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Cel pracy
Określenie wpływu wieku chorych na czerniaka naczyniówki na rokowanie dotyczące ich przeżycia.

Projekt badania
Retrospektywne badanie kohortowe z dopasowaniem grup przeprowadzone z udziałem 122 chorych w jednej 
z trzech kategorii (młodzi [≤20 lat], chorzy w średnim wieku [21-60 lat], chorzy w podeszłym wieku [>60 lat]).

Wyniki
Zgodnie z  oszacowaniami Kaplana-Meiera częstość występowania przerzutów nowotworu po 
3, 5 i  10 latach wyniosła w  grupie chorych młodych odpowiednio 1, 8 i  8%, w  grupie chorych 
w  średnim wieku odpowiednio 8, 11 i  26%, a  w  grupie chorych w  podeszłym wieku odpowiednio 
13, 16 i  24%. Po wykluczeniu z  analizy chorych na czerniaka tęczówki oszacowania Kaplana-Meiera 
dotyczące występowania przerzutów nowotworu po 3, 5 i  10 latach obserwacji wyniosły w  grupie 
chorych młodych odpowiednio 2, 11 i  18%, w  grupie chorych w  średnim wieku odpowiednio 
9, 14 i 21%, a w grupie chorych w podeszłym wieku odpowiednio 9, 34 i 33%. Na podstawie analizy 
wieloczynnikowej stwierdzono, że czynnikami ryzyka powstawania przerzutów czerniaka są starszy wiek 
w grupie chorych młodych (p=0,05, iloraz zagrożeń [hazard ratio, HR] 1,33), płeć męska w grupie chorych 
w średnim wieku (p=0,046, HR 4,23) oraz większa średnica podstawy guza w grupach chorych w średnim 
i podeszłym wieku (odpowiednio p=0,002, HR 1,37 i p=0,001, HR 1,30). Po dostosowaniu do średnicy 
guza okazało się, że przerzuty występują rzadziej u chorych młodszych w porównaniu z chorymi w średnim 
wieku (p=0,042, HR 3,00) i chorymi w podeszłym wieku (p=0,007, HR 4,20).

Podsumowanie
Młodszy wiek chorego w chwili ustalenia rozpoznania czerniaka naczyniówki przyczynia się do rzadszego 
powstawania przerzutów nowotworu w porównaniu z częstością ich występowania u chorych w średnim 
i podeszłym wieku.

Słowa kluczowe
dzieci, oko, czerniak, przerzut, dziecięcy, rokowanie, nowotwór, naczyniówka
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Wprowadzenie

Czerniak błony naczyniowej (naczyniówki) rzadko rozwija 
się u dzieci [1,2]. Znanymi czynnikami ryzyka powstawa-
nia jego przerzutów są umiejscowienie czerniaka w ciele 
rzęskowym, większa średnica podstawy guza, większa wy-
sokość nowotworu, naciekanie poza gałkę oczną, typ epi-
telioidalny czerniaka, współistnienie sieci naczyniowych, 
występowanie limfocytów w utkaniu guza, monosomia 
chromosomu 3, powielenie chromosomu 8q oraz profil 
ekspresji genowej klasy 2 [3-7].

Opinie o znaczeniu wieku chorego w chwili rozpozna-
nia nowotworu jako czynnika pozwalającego przewidzieć 
powstanie przerzutów są sprzeczne. Autorzy kilku badań 
nie stwierdzili różnic w obrazie klinicznym czerniaka i ro-
kowaniu między dziećmi i młodzieżą a dorosłymi [2,8,9]. 
Natomiast w innych badaniach przerzuty czerniaka rozwija-
ły się u dzieci rzadziej, a rokowanie dotyczące przeżycia było 
u  nich korzystniejsze niż u  dorosłych [10-15]. Zdaniem 
niektórych autorów wyraźnie lepsze rokowanie obserwowa-
ne u dzieci chorych na czerniaka naczyniówki jest skutkiem 
błędu wynikającego z wpływu czynników zakłócających, ta-
kich jak większy odsetek czerniaka tęczówki, mniejszy roz-
miar ogniska nowotworu w chwili ustalenia rozpoznania, 
rzadsze naciekanie poza gałkę oczną oraz krótszy czas obser-
wacji w grupie dzieci w porównaniu z dorosłymi [10-12].

Autorzy niniejszego badania skupili się na ocenie roko-
wania u dzieci chorych na czerniaka naczyniówki i próbo-
wali dopasować czynniki kliniczne pozwalające przewi-
dzieć rozwój przerzutów tego nowotworu, takie jak płeć, 
umiejscowienie guza, średnica jego podstawy, grubość, 
naciekanie poza gałkę oczną oraz czas trwania obserwacji 
klinicznej w celu porównania rokowania u dzieci z roko-
waniem u dorosłych.

Metody

W  retrospektywnym badaniu kohortowym z  dopaso-
waniem grup uczestniczyli chorzy młodzi (≤20 r.ż.), 
u  których klinicznie rozpoznano czerniaka naczyniówki 
(122 oczu u  122 chorych), leczeni w  Ocular Oncology 
Service Instytutu Wills Eye w Filadelfii (Pensylwania, Stany 
Zjednoczone) od 25 sierpnia 1970 r. do 16 stycznia 2011 r. 
Na przeprowadzenie badania uzyskano zgodę miejscowej 
komisji etycznej. Do badania włączono również 122 cho-
rych w średnim wieku (21-60 lat) i 122 chorych w pode-
szłym wieku (>60 lat) dopasowanych do grupy młodych 
chorych pod względem płci, umiejscowienia guza, położe-
nia jego przedniego brzegu, największej średnicy podstawy 

(z dokładnością do 2 mm), grubości naciekania zmierzonej 
podczas badania ultrasonograficznego (z dokładnością do 
1 mm) oraz naciekania poza gałkę oczną. Wszyscy cho-
rzy przebyli badanie przeprowadzone przez doświadczo- 
nych lekarzy będących współautorami tego artykułu (C.L.S 
lub J.A.S).

