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HOVEDBUDSKABER

Okulære tumorer er en heterogen gruppe af sygdomme med uspecifikke symptomer, hvoraf nogle er forbundet med høj
dødelighed.

Hurtig behandling bidrager til øget overlevelse.

Genetisk analyse af tumorer muliggør individualiseret opfølgning og danner basis for fremtidig behandling.

Øjet er sammensat af et stort antal forskellige celler fra flere kimlag. Disse kan give ophav til primære benigne og
maligne tumorer, som alle optræder med meget lav hyppighed. Derudover kan øjet være sæde for metastaser og
hæmatologiske sygdomme. Både benigne og maligne primære og sekundære tumorer har potentiale til
irreversibel skade på øjets indhold, hvilket kan medføre smerter, inflammation, blindhed og skrumpning af øjet.
De maligne tumorer kan derudover medføre død ved metastatisk spredning. Centraliseret diagnostik med bedre
apparatur – bl.a. i form af vidvinkelfotos og højopløselig UL-skanning samt behandling af okulære tumorer med
tiltagende involvering af molekylære biomarkører og genetiske analyser – har medført forbedret diagnostik,
behandling og individualiserede opfølgningsprogrammer. I Danmark er udredning og behandling af okulære
tumorer allerede centraliseret. Organisatorisk er det samlet i én enhed på to matrikler, Aarhus
Universitetshospital og Rigshospitalet. I det følgende giver vi en kort opsummering af de forskellige typer
okulære tumorer.

KONJUNKTIVALE TUMORER

Conjunctiva findes både på ydersiden af øjet og indersiden af øjenlåget og kan give ophav til de samme tumorer
som i huden. Konjunktivalt planocellulært karcinom (CSCC) og konjunktivalt melanom (CM) beskrives særskilt
her, da de kan vokse invasivt i bulbus. Begge typer opstår ofte i den lyseksponerede interpalpebrale del af
conjunctiva. CSCC forekommer som som en bleg tumor, der kan være flad, stilket, med tydelig vaskularisering
eller eventuelt diffust afgrænset fra det omgivende væv. Sidstnævnte kan medføre betydeligt besvær med
diagnosticeringen, særligt hvis der samtidig er uveitis. CM forekommer oftest som en nodulær, mørk tumor, der
kan være svær at adskille fra et nævus.

Diagnostik og behandling består primært af excisionsbiopsi eventuelt inklusive lamel af den underliggende
sclera [1] og eventuelt med sentinel node-biopsi for særlige typer CM [2]. Efterfølgende kan gives topikal
behandling med øjendråber indeholdende interferon-α2b, mitomycin C eller 5-fluorouracil. Der kan gives lokal

UGESKRIFT FOR LÆGER

Side 1 af 9



strålebehandling med brakyterapi (Figur 1). Hvis der er indvækst i øjet, kan det være nødvendigt at fjerne dette
ved en enukleation. Hvis der er spredning til omgivende væv, kan det være nødvendigt med eksenteration, hvor
både øjet og orbitaindholdet fjernes.

I Danmark er incidensen af CSCC ca. 0,2:1.000.000 mænd og 0,08:1.000.000 kvinder pr. år [3], og incidensen af
CM er 0,5:1.000.000 pr. år [4]. CSCC er relateret til infektion med humant papillomvirus [5], hvorimod den
genetiske profil af CM indikerer slægtskab med mukokutant melanom frem for uvealt melanom [4].

UVEALE TUMORER

Uveale melanomer udgår fra de pigmenterede melanocytter i iris, corpus ciliare eller choroidea og er den
hyppigste form for primær kræft i øjet hos voksne. Uveale melanomer optræder med den højeste incidens blandt
nordeuropæere, og selv om vi har en af de højeste incidensrater i Danmark, er det en sjælden tumor med ca. 12
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tilfælde ud af 1.000.000 mennesker pr. år i Danmark [6].

Irismelanomer adskiller sig fra de posteriore melanomer i corpus ciliare og choroidea ved genetisk profil,
behandling og prognose. De genetiske forandringer i irismelanomer viser tegn på UV-skade og indikerer derved,
at UV-stråling spiller en vigtig rolle i genesen [7]. Behandlingen består i excisionsbiopsi, hvorved tumor med
nærliggende kammervinkel fjernes i ét stykke, og eventuelt gives efterfølgende brakyterapi, som også kan
anvendes som primærbehandling. Hvis melanomet er isoleret til iris, vil prognosen være god med meget lav
dødelighed. Hovedproblemet efter operation for irismelanom består i lang rekonvalescens på flere måneder og
ofte vedvarende markante blændingsgener. Sidstnævnte kan bedres ved indoperation af en kunstig blænde, og
rekonvalescensen er blevet forkortet til få dage efter nylig indførelse af irisresektion med operation for grå stær
og anlæggelse af blænde i samme indgreb.

