenen Arbeiten unserer Studiengrup-
pe lag die Wahrscheinlichkeit, das Auge 5 Jahre nach
Endoresektion zu erhalten, bei 97% [25]. Nach trans-
skleraler Tumorresektion konnte bei einer mittleren
Nachbeobachtungszeit von 34,4 Monaten das Auge
zu 91,5% erhalten werden [28].

Zusammenfassend konnte bei insgesamt 170 von
246 Augen (69,1%) eine bulbuserhaltende Therapie
angewandt werden.

Neben lokaler Tumorkontrolle und Augenerhalt
sind die Sekundärkomplikationen bei der Behand-
lung uvealer Melanome besonders zu beachten. Nach
adjuvanter Endoresektion fand sich im Vergleich zur
isolierten Protonenbestrahlung häufiger eine Strah-
lenretinopathie. Dies lässt sich darauf zurückzufüh-
ren, dass es sich um größere Tumoren handelte, bei
denen das bestrahlte Tumorvolumen entsprechend
größer war. Hingegen zeigte sich bei Patienten nach
adjuvanter transskleraler Tumorresektion in keinem
Fall eine Strahlenmakulopathie oder -optikopathie.
Das erklärt sich dadurch, dass nur anterior gelegene
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Tumoren mit einem Abstand von Fovea und Papille
für transsklerale Tumorresektion geeignet sind [4].

Das funktionelle Visusergebnis ist für die Patien-
ten ein wichtiges Ziel. Bei unseren Patienten konnte
in mindestens einem Fünftel der Fälle ein guter Vi-
sus nach 5 Jahren (Snellen ≥0,4/≤0,4 logMAR) erhal-
ten werden.

Bei Patienten mit Endo- oder transskleraler Tu-
morresektion war der Ausgangsvisus durchschnittlich
schlechter, was auf die größere Tumorgröße zurück-
zuführen ist, jedoch konnte bei einzelnen Patienten
ein guter undmittlerer Visus (Snellen ≥0,125/≤0,9 log-
MAR) erhalten werden. Die Möglichkeit des Augener-
halts mit Visuserhalt rechtfertigt den Aufwand der
Protonenbestrahlung mit adjuvanter chirurgischer
Therapie.

Von den 245 behandelten Patienten sind uns in
17 Fällen Lebermetastasen bekannt (6,9%). Dies
weicht stark von der in der Literatur beschriebenen
Metastasierungsrate von 50% ab [8], da 73 Patien-
ten, davon 50 Fälle nach primärer Enukleation, in
ihrem Herkunftsort kontrolliert wurden und aus da-
tenschutzrechtlichen Gründen nicht alle Metastasen
erhoben werden konnten.

Die Limitierungen dieser Studie gehen darauf zu-
rück, dass es sich um eine retrospektive Studie han-
delt. In dem von uns untersuchten Beobachtungs-
zeitraum von 10 Jahren weisen die Patienten teilweise
große Unterschiede im Nachbeobachtungszeitraum
auf. Des Weiteren wurden Patienten mit unterschied-
lichen Behandlungsformen eingeschlossen. Da die
größte Zahl der Patienten jedoch initial mittels Pro-
tonenbestrahlung behandelt wurde, verringert dies
die Signifikanz unserer Studie nicht. In Österreich
handelt es sich um die bisher größte publizierte An-
zahl von Patienten mit uvealem Melanom, die mittels
Protonenbestrahlung therapiert wurden.

Schlussfolgerung

Die Hauptziele der Therapie von uvealen Melanomen
sind die lokale Tumorkontrolle, der Erhalt des Auges
und schließlich einmöglichst guter Visuserhalt. Durch
die Protonenbestrahlung und Kombination mit adju-
vanten chirurgischen Tumorresektionsmethoden bei
größeren Tumoren kann für viele Patienten ein Augen-
erhalt mit respektablem Restvisus erreicht werden. Ei-
ne Enukleation kann somit in vielen Fällen vermieden
werden.
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