Z  dokumentacji medycznej chorych wyłoniono dane 
informujące o wieku chorego w chwili ustalenia rozpozna-
nia (w  latach), płci (mężczyzna, kobieta), rasie (kaukaska, 
Afroamerykanie, Latynosi, azjatycka, rdzenni Amerykanie, 
mieszkańcy Środkowego Wschodu, Hindusi), ciśnieniu 
wewnątrzgałkowym (w  mm Hg), jedno- lub obustron-
nym występowaniu nowotworu, umiejscowieniu jego 
epicentrum (w tęczówce, ciele rzęskowym, błonie naczy-
niowej), położeniu w kwadrancie gałki ocznej (górnym, 
nosowym, dolnym, skroniowym, plamce), położeniu epi-
centrum guza w odniesieniu do tarczy zegarowej (od 1:00 
do 12:00), przednio-tylnym położeniu epicentrum guza 
(plamka, plamka-równik, równik-rąbek zębaty), odległości 
tylnego brzegu guza od brzegu tarczy nerwu wzrokowego 
i dołeczka (w mm), największej zmierzonej średnicy pod-
stawy i grubości guza (w mm), kształcie guza (kopulasty, 
przypominający grzyb, przypominający granulki, płaski), 
barwie (ubarwiony, amelanotyczny, mieszany), przerwaniu 
błony Brucha, obecności płynu podsiatkówkowego, krwo-
toków wewnątrzgałkowych i  naciekaniu pozagałkowym. 
Średnicę podstawy guza oraz jego grubość zmierzono za 
pomocą pośredniego wziernikowania oka i potwierdzono 
w ultrasonografii. Badanie ultrasonograficzne składało się 
z  dynamicznej oceny guza wewnątrzgałkowego w  połą-
czeniu z oceną kształtu i cech akustycznych w prezentacji 
B, oceny wewnętrznej reflektywności w prezentacji A, po-
miaru grubości (od wierzchołka guza do podstawy błony 
naczyniowej widocznej w  ultrasonografii) oraz średnicy 
podstawy guza. Wszystkie dane zapisano w formie dużych 
kolorowych rycin dna oka, zdjęć dna oka, obrazów angio-
grafii fluoresceinowej i ultrasonografii.

Z chorymi omówiono potencjalne zagrożenia i korzy-
ści każdej z metod leczenia i każdy z nich podpisał formu-
larz świadomej zgody na udział w badaniu. Systematyczne 
monitorowanie i  badania przesiewowe w  poszukiwaniu 
przerzutów przeprowadzał onkolog. Ocena polegała na 
wykonywaniu dwukrotnie w  ciągu roku badania przed-
miotowego i testów czynnościowych wątroby (oznaczeniu 
aktywności dehydrogenazy mleczanowej, fosfatazy zasado-
wej oraz aminotransferaz alaninowej i  asparaginianowej), 
corocznym wykonywaniu badań obrazowych wątroby 
(rezonansu magnetycznego, tomografii komputerowej 
lub ultrasonografii) i badania obrazowego klatki piersiowej 
(zdjęcia radiologicznego lub tomografii komputerowej). 
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Tabela 1. Wpływ wieku na rokowanie dotyczące przeżycia chorych na czerniaka naczyniówki: dane demograficzne

Cecha  Chorzy młodzi 
 (≤20 lat), n=122, n (%) 

 Chorzy w średnim wieku  
 (21-60 lat), n=122, n (%) 

 Chorzy w podeszłym wieku  
 (>60 lat), n=122, n (%) 

 Cała grupa dorosłych  
 (>20 lat), n=244, n (5) 

 pa

Rasa      0,3141

 Kaukaska  119 (98)  117 (96)  121 (99)  238 (98)  

 Afroamerykanie  0  2 (2)  1 (1)  3 (1)  

 Latynosi  3 (2)  3 (2)  0  3 (1)  

Płeć (n=366)b      1,0000

 Męska  53 (43)  53 (43)  53 (43)  106 (43)  

 Żeńska  69 (57)  69 (57)  69 (57)  138 (57)  

Oko (n=366)      0,8100

 Prawe  54 (44)  51 (42)  56 (46)  107 (44)  

 Lewe  68 (56)  71 (58)  66 (54)  137 (56)  
aTest chi kwadrat. 
bCzynnik dopasowujący.

Zapisywano datę rozpoznania przerzutów układowych 
oraz czas, jaki upłynął od ustalenia rozpoznania nowotwo-
ru do wykrycia przerzutów.

Analiza statystyczna 
Przeprowadzono analizę statystyczną cech klinicznych i wy-
niku leczenia (wykrycie przerzutu nowotworu) uwzględ-
niając wiek chorego w  chwili rozpoznania czerniaka 
(młody [≤20lat], średni [21-60] lub podeszły [>60 lat]). 
Do porównania trzech grup wykorzystano test chi kwadrat, 
a w porównaniach między każdą z dwóch grup dokładny 
test Fishera dla zmiennych skategoryzowanych. W celu po-
równania między grupami zmiennych ciągłych przeprowa-
dzono analizę wariancji (ANOVA) po dostosowaniu post hoc 
za pomocą korekcji Bonferroniego. Czynniki pozwalające 
przewidzieć powstanie przerzutów wyłaniano za pomocą 
modelu proporcjonalnych zagrożeń Coxa. Czynniki uznane 
w analizie jednoczynnikowej za osiągające 5% poziomu zna-
mienności uwzględniano w analizie wieloczynnikowej me-
todą krokową postępującą. Przedstawiono czynniki osiągają-
ce poziom znamienności 0,05 w analizie wieloczynnikowej.