Posteriore melanomer kan præsentere sig med symptomer i form af fluer eller lysglimt som ved
glaslegemesammenfald, eventuelt med en skygge som ved nethindeløsning (Figur 2). Andre gange kan det være
et tilfældigt fund i forbindelse med fundusfoto, f.eks. ved screening for diabetisk retinopati eller ved brillekøb.
Den genetiske profil af posteriort, uvealt melanom er ulig andre melanomer. Nyere forskning tyder på en
sekvens af mutationer, hvoraf de tidlige ikke er forbundet med risiko for metastasering [8]. Et lille melanom kan
behandles med øjenbevarende brakyterapi (Figur 1), mens et melanom med en højde på ca. 6 mm eller derover
primært behandles med fjernelse af øjet ved enukleation. Bioptering forud for behandling medfører sikkerhed
om diagnose og individualiseret opfølgning. Selv om behandlingen er destruktiv, er der en tendens til oftere end
tidligere at behandle mindre melanomer for at undgå udvikling af mutationer, der medfører øget risiko for
metastaser [9]. Uvealt melanom spreder sig med blodet og primært til leveren. I dag er der ikke konsensus om
brugbarheden af bioptering med henblik på genetisk analyse, idet der aktuelt ikke findes kurativ behandling af
metastaserende, uvealt melanom.
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RETINOBLASTOMER

Retinoblastom (RB) er den hyppigste børneøjenkræft i Danmark med gennemsnitligt 4-5 nye tilfælde om året
[10]. RB skyldes en gendefekt, der kan være arvelig [11]. RB kan ramme et eller begge øjne og som konsekvens
deraf medføre synsnedsættelse i varierende grad og i nogle tilfælde fjernelse af et eller begge øjne. De hyppigste
symptomer på RB er en hvid pupilrefleks og skelen [12]. Disse symptomer skal føre til hurtig undersøgelse hos
øjenlæge i løbet af 1-2 uger for at udelukke RB (Figur 3).
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Alle patienter testes for defekt i RB-genet, og alle familier får genetisk rådgivning. Der er screeningsprogrammer
for søskende til og børn af patienter med RB.

Diagnostik, behandling og kontrol er centraliseret på Aarhus Universitetshospital for Danmark, Grønland og
Færøerne. I de tidlige børneår foretages øjenundersøgelserne i generel anæstesi med få ugers interval.

Der er en række behandlingsmetoder, som kan tages i brug, afhængig af tumorstørrelse, udbredning i øjet, og
om sygdommen er begrænset til et øje eller begge øjne. Behandlingsmetoderne omfatter selektiv intraarteriel
kemoterapi, intravitreal kemoterapi, systemisk kemoterapi, kryobehandling, laserbehandling, lokal bestråling
med brakyterapi, ekstern bestråling samt enukleation [13].

Femårsoverlevelsen i Danmark er 95% [10]. Patienter med arvelig RB har dog en væsentligt forhøjet risiko for
primær og sekundær cancer senere i livet – især melanom og sarkom [14]. Det er derfor vigtigt, at læger, der
tilser denne patientgruppe, i højere grad end ellers er opmærksomme på, om almene – specifikke som
uspecifikke – symptomer kunne skyldes cancer og i så fald udrede disse.

Patienterne følges med øjenkontroller livslangt og ses i et samarbejde med klinisk genetisk afdeling.

VASKULÆRE TUMORER

Vaskulære tumorer udgår fra kar i choroidea eller det retinale kartræ. De forskellige vaskulære tumorer er i sig
selv benigne, men kan være synstruende og kan være associeret med maligne, systemiske tilstande.

Hæmangioblastomer og vasoproliferative tumorer udgør de hyppigste vaskulære tumorer fra det retinale
kartræ. Retinale hæmangioblastomer kan være relaterede til von Hippel-Lindaus syndrom (VHL) med en
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incidens på 0,6 ud af 1.000.000 danskere pr. år [15]. Screeningsprogrammet for VHL inkluderer årlig
øjenundersøgelse for at fange udvikling af nye, retinale hæmangioblastomer på et tidligt stadie.
Vasoproliferative tumorer kan være associerede med anden øjensygdom som uveitis eller retinitis pigmentosa
og præsenterer sig oftest med udtalt ekssudation.

I choroidea kan hæmangiomer forekomme som en solitær, afgrænset tumor eller som en diffus tumor. Den
solitære tumor kan give symptomer, som kan være svære at skelne fra koroidalt melanom [16]. Den diffuse
variant er associeret med Sturge-Webers syndrom.

Hovedparten af vaskulære tumorer kræver behandling, og denne behandling er forbundet med færrest
komplikationer og bedst udbytte, jo mindre tumoren er. For flere vaskulære tumorer er fotodynamisk terapi
førstevalg [17], hvilket oftest resulterer i en reduktion af tumor og sjældent medfører komplikationer. Øvrige
behandlingsmodaliteter består i ablation med laser-, kryo- eller brakyterapi.

