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Актуальность. Увеальная меланома  – наиболее 
распространенная первичная злокачественная 
опухоль глаза. Цель  – оценить продолжитель-
ность жизни больных увеальной меланомой, 
стратифицированных по виду лечения, выявить 
факторы, значимо связанные с продолжительно-
стью жизни. Материал и  методы. Материалом 
исследования послужили данные амбулатор-
ных карт и  форм диспансерного учета больных 
увеальной меланомой Офтальмологической 
клинической больницы Департамента здраво-
охранения г. Москвы за период с 1977 по 2012 г. 
Для оценки продолжительности жизни больных 
увеальной меланомой использован анализ вы-
живаемости. Проведенный анализ характеризует 
ситуацию на январь 2013  г. Уточнен жизненный 
статус (жив, умер) всех больных. Факторы, рассмо-
тренные в  исследовании, обусловлены содержа-
нием карт диспансерного учета. Заболеваемость 
(инцидентность) увеальной меланомой в Москве 
(на 2012 г.) составляла 0,9 на 100 тыс. населения, 
распространенность (превалентность)  – 11,1 на 
100  тыс. населения. Результаты. Исследование 

охватило 698  больных увеальной меланомой: 
260 (37%) мужчин (от 19 до 87 лет, медиана возрас-
та – 60 лет) и 438 (63%) женщин (от 18 до 93 лет, ме-
диана – 63 года); таким образом, женщин состояло 
на диспансерном учете на 26% больше, чем муж-
чин. Ликвидационное лечение (преимущественно 
энуклеацию) получили 358  (51%), органосохран-
ное лечение  – 340  (49%) человек. Пяти-, семи-, 
десятилетняя болезнь-специфическая выживае-
мость больных увеальной меланомой в  группах 
органосохранного (медиана выживаемости не до-
стигается) и  ликвидационного (медиана  – 88  ме-
сяцев) лечения составляет соответственно: 89 ± 2, 
83 ± 3, 75 ± 4 против 63 ± 3, 52 ± 4, 47 ± 5% (р = 0,001). 
Общая выживаемость и  болезнь-специфическая 
выживаемость в группе с ликвидационным лече-
нием (по сравнению с органосохранным) значимо 
ниже, что по результатам многофакторного анали-
за оказалось ассоциировано не столько с видом 
лечения, сколько с более высокой стадией забо-
левания (в первую очередь) и более старшим воз-
растом (> 65 лет) пациентов (во вторую очередь) – 
факторами, которые статистически значимо 

чаще (р = 0,05; критерий хи-квадрат) имели место 
в  группе больных, получивших ликвидационное 
лечение. Заключение. Большие размеры увеаль-
ной меланомы наряду с  ее предэкваториальной 
локализацией и экстрасклеральным распростра-
нением, а также возраст пациентов старше 65 лет 
оказались неблагоприятными прогностическими 
факторами.
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Увеальная меланома  – наиболее распро-
страненная злокачественная внутри-
глазная опухоль, по частоте встречаемо-
сти занимает второе место после кожной 

меланомы. По данным разных авторов, она со-
ставляет от 5 до 8% от меланом всех локализаций 
и  85% от всех внутриглазных новообразований 
[1–4]. Несмотря на значительные успехи в лечении 
первичной опухоли, меланома сосудистой оболоч-
ки глаза относится к  наиболее злокачественным 
опухолям из-за склонности к  гематогенному ме-
тастазированию. Особенности выявляемости уве-
альной меланомы и результаты ее лечения требу-
ют постоянного мониторирования и анализа.