Przeprowadzono analizę Kaplana-Meiera, by oszacować 
skumulowane prawdopodobieństwo wystąpienia przerzu-
tu czerniaka po 3, 5, 10 i 15 latach. Za pomocą tej analizy 
odrębnie oceniono takie prawdopodobieństwo z uwzględ-
nieniem chorych na czerniaka tęczówki i po ich wyklu-
czeniu. Rozkład prawdopodobieństwa przeżycia między 
grupami wiekowymi oceniono za pomocą testu logaryt-
micznego rang (log-rank) po dostosowaniu do porównań 
wielokrotnych ocenionych za pomocą testu Sidaka.

Wyniki

Wśród 8967 chorych leczonych w  Oncology Service 
Instytutu Wills Eye z  powodu czerniaka naczyniówki 
122 (1%) było w wieku do 20 lat, średnio 12 lat (mediana 
13 lat, zakres od 3 do 20 lat). Dopasowano do nich dwie 
grupy chorych liczących po 122 osoby – w wieku średnim 
i podeszłym (odpowiednio od 21 do 60 i powyżej 60 lat). 
Dane demograficzne chorych przedstawiono w  tabeli 1, 
a cechy nowotworu w każdej z grup w tabeli 2.

Obserwacja trwała średnio (mediana, zakres) 63 mie-
siące (64, 0-281) w grupie chorych młodych, 36 miesięcy 
(51, 0-291) w grupie chorych w średnim wieku i 33 mie-
siące (45, 0-226) w grupie chorych w podeszłym wieku. 
W porównaniu z chorymi w średnim i podeszłym wieku 
obserwacja chorych młodych trwała dłużej (odpowied-
nio p <0,001 i p <0,001). Przerzuty układowe powstały 
u 6 (5%) chorych młodych, 9 (7%) chorych w średnim 
wieku i 11 (9%) chorych w podeszłym wieku. W analizie 
jednoczynnikowej (tab. 3) jedynym czynnikiem pozwala-
jącym przewidzieć rozwój przerzutów w grupie chorych 
młodych był starszy wiek (p=0,05, HR 1,33, 95% prze-
dział ufności [PU] 1,00-1,76). W grupie chorych w śred-
nim wieku czynnikami przepowiadającymi powstanie 
przerzutów były płeć męska (p=0,048, HR 4,10, 95% PU 
1,01-16,56), obwodowe położenie czerniaka naczyniówki 
(p=0,044, HR 4,17, 95% PU 1,04-16,73), większa średni-
ca podstawy guza (p=0,001, HR 1,38, 95% PU 1,13-1,68) 
oraz większa grubość nacieku nowotworowego uwidocz-
niona w badaniu ultrasonograficznym (p=0,001, HR 1,39, 
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Tabela 2. Wpływ wieku na rokowanie dotyczące przeżycia chorych na czerniaka naczyniówki: cechy nowotworu

Cecha  Chorzy młodzi 
 (≤20 lat),  
 n=122, n (%)

 Chorzy w średnim  
 wieku (21-60 lat),  
 n=122, n (%)

 Chorzy w podeszłym  
 wieku (>60 lat),  
 n=122, n (%)

Cała grupa 
dorosłych (>20 lat), 
n=244, n (%)

 pa

Epicentrum przednio-tylne (n=366)b      1,0000

 Tęczówka  30 (25)  30 (25)  30 (25) 60 (25)  

 Ciało rzęskowe  10 (8)  10 (8)  10 (8) 20 (8)  

 Rąbek zębaty do równika  13 (11)  13 (11)  13 (11) 26 (11)  

 Równik do plamki  66 (54)  66 (54)  66 (54) 132 (54)  

 Plamka  3 (2)  3 (2)  3 (2) 6 (2)  

Przedni brzeg guza (n=366)b      1,0000

 Tęczówka  43 (55)  43 (55)  43 (55) 86 (55)  

 Ciało rzęskowe  9 (7)  9 (7)  9 (7) 18 (7)  

 Rąbek zębaty do równika  19 (16)  19 (16)  19 (16) 38 (16)  

 Równik do plamki  49 (40)  49 (40)  49 (40) 98 (40)  

 Plamka  2 (2)  2 (2)  2 (2) 4 (2)  

Położenie kwadrantowed (n=366)      0,6903

 Kwadrant górny  24 (20)  28 (23)  19 (16)  47 (19)  

 Kwadrant nosowy  26 (21)  25 (20)  26 (21) 51 (21)  

 Kwadrant dolny  42 (34)  35 (29)  32 (26) 67 (27)  

 Kwadrant skroniowy  23 (19)  29 (24)  37 (30) 66 (27)  

 Rozlany  4 (3)  3 (2)  4 (3) 7 (3)  

 Plamka  3 (2)  2 (2)  4 (3) 6 (2)  

Położenie epicentrum według godzin tarczy zegarowej (n=366)  0,3299

 1-3  21 (17)  28 (23)  30 (25) 58 (24)  

 4-6  44 (36)  35 (29)  33 (27) 68 (28)  

 7-9  27 (22)  29 (24)  37 (30) 66 (27)  

 10-12  30 (25)  30 (25)  22 (18) 52 (21)  

Odległość od dołeczka (mm), 
 średnia (mediana, zakres) 

 8,6 (4,5, 0-25)  8,4 (4,0, 0-23)  8,1 (4,3, 0-25) 8,2 (4,2, 0-25)  0,8944c

Odległość od tarczy nerwu wzrokowego 
 (mm), średnia (mediana, zakres) 

 8,5 (4,5, 0-25)  8,0 (5,0, 0-25)  8,3 (5,0, 0-21) 8,1 (5,0, 0-25)  0,9072c

Podstawa guza (mm), 
 średnia (mediana, zakres)b 

 9,8 (9,0, 0-24)  10,1 (10,0, 2,4-22)  9,7 (8,5, 2,8-24) 9,9 (9,3, 2,4-24) 0,8196c

Grubość nacieku (mm), 
 średnia (mediana, zakres)b 

 5,0 (3,7, 0,5-14)  5,1 (3,6, 0-14)  4,8 (3,9, 0,5-13,6) 4,9 (3,6, 0-14)  0,8140c

Konfiguracja guza (n=362)      0,2882

 Płaska  12 (10)  16 (13)  16 (13) 32 (13)  

 Kopulasta  88 (73)  84 (69)  78 (65) 162 (67)  

 W kształcie grzyba  16 (13)  21 (17)  23 (19) 44 (18)  

 W kształcie granulek  5 (4)  0  3 (3) 3 (1)  

Barwa (n=365)      0,9879

 Ubarwiony  77 (64)  76 (62)  80 (66) 156 (64)  

 Amelanotyczny  19 (16)  20 (16)  19 (16) 39 (16)  

 Mieszany  25 (21)  26 (21)  23 (19) 49 (20)  
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Tabela 2. cd.

