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ЛУЧЕВЫЕ ОСЛОЖНЕНИЯ ПОСЛЕ БРАХИТЕРАПИИ УВЕАЛЬНОЙ МЕЛАНОМЫ, 

ИХ ВЗАИМОСВЯЗЬ С КЛИНИКО-ЭХОГРАФИЧЕСКИМИ,  

ГЕМОДИНАМИЧЕСКИМИ ХАРАКТЕРИСТИКАМИ И СТЕПЕНЬЮ РЕЗОРБЦИИ 

ОПУХОЛИ 

 

Нероев В.В., Саакян С.В., Амирян А.Г., Вальский В.В. 

 
ель исследования. Определить вероятность развития некоторых лучевых 

осложнений у больных увеальной меланомой (УМ) после брахитерапии (БТ), их 

взаимосвязь с различными клинико-эхографическими характеристиками 

опухоли и эффективностью ее локального лечения.  

Материалы и методы. Обследовано и пролечено 192 больных увеальной мела-

номой – 121 женщина (63,0%)  и 71 мужчина (37,0%)  в возрасте от 17 до 83 лет. Про-

миненция УМ составила в среднем 5,4±1,9 мм (1,4-9,5) мм, а диаметр основания – 

12,9±2,8 мм (6,0-20,0) мм. Всем больным проведена брахитерапия с использованием 

отечественных 106Ru/106Rh радиоактивных офтальмоаппликаторов (ОА). Сроки дина-

мического наблюдения после брахитерапии варьировали от 12 до 120 месяцев (медиана 

– 54,5 месяцев). Статистический анализ проводили в пакетах программы Microsoft Win-

dows®7, IBM SPSS Statistics 23.0. 

Результаты. Кумулятивная вероятность развития гемофтальма после брахите-

рапии через 12, 36, 60 месяцев составила 15,7%, 18,4%, 19,1 соответственно; лучевой 

нейропатии – 57%, 83%, 85% соответственно; вторичной глаукомы через 6 месяцев 

2,1%, через 12 месяцев – 7,3%; лучевого некроза склеры через 12, 36, 60 месяцев – 

2,1%, 4,1%, 4,2% соответственно. Большинство лучевых осложнений сопряжены с 

большими размерами опухоли и, соответственно, высокими суммарными поверхност-

ными дозами ионизирующего излучения. Вторичными факторами, влияющими на риск 

развития осложнений, являются локализация опухоли, ее эхографическая форма. При 

этом роль структуры опухоли, ее васкуляризации, гемодинамических характеристик 

кровотока в собственных сосудах опухоли оказалась минимальной даже при гемодина-

мически обусловленных осложнениях. Выявлено, что характер и выраженность лучевых 

осложнений коррелировали с течением опухолевого процесса и со степенью регрессии 

увеальной меланомы после брахитерапии.  

Заключение. Понимание механизмов развития лучевых осложнений и их ассо-

циацию с эффективностью локального разрушения опухоли после брахитерапии, а 

также прогнозирование вероятности их развития в зависимости от клинических осо-

бенностей опухоли позволит своевременно планировать лечебные и профилактические 

мероприятия, направленные на резорбцию опухоли и сохранение глаза больного. Со-

блюдение строгих показаний к проведению брахитерапии увеальной меланомы с ис-

пользованием 106Ru/106Rh офтальмоаппликаторов, в свою очередь, позволит снизить 

вероятность развития и тяжесть лучевых осложнений. 

 

Ключевые слова: увеальная меланома, брахитерапия, лучевые осложнения, ге-

мофтальм, лучевая оптическая нейропатия, вторичная глаукома, некроз склеры. 
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RADIATION COMPLICATIONS AFTER BRACHYTHERAPY OF UVEAL MELANOMA, 

THEIR RELATIONS WITH CLINICAL - ECHOGRAPHIC, HEMODYNAMIC  

CHARACTERISTICS AND DEGREE OF TUMOR RESORPTION 

 

Neroev V.V., Saakyan S.V., Amiryan A.G., Valskiy V.V. 
 

urpose. To determine the probability of development of some radiation complica-

tions in patients with uveal melanoma (UM) after brachytherapy (BT), their rela-

tionship with different clinical and echographic characteristics of the tumor and the 

efficacy of local treatment. 