Заболеваемость (инцидентность) увеальной 
меланомой в Москве (на 1 января 2013 г.) составля-
ла 0,9 (на 100 тыс. населения), распространенность 

(превалентность)  – 11,1  (на 100  тыс. населения). 
Ранее в лечении увеальной меланомы преоблада-
ли ликвидационные методы: энуклеация, расши-
ренная энуклеация глаза, экзентерация орбиты. 
Но уже с  2008  г. более половины больных уве-
альной меланомой получают органосохранное 
лечение [5]. Основным методом органосохран-
ного лечения остается брахитерапия – локальная 
контактная лучевая терапия опухоли с  помощью 
офтальмоаппликаторов. Есть публикации о более 
благоприятном витальном прогнозе для больных 
после брахитерапии по сравнению с энуклеацией 
[6]. Однако отмечается, что частота метастазиро-
вания зависит от исходных размеров опухоли и ее 
локализации. Сроки появления метастазов зави-
сят от результатов брахитерапии: при полной ре-
грессии опухоли метастазы возникают в среднем 
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через 7–8 лет, тогда как после вторичной энуклеа-
ции, выполненной в связи с неполной регрессией 
опухоли при ее продолженном росте, сроки метас-
тазирования укорачиваются до 4 лет.

Необходимо отметить, что в  последние годы 
офтальмологи стали чаще выявлять увеальную 
меланому на более ранних стадиях, несмотря на 
то что маленькие меланомы протекают бессим-
птомно и  процент их диагностики во всем мире 
невелик [7]. В России в 76% случаев при первич-
ном осмотре диагностируют большие и  средние 
увеальные меланомы [8]. Кроме того, наметилась 
тенденция проводить органосохранное лечение не 
только маленьких и средних меланом, но и опухо-
лей больших размеров. Вопрос о безопасности та-
кого лечения широко дискутируется в отечествен-
ной литературе [9].

Целью нашего исследования стала оценка про-
должительности жизни больных увеальной мела-
номой (стратифицированных по виду лечения: ор-
ганосохранного и  ликвидационного) и  выявление 
факторов, связанных с продолжительностью жизни.

Материал и методы 
Нами ретроспективно изучены данные амбула-
торных карт и форм диспансерного учета больных 
увеальной меланомой Офтальмологической кли-
нической больницы Департамента здравоохране-
ния г. Москвы за период с 1977 по 2012 г. Формы 
диспансерного учета были составлены на основа-
нии выписок из медицинских карт стационарного 
больного злокачественными новообразованиями 
(Ф. 027-1/у) и/или извещений о больном с впервые 
установленным диагнозом злокачественного но-
вообразования (Ф. 090/у). Все пациенты, состояв-
шие на диспансерном учете в Московском город-
ском офтальмоонкологическом центре с  1977 по 
2012 г., были жителями Москвы и получали лече-
ние в различных клиниках города.

Статистический анализ. Выполнен анализ 
выживаемости. Оценки (в %) общей выживаемо-
сти (ОВ) и болезнь-специфической выживаемости 
(БСВ) методом Каплана – Мейера (с логранговым 
критерием) приводятся со стандартной ошибкой 
(кривые представлены с  95%  доверительными 
областями). Многофакторный анализ выполнен 
с  использованием модели Кокса. Время отсчиты-
валось от начала лечения (которое практически 
совпадает с датой установления диагноза).Расчеты 
проводились в статистическом пакете SAS 9.4.

Результаты
Исследование охватило 698  больных увеаль-
ной меланомой (в возрасте от  18 до  93  лет, 

медиана возраста  – 63  года): 260  (37%) муж-
чин (от  19 до  87  лет, медиана возраста  – 60  лет) 
и  438  (63%) женщин (от  18 до  93  лет, медиана  – 
63 года) (рис. 1). Ликвидационное лечение (преи-
мущественно энуклеацию) получили 358, органо-
сохранное лечение  – 340  человек. Соотношение 
мужчин и женщин в целом (а также в каждой из 
групп видов лечения) составляет 1:1,7.

Распределения больных по стадиям заболева-
ния (таблица) статистически значимо различны 
(точный критерий Фишера, р = 0,01).

Доля больных, умерших от метастазов, в группе 
с ликвидационным лечением (по сравнению с орга-
носохранным) была вдвое больше (рис. 2). Однако 
больные увеальной меланомой, получившие ор-
ганосохранное лечение, были в  среднем на 10  лет 
моложе (р = 0,05) и имели опухоли меньших разме-
ров (около 80%  пациентов из этой группы имели 
опухоль в стадии Т1–Т2). Многофакторный анализ 
показал, что возраст (> 65 лет) и высокая стадия за-
болевания (отражающая также и  размер опухоли) 
являются независимыми статистически значимыми 
неблагоприятными факторами исхода заболевания.