PRIMÆRT VITREORETINALT LYMFOM

Primært centralnervesystems (CNS)-lymfom er en sjælden form for non-Hodgkin-lymfom, der er lokaliseret til
CNS og/eller øjet. Der kan således være intraokulær involvering samtidig med eller sekundært til CNS-
involvering. Sygdommen kan i nogle tilfælde også alene manifestere sig intraokulært uden CNS-involvering,
hvilket benævnes primært vitreoretinalt lymfom (PVRL). Oftest er der tale om et diffust, storcellet B-celle-
lymfom, som er højmalignt [18].

PVRL optræder primært hos 60-70-årige og vil ofte være forbundet med diagnostisk latens på grund af
symptomer, der minder om hyppigere tilstande som glaslegemesammenfald og grå stær. Klinisk finder man
uklarheder med celler i glaslegemet, hvilket kan mistolkes som atypisk uveitis. Der kan også være infiltrater
under det retinale pigmentepitel, som kan mistolkes som druser forbundet med aldersrelateret
maculadegeneration. Diagnosen stilles ved fjernelse af glaslegemet ved vitrektomi, som efterfølgende
undersøges med flowcytometri og cytologi samt eventuelt påvisning af MYD88-mutation eller en IL10:IL6-ratio >
1 [19].

Behandling af PVRL afhænger af alder og almentilstand og besluttes i samråd med hæmatologer og onkologer.
Behandlingen består af intravitreale injektioner med methotrexat (MTX) og/eller systemisk kemoterapi ofte med
højdosis-MTX og ofte efterfølgende ekstern bestråling. Den lave forekomst af PVRL medfører, at der ikke er
konsensus om optimal behandling [20].

OKULÆRE METASTASER

Den hyppigste intraokulære tumor er en metastase, der har nået øjet med blodet. Den okulære metastase vil
derfor oftest manifestere sig i den højt vaskulariserede choroidea eller i andre dele af uvea (iris eller corpus
ciliare), men kan forekomme i alle øjets strukturer inklusive synsnerven, nethinden eller glaslegemet. Den
koroidale metastase vil ofte medføre serøs nethindeløsning, der kan medføre sløret syn, skyggedannelse eller
metamorfopsier. Ved klinisk undersøgelse vil man oftest se en puklet tumor på optisk kohærens-tomografi, og
der kan være overliggende pigmentansamlinger i leopardmønster [21].

Okulære metastaser stammer hyppigst fra en primær tumor i bryst eller lunge, men kan også stamme fra nyrer,
mave-tarm-kanal, prostata, thyroidea eller hud [22]. Oftest vil der være en kendt primær tumor. I sådanne
tilfælde vil fremkomsten af en okulær metastase indikere behandlingssvigt og behov for supplerende behandling
rettet mod primær tumor.
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I tilfælde, hvor der ikke er en kendt primær tumor, vil den videre udredning oftest foregå i en diagnostisk enhed
i pakkeforløb. Her vil behandling ligeledes være rettet mod primær tumor, idet dette også vil have en effekt på
den okulære metastase (Figur 4). Hvis der ikke kan identificeres en primær tumor, kan udredningen basere sig
på biopsi af den okulære metastase, men dette kan være forbundet med irreversibelt tab af synet og vil derfor
sjældent være førstevalg. Hvis den systemiske behandling ikke har effekt på den okulære metastase, kan der
gives lokal, pallierende behandling med brakyterapi eller ekstern bestråling [23].

KONKLUSION

Tumorer i øjet kan have forskellige årsager og manifestationer og kræver tilsvarende forskellige behandlinger.
Nogle tumorer påvirker kun øjet, mens andre kan sprede sig og være livstruende. Da hyppigheden overordnet
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set er lav, er centraliseret undersøgelse og behandling nødvendig for at opretholde tilstrækkelig volumen og
ekspertise. Dødeligheden for uvealt melanom og RB er således faldet efter centralisering til Rigshospitalet og
Aarhus Universitetshospital [6, 10].

Ved moderne behandling kan øjet i de fleste tilfælde bevares, men ofte er kun en del af det perifere syn bevaret,
hvilket dog kan fungere som støttesyn til det andet øje og bliver værdsat af patienterne.

Det er vigtigt, at læger, der kommer i kontakt med patienter med øjentumorer, kender til de hyppigste
symptomer og fund, som kræver yderligere, specialiseret undersøgelse.

Korrespondance Jens Folke Kiilgaard. E-mail: jens.folke.kiilgaard@regionh.dk
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Ocular tumours may arise from various tissues and therefore present as a heterogeneous group of diseases with
unspecific symptoms. Some of the tumours carry a high mortality with a life expectancy less than 50% after ten
years. Early diagnosis and treatment are essential for a good outcome, and centralization has led to a decreased
morbidity and increased survival in Denmark. Tumour-specific somatic mutations can be used for personalized
follow-up programmes and may lead to new treatment modalities, as argued in this review.
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