Cecha  Chorzy młodzi 
 (≤20 lat),  
 n=122, n (%)

 Chorzy w średnim  
 wieku (21-60 lat),  
 n=122, n (%)

 Chorzy w podeszłym  
 wieku (>60 lat),  
 n=122, n (%)

Cała grupa 
dorosłych (>20 lat), 
n=244, n (%)

 pa

Inne cechy (n=366)

 Płyn podsiatkówkowy  66 (54)  73 (60)  64 (52) 137 (56)  0,5703

 Krwotok wewnątrzgałkowy  9 (7)  14 (11)  18 (15) 32 (13)  0,1786

 Pęknięcie błony Brucha  16 (13)  19 (16)  27 (22) 46 (19)  0,1384

 Naciek pozagałkowy (n=3)b  1 (1)  1 (1)  1 (1) 2 (1)  1,0000
aTest chi kwadrat. 
bCzynnik dopasowujący. 
cJednostronna analiza wariancji. 
dNa podstawie położenia epicentrum guza.

95% PU 1,13-1,70), natomiast u  chorych w podeszłym 
wieku położenie guza w ciele rzęskowym i naczyniów-
ce (p=0,002, HR 7,69, 95% PU 2,14-27,57), obwodowe 
umiejscowienie czerniaka naczyniówki (p=0,041, HR 
4,02, 95% PU 1,06-15,32), położenie guza w  kwadran-
cie nosowym (p=0,006, HR 5,33, 95% PU 1,62-17,58), 
większa średnica podstawy guza (p <0,001, HR 1,31, 
95% PU 1,15-1,51), większa odległość zmiany od tarczy 
nerwu wzrokowego (p=0,039, HR 1,15, 95% PU 1,01-
1,31) oraz współistnienie krwotoku wewnątrzgałkowego 
(p=0,017, HR 4,49, 95% PU 1,31-15,41). Na podsta-
wie analizy wieloczynnikowej (tab. 4) stwierdzono, że 
w  grupie chorych młodych jedynym czynnikiem po-
zwalającym przewidzieć rozwój przerzutów jest starszy 
wiek (p=0,05, HR 1,33, 95% PU 1,00-1,76), natomiast 
w grupie chorych w  średnim wieku takimi czynnikami 
są płeć męska (p=0,046, HR 4,23, 95% PU 1,02-17,5) 
oraz większa średnica podstawy guza (p=0,002, HR 1,37, 
95% PU 1,12-1,68), a  w  grupie chorych w  podeszłym 
wieku większa średnica podstawy guza (p=0,001, HR 
1,30, 95% PU 1,12-1,50). Po dostosowaniu do średni-
cy guza odsetek przerzutów w grupie chorych młodych 
był mniejszy w porównaniu z chorymi w wieku średnim 
lub podeszłym (odpowiednio p=0,042, HR 3,00, 
95% PU 1,04-8,68 i  p=0,007, HR 4,20, 95% PU 0,98-
13,1) (tab. 4).

Analizy występowania przerzutów odległych (tab. 5, 
ryc. 1) po 3, 5, 10 i  20 latach przeprowadzone metodą 
Kaplana-Meiera wykazały, że rozpoznano je wśród cho-
rych młodych odpowiednio u 1, 8, 8 i 14%, wśród chorych 
w średnim wieku odpowiednio u 9, 11, 26 i 26%, a wśród 
chorych w podeszłym wieku u 13, 16, 24 i 24%. W porów-
naniu z chorymi starszymi, u chorych młodych przerzuty 

rozwijały się rzadziej (p=0,017). Po wykluczeniu chorych 
na czerniaka tęczówki na podstawie analizy Kaplana- 
-Meiera oszacowano, że częstość występowania przerzu-
tów po 3, 5 i 10 latach wyniosła wśród chorych młodych 
odpowiednio 2, 11 i 18%, wśród chorych w średnim wieku 
odpowiednio 9, 14 i 21%, a wśród chorych w podeszłym 
wieku odpowiednio 9, 34 i 33% (tab. 5, ryc. 2). W grupie 
młodych chorych na czerniaka ciała rzęskowego lub na-
czyniówki przerzuty rozwijały się rzadziej niż u chorych 
w średnim lub podeszłym wieku (odpowiednio p=0,0464 
i p=0,0069).

Omówienie

Czerniak błony naczyniowej jest chorobą osób w wieku 
średnim lub podeszłym, a  średnia wieku w  chwili ich 
zgłoszenia się do lekarza wynosi 55 lat [1]. Nowotwór 
ten wyjątkowo rzadko występuje u  dzieci. Na podsta-
wie badań histopatologicznych gałek ocznych usuniętych 
u  3628 chorych z  powodu czerniaka naczyniówki Paul 
i wsp. stwierdzili, że zaledwie 0,7% z nich było w wieku 
od 0 do 19 lat, a  85% chorych w  tej grupie miało od 
10 do 19 lat [8]. Kolejną analizę badań histopatologicznych 
większej, bo liczącej 6358 grupy chorych leczonych w tym 
samym ośrodku, przeprowadzili Barr i wsp. Wykazali oni, 
że 1,6% tych chorych miało mniej niż 20 lat, a wśród nich 
51% było w wieku od 15 do 20 lat [9]. Większość młodych 
chorych na czerniaka naczyniówki jest w okresie pokwita-
nia lub zaraz po nim, choć opisywano również wrodzone 
występowanie tego nowotworu [16,17]. Większy odsetek 
czerniaka naczyniówki u młodzieży po okresie pokwita-
nia nasunął przypuszczenie możliwości wpływu hormo-
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Tabela 3. Wpływ wieku na rokowanie dotyczące przeżycia chorych na czerniaka naczyniówki: czynniki przepowiadające 
powstanie przerzutów według modelu proporcjonalnych zagrożeń Coxa