Пяти-, семи- и десятилетняя общая выживае-
мость (ОВ) больных увеальной меланомой (меди-
ана выживаемости  – 128  мес.) составляет 71 ± 2, 
60 ± 2 и 50 ± 3% соответственно (рис. 3).

По оценкам как ОВ, так и БСВ продолжитель-
ность жизни больных, получивших органосо-
хранное лечение, оказалась выше, чем у больных, 
получивших ликвидационное лечение (рис. 4–6). 
Согласно результатам многофакторного анализа, 
более низкие показатели выживаемости при лик-
видационном лечении связаны с более высокими 
(по сравнению с органосохранной группой) значе-
ниями стадии заболевания и возраста у больных 
в этой группе.

Выживаемость больных увеальной меланомой 
в  стадии Т2, получивших органосохранное лече-
ние, по сравнению с ликвидационным, была выше 
(рис. 7). Аналогичный результат получен и  в от-
ношении больных увеальной меланомой в стадии 
Т3 (рис. 8). В группе с органосохранным лечением 
показатели выживаемости были статистически 
значимо выше для больных увеальной меланомой 
со стадией T1 по сравнению со стадиями T2 и  T3 
(последние две значимо не различаются) (рис. 9). 
Максимальная разница в  оценках выживаемости 
имела место при сравнении увеальной меланомы 
в стадиях Т1 (маленькая меланома) и Т4 (меланомы 
с экстрасклеральным ростом) (рис. 10).

Необходимо отметить, что стадии заболева-
ния, указанные в медицинской документации, не 
единообразно отражали размеры опухоли, так 
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как могли использоваться разные классификации 
стадии опухоли в зависимости от времени и места 
(медицинского центра г. Москвы) проведения ле-
чения увеальной меланомы.

Статистический анализ показал, что неблагопри-
ятность прогноза заболевания увеличивается при 
высоких значениях стадии заболевания (больше раз-
мер опухоли) и возраста пациента (старше 65 лет).

Обсуждение
По результатам анализа, проведенного с  учетом 
возрастной популяционной смертности населе-
ния, выявлена связь возраста больных увеальной 
меланомой со значениями показателей выжива-
емости. Возраст старше 65  лет оказался неблаго-
приятным прогностическим фактором как при 
ликвидационных методах лечения увеальной ме-
ланомы, так и при органосохранном лечении. Этот 
вывод полностью совпадает с данными литерату-
ры [10, 11]. Отметим, что в  Москве наблюдается 
увеличение возраста пациентов, у  которых диа-
гностируется увеальная меланома, та же тенден-
ция отмечается за рубежом [10–12].

Существует мнение, что БСВ пациентов 
с  увеальной меланомой зависит от размеров 
опухоли и  проведенного лечения: пятилетняя 

выживаемость при органосохранном лечении 
выше, чем при ликвидационных методах [13]. 
Некоторое время назад этот факт объясняли дис-
семинацией опухолевых эмболов в  вортикозные 
вены, возникающей вследствие перепада внутри-
глазного давления в момент перерезки зрительного 

Распределение больных увеальной меланомой по стадиям заболевания в зависимости от 
вида лечения (органосохранного и ликвидационного)

Стадия увеальной меланомы Количество больных, n (%)

органосохранное лечение ликвидационное лечение

1 57 (17) 0 (0)

2 211 (62) 50 (16)

3 72 (21) 227 (70)

4 0 (0) 46 (14)