Materials and methods. 192 patients with UM - 121 (63.0%) women and 71 (37.0%) 

men aged 17 to 83 years were examined and treated. UM thickness was on average 5.4 ± 1.9 

mm (1.4-9.5) mm, and the base diameter was 12.9 ± 2.8 mm (6.0-20.0) mm. All patients 

underwent BT with the use of 106Ru / 106Rh radioactive ophthalmic plaques. The follow-

up after BT ranged from 12 to 120 months (median 54.5 months). The statistical analysis 

was carried out in the packages of Microsoft Windows® 7, IBM SPSS Statistics 23.0: 

Results. The cumulative probability of vitreos hemorrhage development after BT in 

12, 36, 60 months was 15.7%, 18.4%, 19.1, respectively; radiation neuropathy - 57%, 83%, 

85%, respectively; secondary glaucoma in 6 months of 2.1%, after 12 months - 7.3%; radia-

tion sclerosis necrosis in 12, 36, 60 months - 2.1%, 4.1%, 4.2%, respectively. Most radiation 

complications were associated with large tumor sizes and, accordingly, high total surface 

doses of ionizing radiation. Secondary factors that affected the risk of complications were 

the localization of the tumor, its echographic forms. At the same time, the role of the tumor 

structure, its vascularization, hemodynamic characteristics of the blood flow in its own ves-

sels of the tumor were minimal, even with hemodynamically caused complications. It was 

revealed that the nature and severity of radiation complications correlated with the course of 

the tumor process and the degree of UM regression after BT. 

Conclusion. Understanding the pathogenesis of radiation complications develop-

ment, their association with the effectiveness of local tumor destruction, as well as predict-

ing the probability of their development depending on the clinical features of the tumor will 

allow timely planning of therapeutic and preventive measures aimed to tumor resorption 

and preservation of the patient's eye. Compliance with strict indications for UM brachy-

therapy using 106 RU / 106Rh OA will reduce the frequency and severity of radiation com-

plications development. 

 

Keywords: uveal melanoma, brachytherapy, radiation complications, vitreos hemor-

rage, radiation optic neuropathy, secondary glaucoma, scleral necrosis. 
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онтактное обучение глаза – брахите-

рапия (БТ) является «золотым» стан-

дартом в схеме локального лечения 

больных увеальной меланомой (УМ). 

Эффективность БТ доказана много-

численными отечественными и зарубежными 

исследователями [1 - 6]. Основная цель брахи-

терапии – локальное разрушение опухоли c 

формированием плоского хориоретинального 

рубца. В тоже время, брахитерапия сопряжена 

с высоким риском развития лучевых осложне-

ний таких, как лучевая оптическая нейропатия, 

гемофтальм, вторичная глаукома, лучевая ка-

таракта, и. т.д. Развитие данных осложнений 

может привести к снижению визуальных функ-

ций вплоть до полной слепоты облученного гла-

за, а при более тяжелых случаях – стать причи-

ной удаления пораженного глаза [7 - 15].  

Целью настоящей работы явилось опре-

деление вероятности развития некоторых луче-

вых осложнений у больных увеальной мелано-

мой после брахитерапии, их взаимосвязь с раз-

личными клинико-эхографическими характе-

ристиками опухоли и эффективностью ее ло-

кального лечения.  
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Материалы и методы.  

За 2009-2013 годы обследовано и проле-

чено 192 больных увеальной меланомой (УМ), 

121 женщина (63,0%)  и 71  мужчина (37,0%) в 

возрасте от 17 до 83 лет. Проминенция УМ до 

лечения составила в среднем 5,4±1,9 мм (1,4-

9,5) мм, а диаметр основания – 12,9±2,8 мм 

(6,0-20,0) мм. С учетом уровня проминенции 

увеальной меланомы выделены следующие 

группы: I группа (h≤3,0 мм) – 21 больной, II (h 

3,1-6,0 мм) – 101 больной, III (h 6,1-9,0 мм) – 62 

больных, IV (h 9,1-9,5мм) – 8 больных. В подав-

ляющем большинстве случаев опухоль локали-

зовалась в хориоидее – 175 больных (91,1%), 

цилиохориоидальная (ЦХ) локализация опреде-

лена лишь у 17 больных (8,9%). По форме купо-

лообразная увеальная меланома наблюдалась у 

121 больного (63,0%), грибовидные – у 57 боль-

ных (29,7%)  и неправильной формы – у 14 

больных (7,3%). Брахитерапию проводили с ис-

пользованием отечественных 106Ru/106Rh ра-

диоактивных офтальмоаппликаторов (ОА) (г. 