Analiza 
jednoczynnikowa 

 Chorzy młodzi (≤20 lat), 
 n=122 

 Chorzy w średnim wieku 
 (21-60 lat), n=122

 Chorzy w podeszłym wieku 
 (>60 lat), n=122

 Bez 
 przerzutów  
 (n=116)

 Przerzuty  
 (n=6)

 pa  Bez  
 przerzutów  
 (n=113)

 Przerzuty 
 (n=9)

 p*  Bez 
 przerzutów  
 (n=111)

 Przerzuty  
 (n=11)

 p*

Wiek, lata, średnia (SD)  12,3 (2,5)  14,0 (2,4)  0,050a  44,8 (9,9)  47,4 (9,2)  0,670  71,0 (6,7)  70,2 (4,7)  0,850

Rasa

 Kaukaska vs wszystkie 
  inne rasy† 

 112 (97)  6 (100)  0,785  108 (96)  9 (100)  0,754  110 (99)  11 (100)  0,926

Płeć    0,590    0,048b    0,680

 Męska  50 (43)  3 (50)   47 (42)  6 (67)  49 (44)  4 (36)

 Żeńska†  66 (57)  3 (50)   66 (58)  3 (33)  62 (56)  7 (64)

Oko    0,614    0,465    0,834

 Prawe†  52 (45)  2 (33)   47 (42)  4 (44)  51 (46)  5 (45)  

 Lewe  64 (55)  4 (67)   66 (58)  5 (56)  60 (54)  6 (55)  

Kwadrant epicentrum

 Górny  23 (20)  1 (17)  0,720  25 (22)  3 (33)  0,989  19 (17)  0 (0)  0,457

 Nosowy  24 (21)  2 (33)  0,695  24 (21)  1 (11)  0,645  20 (18)  6 (55)  0,006c

 Dolny  39 (34)  3 (50)  0,270  32 (28)  3 (33)  0,666  32 (29)  0 (0)  0,182

 Skroniowy  23 (20)  0 (0)  0,413  27 (24)  2 (22)  0,604  34 (31)  3 (27)  0,709

 Rozlany  4 (3)  0 (0)  0,744  3 (3)  0 (0)  0,793  4 (4)  0 (0)  0,861

 Plamka  3 (3)  0 (0)  0,679  2 (2)  0 (0)  0,634  2 (2)  2 (18)  0,085

Przednio-tylne położenie epicentrum

 Tęczówka  29 (25)  1 (17)  0,593  30 (27)  0 (0)  0,288  30 (27)  0 (0)  0,218

 Ciało rzęskowe  10 (9)  0 (0)  0,664  10 (9)  0 (0)  0,672  10 (9)  0 (0)  0,516

 Rąbek zębaty-równik  13 (11)  0 (0)  0,625  10 (9)  3 (33)  0,044d  10 (9)  3 (27)  0,041e

 Równik-plamka  61 (53)  5 (83)  0,161  60 (53)  6 (67)  0,430  59 (53)  7 (64)  0,384

 Plamka  3 (3)  0 (0)  0,679  3 (3)  0 (0)  0,612  2 (2)  1 (9)  0,545

Przedni brzeg guza 

 Tęczówka  42 (36)  1 (17)  0,374  42 (37)  1 (11)  0,257  43 (39)  0 (0)  0,153

 Ciało rzęskowe  9 (8)  0 (0)  0,683  7 (6)  2 (22)  0,116  5 (4)  4 (36)  0,002f

 Rąbek zębaty-równik  18 (15)  1 (17)  0,760  16 (14)  3 (33)  0,409  16 (14)  3 (27)  0,659

 Równik-plamka  45 (39)  4 (67)  0,129  46 (41)  3 (33)  0,824  45 (41)  4 (36)  0,620

 Plamka  2 (2)  0 (0)  0,798  2 (2)  0 (0)  0,668  2 (2)  0 (0)  0,615

Średnica (mm), 
 średnia (SD) 

 9,7 (4,7)  11,8 (4,9)  0,126  9,8 (4,4)  13,7 (5,0)  0,001g  9,3 (4,2)  13,9 (4,8)  <0,001h

Grubość nacieku (mm), 
 średnia (SD) 

 5,0 (3,2)  4,5 (3,5)  0,888  4,8 (3,3)  7,8 (2,9)  0,001i  4,6 (3,0)  7,1 (3,2)  0,002j

Odległość od dołeczka 
 (mm), mediana 

 5,0  3,0  0,254  4,0  4,0  0,242  4,5  4,0  0,074

Odległość od tarczy 
 nerwu wzrokowego 
 (mm), mediana 

 4,8  0  0,202  5,0  5,0  0,297  5,5  3,0  0,039k
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nów na wzrost komórek nowotworu naczyniówki [2,18]. 
W grupie 8967 uczestników badania klinicznego przepro-
wadzonego przez autorów 122 (1%) miało ≤20 lat, a wśród 
nich 80% (98) miało 13 lub więcej lat w chwili ustalenia 
rozpoznania. U żadnego z chorych nie stwierdzono wro-
dzonego czerniaka naczyniówki, a najmłodszy z badanych 
miał 3 lata.