Рис. 1. Распределение больных увеальной меланомой по полу и возрасту:  
 мужчины (n = 260), женщины (n = 438)
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Рис. 2. Сравнение соотношения живых и умерших (от 
метастазов увеальной меланомы) в группах органосохранного 
(n = 295: жив = 250, умер = 45) и ликвидационного (n = 327: 
жив = 227, умер = 100) лечения (р = 0,01, критерий хи-квадрат)
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Рис. 3. Общая выживаемость (медиана выживаемости = 120 мес., 
пяти- и десятилетняя выживаемость – 70 ± 2 и 50 ± 2%) 
и болезнь-специфическая выживаемость (медиана 
выживаемости = 170 мес., пяти- и десятилетняя выживаемость – 
72 ± 2 и 57 ± 3%) больных увеальной меланомой (n = 698)
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Рис. 4. Общая выживаемость (ОВ) больных увеальной 
меланомой в группах органосохранного (медиана – 169 мес.) 
и ликвидационного (медиана – 78 мес.) лечения. Пяти-, семи-, 
десятилетняя ОВ равны: 83 ± 2, 74 ± 3, 61 ± 4 и 58 ± 3, 44 ± 4, 
38 ± 5% соответственно (р = 0,001)
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Рис. 5. Болезнь-специфическая выживаемость (БСВ) больных 
увеальной меланомой в группах органосохранного (медиана 
выживаемости не достигается) и ликвидационного (медиана – 
88 мес.) лечения. Пяти-, семи-, десятилетняя БСВ равны: 89 ± 2, 
83 ± 3, 75 ± 4 и 63 ± 3, 52 ± 4, 47 ± 5% соответственно (р = 0,001, 
логранговый критерий)
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Рис. 8. Общая выживаемость (ОВ) больных увеальной 
меланомой в стадии T3, получивших органосохранное 
(медиана – 137 мес.) и ликвидационное лечение (медиана – 
78 мес.). Пяти-, семи-, десятилетняя OВ равна: 74 ± 6, 64 ± 6, 57 ± 7 
и 57 ± 4, 47 ± 5, 39 ± 7% соответственно (р = 0,02). Пяти-, семи-, 
десятилетняя болезнь-специфическая выживаемость: 80 ± 5, 
70 ± 6, 64 ± 7 и 89 ± 4, 73 ± 5, 41 ± 7% соответственно (р = 0,01)
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Рис. 6. Болезнь-специфическая выживаемость (БСВ) больных 
увеальной меланомой в группах органосохранного (медиана 
выживаемости не достигается) и ликвидационного (медиана 
125 мес.) лечения. Пяти-, семи-, десятилетняя БСВ равны: 90 ± 2, 
87 ± 3, 83 ± 4 и 70 ± 3, 62 ± 4, 53 ± 5% соответственно (р = 0,001, 
Gray's test), оценка (отличающаяся от оценки Каплана – Мейера) 
проведена (только в данном случае) по модели Fine – Gray
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Рис. 9. Общая выживаемость (ОВ) больных увеальной 
меланомой, получивших органосохранное лечение, в стадиях 
T1 (медиана ОВ не достигается), T2 (медиана – 169 мес.) 
и T3 (медиана – 137 мес.). Пяти-, семи-, десятилетняя OВ равна: 
95 ± 3, 91 ± 5, 78 ± 10% (для T1), 84 ± 3, 73 ± 4, 58 ± 5 (для T2) и 74 ± 6, 
64 ± 6, 57 ± 7 (для T3) (р = 0,01 для T1 против T2/T3). Для болезнь-
специфической выживаемости различия такие же
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Рис. 7. Общая выживаемость (ОВ) больных увеальной меланомой 
в стадии T2, получивших органосохранное (медиана – 169 мес.) 
и ликвидационное лечение (медиана – 79 мес.). Пяти-, семилетняя 
OВ равна: 84 ± 3, 73 ± 4% (десятилетняя ОВ – 58 ± 5%) и 84 ± 6, 
68 ± 8% соответственно (р = 0,01). Пяти-, семилетняя болезнь-
специфическая выживаемость: 90 ± 3, 79 ± 4% (десятилетняя – 
65 ± 5%) и 89 ± 6, 73 ± 8% соответственно (р = 0,01)
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Рис. 10. Общая выживаемость (ОВ) больных увеальной 
меланомой в стадиях T1 (лечение только органосохранное, 
медиана не достигается) и T4 (лечение только ликвидационное, 
медиана 58 мес.). Пяти-, семилетняя OВ равны: 95 ± 3, 91 ± 5% 
(десятилетняя ОВ – 78 ± 10%) и 48 ± 9, 20 ± 15% соответственно 
(р = 0,02). Пяти-, семилетняя болезнь-специфическая 
выживаемость: 99 ± 2, 97 ± 6% (десятилетняя – 84 ± 9%) и 53 ± 9, 
25 ± 15% соответственно (р = 0,001)
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нерва [14]. Однако последующие работы показали 
несостоятельность этой гипотезы. Удаление пора-
женного глаза проводится при больших опухолях, 
и, по данным ряда авторов, за несколько месяцев 
до энуклеации уже имеются микрометастазы опу-
холи [15]. Многоцентровые рандомизированные 
исследования COMS (2012) не выявили разницы 
в пяти- и двенадцатилетней специфической выжи-
ваемости больных увеальной меланомой средних 
размеров после брахитерапии и  энуклеации [16]. 
Это согласуется с  выводами других исследовате-
лей, анализирующих результаты ликвидационного 
и лучевого лечения больших меланом [17–19].