Обнинск, Россия). Расчет брахитерапии осу-

ществляли по индивидуальной схеме с учетом 

размеров, локализации и физических характе-

ристик ОА, СОД составила в среднем 143 Гр на 

верхушку опухоли и 1137,6 Гр на поверхность 

склеры. При больших увеальных меланомах 

(при h>6,0 мм) брахитерапия проводилась как 

попытка органосохраняющего лечения при 

условии отказа больного от предложенной 

энуклеации. Локальное лечение увеальной ме-

ланомы проводили только после полного обсле-

дования больных по органам для исключения 

отдаленных метастазов, т.е. при условии отсут-

ствия метастатической болезни. Сроки динами-

ческого наблюдения после брахитерапии варь-

ировали от 12 до 120 месяцев (Me=54,5 [36;72] 

месяцев).  

Для обработки все полученные данные по-

сле формализации были преобразованы в элек-

тронные таблицы в форматах Excel и SPSS (Sta-

tistical Package for the Social Science). Статисти-

ческий анализ проводили в пакетах программы 

Microsoft Windows®7, IBM SPSS Statistics 23.0: 

для подтверждения нормальности распределе-

ния использован критерий Колмогорова-

Смирнова; рассчитывались средние значения, 

стандартные (средние квадратичные) отклоне-

ния, медианы, 25 и 75 процентили, максималь-

ные и минимальные значения; для сравнения 

параметров и оценки достоверных различий – 

критерий (t) и критерий Манна-Уитни (U); для 

выявления отличий по определенному признаку 

– критерий Хи-квадрат (χ2); для исследования 

взаимосвязей между признаками с категори-

альной шкалой – ранговая корреляция Спирме-

на (r); для определения вероятности развития 

события в процессе наблюдения – метод оценок 

Каплана-Мейера; с помощью лог-ранк теста (χ2) 

(логирифмического рангового теста) определяли 

различия развития события в двух и более ис-

следуемых группах больных. 

Результаты исследования. 

Анализ результатов брахитерапии пока-

зал, что полной резорбции опухоли удалось до-

стичь у 86 больных (44,8%), частичной резорб-

ции – у 86  больных (44,8%), стабилизации про-

цесса – у 6 (3,1%) и у 14 больных (7,3%)  зафик-

сирован продолженный рост опухоли после бра-

хитерапии. 

Проведен анализ частоты развития сле-

дующих лучевых осложнений. 

Гемофтальм. Частота кровоизлияний в 

стекловидное тело (полного и частичного гемо-

фтальма) после брахитерапии составила 19,8% 

(у 38 больных) (рис.1).  

Причем, более чем в половине случаев (20 

больных, 52,6%) гемофтальм развился в первые 

3 месяца после брахитерапии, а через 12 меся-

цев после БТ данный показатель составил 

78,9% (у 30/38 больных (рис. 2 а)). С помощью 

метода оценок Каплана-Мейера показано, что 

кумулятивная вероятность развития гемоф-

 

Рис. 1 (Fig. 1) 

Рис. 1.  Ультразвуковое сканирование глаза (B-

метод). 

Меланома хориоидеи с гемофтальмом. 

Fig. 1.  Ultrasound scanning of the eye (B-

method). 

Melanoma of the choroid with hemophthalmus. 
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тальма через 12, 36, 60 месяцев после брахите-

рапии составила 15,7%, 18,4% и 19,1% соответ-

ственно. У больных меланомой хориоидеи ге-

мофтальм (как частичный, так и полный) опре-

деляли в 3,6 раза чаще, чем при меланоме ци-

лиохориоидальной (ЦХ) локализации, составив 

21,1% (37 больных) при меланоме хориоидеи 

против 5,9% (1 больной) при ЦХ меланоме 

(p˃0,05). Вероятность развития гемофтальма 

зависела от проминенции опухоли, демонстри-

руя увеличение его частоты с увеличением раз-

мера УМ (лог-ранк тест, χ2=13,229, p=0,004) 