Shields i  wsp. przeanalizowali niedawno 8033 oczu 
opierając się na wieku chorych (młodzi, w średnim lub 
podeszłym wieku). Wykazali, że epicentrum nowo-

tworu występowało w  tęczówce (odpowiednio w  21, 4 
i 2% oczu), ciele rzęskowym (odpowiednio w 8, 7 i 5%) 
oraz w naczyniówce (odpowiednio w 71, 91 i 90%) [19]. 
Już wcześniej udokumentowano większy odsetek czer-
niaka tęczówki u  chorych młodych w  porównaniu 
z obserwowanym u chorych w wieku średnim lub podesz- 
łym [10,20]. W badaniu oceniającym rokowanie w zależ-
ności od wielkości i umiejscowienia ogniska nowotwo-
ru przerzuty rozpoznano po 5 i  10 latach odpowiednio 
w 4 i 7% czerniaków tęczówki, 19 i 33% czerniaków ciała 

Tabela 3. cd.

Analiza 
jednoczynnikowa

 Chorzy młodzi (≤20 lat), 
 n=122

 Chorzy w średnim wieku 
 (21-60 lat), n=122

 Chorzy w podeszłym wieku 
 (>60 lat), n=122

 Bez 
 przerzutów  
 (n=116)

 Przerzuty  
 (n=6)

 pa  Bez  
 przerzutów  
 (n=113)

 Przerzuty 
 (n=9)

 p*  Bez 
 przerzutów  
 (n=111)

 Przerzuty  
 (n=11)

 p*

Kształt guza

 Kopulasty  82 (71)  6 (100)  0,320  77 (69)  7 (78)  0,925  70 (64)  8 (73)  0,359

 W kształcie grzyba  16 (14)  0 (0)  0,550  19 (17)  2 (22)  0,113  20 (18)  3 (27)  0,750

 Rozlany  12 (10)  0 (0)  0,538  16 (14)  0 (0)  0,449  16 (15)  0 (0)  0,376

 W kształcie granulek  5 (4)  0 (0)  0,673  0 (0)  0 (0)  –  3 (3)  0 (0)  0,704

Barwa guza

 Żółta vs brunatna†  18 (16)  1 (17)  0,417  19 (17)  1 (11)  0,668  17 (15)  2 (18)  0,516

 Brunatna vs mieszana†  75 (65)  2 (33)  0,164  69 (61)  7 (78)  0,459  74 (67)  6 (55)  0,628

 Mieszana vs żółta†  22 (19)  3 (50)  0,809  25 (22)  1 (11)  0,814  20 (18)  3 (27)  0,837

Występowanie płynu 
 podsiatkówkowego 

 63 (5)  3 (50)  0,906  66 (58)  7 (78)  0,313  57 (52)  7 (64)  0,177

Pęknięcie błony Brucha  16 (14)  0 (0)  0,550  17 (15)  2 (22)  0,113  23 (21)  4 (36)  0,437

Naciekanie pozagałkowe  1 (0,9)  0 (0)  –  1 (0,9)  0 (0)  0,843  1 (<1)  0 (0)  0,837

Krwotok  9 (8)  0 (0)  0,704  14 (12)  0 (0)  0,478  14 (13)  4 (36)  0,017l

PU – przedział ufności, HR – iloraz zagrożeń. 
*Wartości p uzyskano z modelu proporcjonalnej regresji Coxa. 
†Zmienna referencyjna. 
aW przeliczeniu na zwiększenie o rok (HR 1,33, 95% PU 1,00-1,76). 
bMężczyźni vs kobiety (HR 4,10, 95% PU 1,01-16,56). 
cEpicentrum w kwadrancie nosowym vs w innym kwadrancie (HR 5,33, 95% PU 1,62-17,58). 
dPrzednio-tylne położenie epicentrum: rąbek zębaty-równik vs inne położenie (HR 4,17, 95% PU 1,04-16,73). 
ePrzednio-tylne położenie epicentrum: rąbek zębaty-równik vs inne położenie (HR 4,02, 95% PU 1,06-15,32). 
fPrzedni brzeg guza: ciało rzęskowe vs inne miejsce (HR 7,69, 95% PU 2,14-27,57). 
gNa przyrost o 1 mm (HR 1,38, 95% PU 1,13-1,68). 
hNa przyrost o 1 mm (HR 1,31, 95% PU 1,15-1,51). 
iNa przyrost o 1 mm (HR 1,39, 95% PU 1,13-1,70). 
jNa przyrost o 1 mm (HR 1,28, 95% PU 1,10-1,51). 
kNa zmniejszenie o 1 mm (HR 1,15, 95% PU 1,01-1,31). 
lKrwotok vs brak krwotoku (HR 4,49, 95% PU 1,31-15,41).
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rzęskowego oraz 15 i  25% czerniaków naczyniówki, co 
przemawia za lepszym rokowaniem dotyczącym przeży-
cia w  grupie chorych na czerniaka tęczówki niż wśród 
chorych na czerniaka tylnego odcinka błony naczy- 
niowej [3]. Na częstość powstawania przerzutów wpły-
wają też wymiary ogniska nowotworu (średnica podsta-
wy, grubość) [3-5]. Odsetków przeżycia wśród chorych 
młodych nie można zatem bezpośrednio porówny-
wać ze wskaźnikami przeżycia u  chorych starszych, 
ponieważ między tymi grupami są różnice w  umiej-

scowieniu guza i  jego podstawowych wymiarach [12]. 
W  omawianym badaniu podjęto starania zmierzają-
ce do uniknięcia błędu z  powodu zakłócającego wpły-
wu innych czynników, takich jak położenie guza 
lub jego wielkość. Uczestniczących w  nim chorych 
należących do trzech różnych grup wiekowych (mło-
dych porównywano z  chorymi w  wieku średnim 
lub podeszłym) dopasowano pod względem czyn-
ników rokowniczych o  zasadniczym znaczeniu, ta-
kich jak płeć, położenie guza, umiejscowienie jego 

Tabela 5. Wpływ wieku na rokowanie dotyczące przeżycia chorych na czerniaka naczyniówki: oszacowanie metodą 
Kaplana-Meiera