В единичных отечественных работах предприня-
та попытка сравнить результаты лечения больных 
увеальной меланомой средних и больших размеров. 
Так, С.В. Саакян и соавт. (2011) в ходе анализа вы-
живаемости в двух группах больных с сопоставимы-
ми по размерам опухолями пришли к  выводу, что 
органосохранное лечение обеспечивает более бла-
гоприятный витальный прогноз, а  срок появления 
метастазов после энуклеации в 1,2 раза короче, чем 
после органосохранного лечения [20, 21]. В  другой 
работе был проведен анализ выживаемости больных 
увеальной меланомой высотой 8,4 ± 1  мм и  диаме-
тром основания опухоли 13,7 ± 2,3 мм. На основании 
оценки пятилетней выживаемости больных увеаль-
ной меланомой после органосохранного лечения 
и энуклеации авторы исследования сделали следую-
щее заключение: использование брахитерапии опу-
холи в комбинации с транспупиллярной термотера-
пией не повышает риска диссеминации опухоли по 
сравнению с первичной энуклеацией [22]. Заметим, 
что этот вывод основан на анализе выживаемости 
небольшой группы больных и наблюдение за ними 
составило только пять лет.

По мнению других исследователей, энуклеация 
глаза по поводу большой меланомы обеспечива-
ет более благоприятный витальный прогноз [23].
Существует даже такая точка зрения: качество жиз-
ни больных после первичной энуклеации выше, 
чем у пациентов после брахитерапии, так как у пер-
вых ниже частота тревожных состояний, связан-
ных с риском развития рецидива меланомы [24].

Болезнь-специфическая выживаемость боль-
ных увеальной меланомой ассоциирована не толь-
ко с видом лечения, но, в большей степени, с раз-
мерами опухоли на момент ее диагностики [25, 26]. 
Так, при сравнении увеальной меланомы в стадии 
Т1–Т4 по классификации AJCC (American Joint 
Committee on Cancer) установлено, что смертность 
от метастазов пациентов с меланомой в стадии Т2 
в  3 раза выше, а  меланомой в  стадии Т3 в  10  раз 
выше, чем пациентов с меланомой в стадии Т1 [27].

По мнению некоторых авторов, остается от-
крытым вопрос, почему БСВ после проведения 
органосохранного лечения увеальной меланомы 
выше, чем после энуклеации. Связано ли это с ме-
тодом лечения или с размерами опухоли? Анализ 
7516 больных увеальной меланомой показал, что, 
несмотря на увеличение доли органосохранных 
методов лечения, БСВ не изменилась за период 
с 1973 по 2012 г. [28, 29].

Хорошо известны такие факторы неблаго-
приятного прогноза увеальной меланомы, как 
большие диаметр и  толщина опухоли, ее цилио-
хориоидальная локализация, экстрасклеральное 
распространение, эпителиоидноклеточное строе-
ние, наличие выраженной сосудистой сети, лим-
фоцитарная и  макрофагальная инфильтрация, 
высокий уровень экспрессии инсулиноподобного 
фактора роста и др. [30]. В последние годы появи-
лось большое количество работ, освещающих роль 
молекулярно-генетических нарушений в прогнозе 
увеальной меланомы. Выделены класс I  генети-
ческого профиля увеальной меланомы с  низким 
риском метастазирования и класс II – с высоким 
риском метастазирования [31]. По данным ряда 
исследователей, по мере увеличения размеров 
опухоли возрастает и количество молекулярно-ге-
нетических нарушений, связанных с  неблагопри-
ятным прогнозом [32].

