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Casus 

1951

Initially presented in 11/2012
SSM left leg: Breslow 1.2mm, 
Clark IV
Broad excision with negative 
sentinel node 

Medical history
Arthrosis hip
Nefrolithiasis



10/2013 Relapse locally in skin transplant
◦ Broad excision 7.5 cm x 4,8 cm x 1 cm
◦ NGS: BRAF wild type, NRAS mutation 

07/2014 Metastatic lymph node left groin
◦ groin complete lymph node extirpation
◦ 3/13 lymph nodes metastatic involvement

02/2015  vomiting and headache: Solitary brain metastasis 
parasellair right



08/2015 new brain met left frontal: refusal of surgery or RT

Stereotactic radiosurgery 18 Gray



11/2015 brain metastasis frontal left progressive and 
more symptoms

Refusal surgery, Stereotactic radiosurgery 16 Gray

03/2016: bleeding in meta left frontal: start Medrol



06/2016 new asymptomatic metastatic brain lesion right occiput: SRS 
20 Gray



09/2016 progression frontal left metastasis with edema and 
dysarthria, with right occipital progressive disease

Resection frontal metastasis: pathology metastatic 
melanoma, NRAS mutation

10/2016: stable disease
Partial adrenal insufficiency: start Medrol, intolerance 
hydrocortisone

12/2016: relapse in operation 
zone with dural thickening and 
progression of metastasis right 
occiput



Symptomatic brain mets: start Nivolumab/ipilimumab in 1/2017



Patient developed 3 months after initiation of treatment 

Ø Vomiting, confusion, fever and anorexia
Ø Brain imaging : response of brain mets
Ø Hyponatremia
Ø Adrenal insufficiency

ØStart Hydrocortison
ØSolucortef once IV

Ø Asymptomatic hyperthyroidism

Ø Evaluation 5/2017: central response, no new lesions on 
pet

Ø Evaluation 8/2017: stable disease



Het probleem: HM bij melanoma
Frequentie: 5000-7000 ptn/jaar

10% van alle hersenmeta’s

70% bij autopsie; 1/3 alle nieuwe stadia IV

Incidentie lijkt af te nemen: effect IO?

Prognose:
ØLeeftijd, KPS, extracraniale ziekte, aantal mets
ØEG 3-12 maanden in melanoom ptn

Enkel een 840 pts in klinische studies in MBM



Symptomatisch: zelden herstel normale neurologische functie





Risicofactoren HM
ØMan, >60 jaar

ØMelanomen op romp, HeN, scalp

ØInvasiediepte en ulceratie

ØAcraal, lentigineus, nodulair

Ø>3 LN+

ØVerhoogd LDH

ØViscerale meta’s

ØBRAFmt-NRASmt





Prognose bepaling hersenmetas



Behandelingen:



Behandelingen:
Steeds multidisciplinair!
Factoren te bekijken:
ØKenmerken hersenmets: aantal, locatie, klachten
ØUitgebreidheid extra-craniële ziekte
ØWHO, co-morbiditeiten
ØBRAF status
ØBlootstelling aan intracraniële therapie en efficiëntie



Heelkunde
Pt selectie: Goede PS, minimale comorbiditeiten, beperkt aantal mets in niet-
eloquente regio, of >3cm lesies met oedeem of herniatie

Vaak  + post-op SRS 





Heelkunde
ØSnelste optie voor herstel neurologische functies 
ØBeste optie voor controle E 
ØToegang tot weefsel
ØHK als een brug naar immunotherapie

Risico’s van craniotomie en narcose

7-28% risico op downstream LMS



Radiotherapie
SRS: single-fraction vs hypofractionated SRS
Ø<5lesies; <3cm
ØCCR 90-95%; rr 55 %
ØLocale controle op 12 mnd: 68%
ØNadelen: laattijdige cognitieve problemen, radionecrose
ØCombinatie met IO: sequentieel-concurrent?
ØGeen combinatie met BRAF-MEKi : stop tot 3 d vooraf en tot 1 d na SRS

ØWBRT: zelden nog gezien sequelae en invloed op QOL



Radiotherapie



Systeemtherapie







Immunotherapie



















RELATIVITY-047

Provided by BMS in response to unsolicited requests only
38

Time to the development of new CNS lesions 
per BICR in patients without CNS lesions at baseline

Analysis did not include scans beyond BICR-assessed progression. Patients who experienced extracranial progression were censored on the date of progression per RECIST v1.1.
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Conclusies
ØBelangrijke vooruitgang geboekt!
ØSysteemtherapie kan soms lokale 
behandelingen vervangen
ØCombinatie IO +/- SRS standaard bij 
asymptomatische patiënten
ØSymptomatische patiënten: ? 
◦Evtl cytoreductie gevolgd door combinatie IO?



Dank voor Uw aandacht!
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