 Przerzuty

 Po roku  Po 3 latach  Po 5 latach  Po 10 latach  Po 15 latach

Przerzuty u wszystkich chorych

 Chorzy młodzi (≤20 lat)  9 (0/91)  1,2±1,2% (1/64)  7,9±3,4% (5/49)  7,9±3,4% (5/21)  13,7±6,4% (6/7)

 Chorzy w średnim wieku (21-60 lat)  1,6±1,6% (1/63)  8,4±3,6% (5/38)  10,9±4,3 (6/27)  25,5±8,9 (9/10)  2,5±8,9 (9/3)

 Chorzy w podeszłym wieku (>60 lat)  3,2±1,9% (3/62)  13,3±4,6% (8/36)  15,8±5,1 (9/28)  24,4±7,5% (11/6)  24,4±7,5% (11/2)

Przerzuty po wykluczeniu chorych na czerniaka tęczówki

 Chorzy młodzi (≤20 lat)  0 (0/65)  1,7±1,7% (1/47)  8,5±4,1% (4/36)  8,5±4,1% (4/16)  16,2±8,2% (5/5)

 Chorzy w średnim wieku (21-60 lat)  2,1±2,1% (1/47)  10,9±4,6% (5/29)  14,2±5,5% (6/21)  33,6±11,5% (9/6)  33,6±11,5% (9/3)

 Chorzy w podeszłym wieku (>60 lat)  4,3±2,5% (3/48)  17,9±6,1% (8/26)  21,2±6,7% (9/20)  32,8±9,8 (11/4)  32,8±9,8% (11/1)

Dla występowania przerzutów u chorych w wieku ≤20 vs 21-60 lat p=0,063, u chorych w wieku ≤20 vs >60 lat p=0,017, u chorych w wieku 
21-60 vs >60 lat p=0,555, na podstawie testu log-rank. Dla występowania przerzutów po wykluczeniu chorych na czerniaka tęczówki u chorych 
w wieku ≤20 vs 21-60 lat p=0,0464, u chorych w wieku ≤20 vs >60 lat p=0,0069, u chorych w wieku 21-60 vs >60 lat p=0,4733, na podstawie 
testu log-rank.

Tabela 4. Wpływ wieku na rokowanie dotyczące przeżycia chorych na czerniaka naczyniówki: czynniki przepowiadające 
przerzuty według modelu proporcjonalnych zagrożeń Coxa

Wieloczynnikowa analiza dla przerzutów  HR  95% PU  p*

Chorzy młodzi (≤20 lat)

 Wiek, lata, średnia (SD)  1,33  1,00-1,76  0,050a

Grupa chorych w średnim wieku (wiek 21-60 lat)

 Płeć (żeńska vs męska†)  4,23  1,02-17,5  0,046

 Średnica  1,37b  1,12-1,68  0,002

Grupa chorych w podeszłym wieku (>60 lat)

 Średnica  1,30b  1,12-1,50  0,001

 Przedni brzeg guza: ciało rzęskowe  3,59  0,98-13,1  0,053

PU – przedział ufności, HR – iloraz zagrożeń. 
*Wartości p uzyskano za pomocą modelu proporcjonalnej regresji Coxa. 
†Zmienna referencyjna. 
aNa przyrost o rok. 
bNa przyrost o 1 mm.
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brzegu przedniego, największa średnica podstawy, grubość 
naciekania w ultrasonografii oraz naciekanie poza gałkę 
oczną.

Wyniki kilku badań świadczą dowodzą wprawdzie, że 
starszy wiek jest czynnikiem przepowiadającym wystąpie-
nie przerzutów [3,5], ale nie wszyscy autorzy zgadzają się 
z  tą opinią [2,8,9]. W omawianym badaniu starszy wiek 
w grupie młodych chorych pozwalał przewidzieć powsta-
nie przerzutów. Wśród tych chorych ryzyko wystąpienia 
przerzutów było też mniejsze niż wśród chorych w wieku 
średnim lub podeszłym. Mimo znaczenia tej informacji 
uzyskane wyniki wymagają potwierdzenia w trakcie dłuż-
szej obserwacji, ponieważ przerzuty czerniaka naczyniówki 
mnogą się pojawić dopiero po 15 latach lub później.

W  badaniu przeprowadzonym wcześniej z  udziałem 
63 chorych w wieku 20 lat lub młodszych autorzy niniej-
szego badania stwierdzili, że 5- i 15-letnie przeżycie wynio-
sło w tej grupie odpowiednio 95 i 77%. Na tej podstawie 
uznali, że krótsze (5-letnie) przeżycie chorych młodszych 
jest lepsze, a odległe (15-letnie) przeżycie podobne do ob-
serwowanego wśród chorych starszych [12]. W badaniu 
tym nie wyeliminowano jednak czynników zakłócających 
i oceniane grupy chorych nie były porównywalne, uzyska-
ne wyniki porównano za to rezultatami opublikowanymi 
wcześniej [21]. W omawianym badaniu porównano cho-
rych młodych z chorymi w wieku średnim lub podeszłym 
po zastosowaniu techniki dopasowania grup i  stwierdzo-
no, że krótsze (5-letnie) i  odległe (15-letnie) przeżycie 
chorych młodszych cechowało się rzadszym występowa-
niem przerzutów niż wśród chorych w wieku średnim lub 
podeszłym.

Podobne spostrzeżenia świadczące o  korzystniejszym 
rokowaniu w grupie chorych młodszych uzyskano w ba-
daniach poświęconych czerniakowi skóry [22,23]. Za po-
gorszenie rokowania wśród starszych chorych na czerniaka 
skóry odpowiada prawdopodobnie postępujące z wiekiem 
osłabienie mechanizmów obronnych organizmu [24]. 
Nie wiadomo, czy zjawisko to ma znaczenie w przebiegu 
czerniaka naczyniówki, uzyskano jednak kliniczne dowody 
świadczące o pobudzeniu układu odpornościowego u cho-
rych na czerniaka naczyniówki, przejawiające się odbarwie-
niami skórnymi [25,26].