Большой размер опухоли наряду с  ее предэк-
ваториальной локализацией и экстрасклеральным 
распространением являются неблагоприятными 
прогностическими факторами. Это диктует не-
обходимость выработки строгих показаний для 
органосохранных методов лечения, применяемых 
прежде всего для лечения меланом малых и сред-
них размеров [25]. Решение о  возможности про-
ведения органосохранного лечения принимается 
индивидуально с  учетом размеров опухоли, ее 
локализации, отсутствия экстрасклерального ро-
ста, возраста больного и его настроя, зрительных 
функций пораженного глаза [23, 33].

Заключение
Большие размеры увеальной меланомы наряду 
с  ее предэкваториальной локализацией и  экстра-
склеральным распространением, а  также возраст 
пациентов более 65  лет оказались неблагоприят-
ными прогностическими факторами. Остро стоит 
вопрос ранней диагностики бессимптомно проте-
кающих маленьких увеальных меланом. Для ран-
него выявления требуется «онкологическая нас-
тороженность» офтальмологов первичного звена 
и  увеличение времени приема одного пациента 
для осмотра глазного дна с широким зрачком. 
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Survival analysis of patients with uveal melanoma 
after organ preserving and liquidation treatment

Rationale: Uveal melanoma is the most common 
primary malignancy of the eye. Aim: To evaluate 
survival in patients with uveal melanoma strat-
ified according to the type of treatment and to 
identify factors significantly associated with their 
survival. Materials and methods: The study 
was performed on the data extracted from med-
ical files and follow-up forms of patients with 
uveal melanoma seen in the Ophthalmological 
Clinical Hospital of the Department of Healthcare, 
Moscow, from 1977 to 2012. Analysis of survival 
was used to assess the life longevity of patients 
with uveal melanoma. The analysis was censored 
at January 2013, when vital status (dead or alive) 
of all patients was assessed. The factors included 
into the study analysis, were those taken from the 
follow-up forms. The incidence of uveal melano-
ma in Moscow (2012) was 0.9  per 100,000 of the 
population, whereas its prevalence was 11.1  per 
100,000. Results: 698  patients with uveal mela-
noma were included into the study, among them 
260 (37%) men (aged from 19 to 87 years, median 
age 60 years) and 438 (63%) women (aged from 18 
to 93  years, median age 63  years); therefore, the 
proportion of women under the follow-up mon-
itoring was by 26% higher than that of men. The 
liquidation treatment (mostly enucleation) was 
performed in 358  (51%) of the patients, whereas 
the organ preserving treatment in 340 (49%). At 5, 
7, and 10 years of the follow-up, the disease-specif-
ic survival of patients with uveal melanoma after 
the organ preserving treatment (median survival 

has not been reached) and after the liquidation 
treatment (median, 88 months) were 89 ± 2, 83 ± 3, 
and 75 ± 4% versus 63 ± 3, 52 ± 4, and 47 ± 5%, 
respectively (р = 0.001). Overall survival and dis-
ease-specific survival of the patients after the liq-
uidation treatment were significantly lower than 
in the patients after the organ-preserving treat-
ment. According to multiple regression analysis, 
this was associated not with the type of treatment, 
but rather with higher initial grade of the disease 
(as the most significant factor) and with older age 
(>  65  years; the second significant factor). Both 
factors were significantly more prevalent (р = 0.05; 
chi-square test) among the patients who under-
went the liquidation treatment. Conclusion: 
The large size of the uveal melanoma, with its 
pre-equator location and extrascleral spread, as 
well as the age above 65 years can be considered 
as unfavorable prognostic factors.

Key words: uveal melanoma, enucleation, organ 
preserving treatment, brachytherapy, epidemiolo-
gy, overall survival, disease-specific survival
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