Ograniczeniami omawianego badania są stosunkowo mała 
grupa uczestników i dość krótki okres obserwacji, biorąc jed-
nak pod uwagę rzadkość występowania czerniaka parametry 
te mają istotne znaczenie. W badaniu tym uwzględniano też 
cechy kliniczne, nie oceniano natomiast cech patomorfolo-
gicznych nowotworu (takich jak rodzaj komórek, aktywność 
mitotyczna, sieć naczyniowa, limfocyty w utkaniu guza) ani 
genetycznych (stanu chromosomów 3, 6, 8, klasy 1 lub 2), 
ponieważ nie u wszystkich uczestników dane te były do-
stępne. Bardziej szczegółowa analiza uwzględniająca dosto-
sowanie danych klinicznych, patomorfologicznych i gene- 
tycznych mogłaby dostarczyć dokładniejszych wyników.

Podsumowując, w  omawianym badaniu porównaw-
czym z  dopasowaną grupą, w  którym oceniano wpływ 
wieku na rokowanie dotyczące przeżycia chorych na czer-
niaka naczyniówki, wykazano, że wiek jest ważnym czyn-
nikiem pozwalającym przewidzieć wystąpienie przerzutów. 
Wskazanie swoistych czynników odpowiadających za lep-
sze rokowanie wśród chorych młodszych wymaga prze-
prowadzenia dalszych badań.

Rycina 1. Przerzuty czerniaka naczyniówki 
w poszczególnych grupach wiekowych.

Rycina 2. Przerzuty czerniaka ciała rzęskowego 
i naczyniówki w poszczególnych grupach 
wiekowych.
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W  omaWianym artykule przedstaWiono 
obserwacje dotyczące przebiegu czerniaka błony 

naczyniowej u  pacjentów poniżej 20 r.ż. oraz wpływu 
wieku chorego w  momencie rozpoznania nowotwo-
ru na ryzyko wystąpienia przerzutów odległych w ma-
teriale Wills Eye Institute. Mocnymi punktami pracy 
są spójność danych (wszyscy chorzy byli badani przez 
dwóch doświadczonych klinicystów), duża grupa ba-
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dana (122 osoby na przestrzeni 31 lat) oraz próba 
odniesienia obserwowanych zjawisk do grup pacjentów 
w  wieku średnim i  podeszłym. Mocną stroną jest też 
przeprowadzenie analiz statystycznych po  wyłączeniu 
chorych na czerniaka tęczówki, który u pacjentów młod-
szych występuje zdecydowanie częściej.

Minusem jest zastosowanie do oceny prawdopodo-
bieństwa wystąpienia przerzutów, zwłaszcza w  grupie 
pacjentów starszych, metody Kaplana-Meiera, która nie 
wyklucza prawdopodobieństwa zgonu z przyczyn innych 
niż rozsiew nowotworu. Można także dyskutować, dla-
czego za pacjenta młodego uznano osobę poniżej akurat 
20 r.ż., a nie np. 18 r.ż. (kryterium UE dla oznaczenia 
wieku dorosłego), aczkolwiek rzeczywiście takie kryte-
rium wiekowe przyjmowali w swoich pracach także inni 
autorzy [1,2]. Słabszą stroną artykułu jest też brak analizy 
cytogenetycznej i korelacji jej wyników z rzadszym wy-
stępowaniem przerzutów u chorych młodszych.

Niemniej obserwacje autorów artykułu są niezwykle 
ciekawe, sugerują bowiem, że wiek w momencie rozpo-
znania nowotworu może wpływać na prawdopodobień-
stwo wystąpienia przerzutów odległych, a  także, że rza-
dziej występują one u pacjentów młodszych. Wcześniej 
uważano, że przebieg czerniaka naczyniówki i (lub) ciała 
rzęskowego nie różni u nich się zbytnio od obserwowa-
nego w grupie typowej dla jego występowania, a opinię 
tę oparto na wynikach pracy przeprowadzonej na dużym 
materiale histopatologicznym Armed Forces Institute 
of Pathology z długoletnią obserwacją chorych [1] (na 
tym samym rejestrze oparł swoją klasyfikację czerniaków 
Callender; instytut ten obecnie rozwiązano).

Częstsze występowanie większych guzów u  cho-
rych płci męskiej opisano już uprzednio, choć w  ba-

danej populacji chorych z  Wysp Brytyjskich u  męż-
czyzn guzy były położone w  naczyniówce częściej 
niż u  kobiet, grup nie dzielono jednak pod wzglę-
dem wieku [3]. Znaczenie największego wymia-
ru podstawy guza jako czynnika ryzyka rozsiewu 
nowotworu opisywano wielkrotnie w różnych pracach.

Dotychczas nie poznano dokładnego mechani-
zmu powstawania przerzutów czerniaka naczyniów-
ki. Wiadomo, które guzy zachowują się agresywnie 
i  jaki jest patomechanizm przemian, w wyniku których 
komórkom czerniaka udaje się zmylić mechanizmy 
obronne organizmu i osiedlić głównie w wątrobie, nie 
wiadomo natomiast, co konkretnie przesądza o  tym, że 
do takiej przemiany dochodzi i  kiedy ona ma miejsce. 
Łagodniejszy przebieg choroby u pacjentów młodszych 
sugerowałby dodatkową rolę układu immunologicz-
nego, a być może po prostu nie występują u nich guzy 
agresywne, tj. wykazujące monosomię chromosomu 3 
lub ekspresję BAP-1? Z niecierpliwością pozostaje więc 
czekać na wyniki dalszych badań, które mogłyby wyja-
śnić tę kwestię. Ze względu na rzadkość występowania 
czerniaków naczyniówki u młodszych pacjentów powin-
ny to być badania wieloośrodkowe.
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