(рис. 2 б). Усредненные значения проминенции 

опухоли (до БТ) у больных с развившимся гемо-

фтальмом составили 6,3±1,6 мм, в то время как 

у больных без гемофтальма – 5,2±1,9 мм 

(t=3,705, p˂0,001), при этом усредненные зна-

чения диаметра основания в данных группах 

больных не демонстрировали значимой сторон-

ней асимметрии и составили 12,4±2,9 мм и 

13,1±2,7 мм соответственно (p˃0,05). С учетом 

этого, соответственно, у больных с геморрагия-

ми регистрировались большие значения сум-

марной поверхностной дозы ионизирующего 

излучения (U=1379,5, p=0,022). У больных с 

грибовидной формой опухоли гемофтальм раз-

вивался чаще и в более ранние сроки после 

брахитерапии, по сравнению с другими эхо-

графическими формами (лог-ранк тест, 

χ2=10,460, р=0,005) (рис. 2 в). Показано, что у 

1/3 больных с грибовидными меланомами после 

брахитерапии развился гемофтальм, в то время 

как при куполообразных формах увеальной ме-

ланомы – у 14,9%. Нами установлено, что раз-

витие гемофтальма не зависит от степени вы-

раженности собственной васкуляризации опу-

холи, и он одинаково часто наблюдался у боль-

ных с гипо- и гиперваскулярными меланомами 

(19,8% и 20,2% соответственно) (p˃0,05) (рис. 2 

г). Не выявлена также зависимость между кли-

ническими характеристиками опухоли такими, 

как наличие поверхностных геморрагий, субре-

тинального экссудата, степени выраженности 

вторичной отслойки сетчатки (p˃0,05), а также 

возраста больного и соматического статуса (в 

частности, артериальной гипертензии) (p˃0,05). 

В тоже время имелись различия в вероят-

ности развития гемофтальма у больных с раз-

личными вариантами ангиоархитектоники. По-

казано, что гемофтальм чаще регистрировали у 

больных с преимущественной локализацией 

собственной сосудистой сети в области основа-

ния и центральной части опухоли (5 вариант 

ангиоархитектоники), и наиболее значимые 

различия установлены при сопоставлении с 

больными, имеющими вариант 1 (χ2=4,866, 

p=0,027) и вариант 2 (χ2=5,375, p=0,02) ангио-

архитектоники (рис. 3). При этом необходимо 

отметить, что именно данный вариант ангио-

архитектоники наиболее часто и ассоциировал-

ся с грибовидными формами увеальной мела-

номы. 

Допплеровские характеристики кровотока 

в собственных сосудах опухоли у больных с/без 

геморрагического компонента также не разли-

чались (p>0,05). Однако установлены некоторые 

различия в гемодинамических характеристиках 

в ЦАС (на стороне опухоли), которые заключа-

лись в несколько более высоких значениях по-

казателей кровотока у больных с геморрагиями 

(значимо для Ved - U=1356, p=0,04). Не удалось 

выявить различий в значениях денситометри-

ческих характеристик опухоли у больных с и без 

гемофтальма (p˃0,05).  

Кроме того, нами установлены ранговые 

корреляционные связи между наличием гемоф-

тальма и степенью регрессии увеальной мела-

номы после брахитерапии (т.е. эффективностью 

БТ) (r=0,226, p=0,002). У больных с полной ре-

зорбцией опухоли после брахитерапии вероят-

ность развития гемофтальма была наиболее 

низкой, чем у больных с частичной резорбцией 

или продолженным ростом (метод оценок Кап-

лана-Мейера, лог-ранк тест, χ2=10,108, p=0,018) 

(рис. 4). Так, из 38 больных с гемофтальмом, 

только у 9 больных (23,7%) отмечена полная ре-

зорбция опухоли после брахитерапии.  

Лучевая нейропатия в процессе динами-

ческого наблюдения развилась у 149 больных 

(77,6%), причем почти у 1/3 больных (45/149 

больных) в первые 3 месяца после брахитера-

пии (рис. 5). Кумулятивная вероятность разви-

тия нейропатии через 12, 36, 60 месяцев после 

брахитерапии составила 57%, 83%, 85% соот-

ветственно (рис. 6 а).  

Вполне очевидно, что лучевая оптическая 

нейропатия чаще всего определялась у больных 

с юкста- и парапапиллярной локализацией опу-

холи, что обусловлено контактом радиоактивно-

го офтальмоаппликатора со зрительным нервом 

(либо минимальной дистанцией между ними) в 

процессе брахитерапии и, соответственно, 

большим распределением суммарной дозы 

ионизующего излучения на зону ДЗН (Каплан-

Мейер анализ, лог-ранк тест, χ2=20,918, 

p<0,0001) (рис. 6 б). Следует также отметить, 

что медиана времени развития лучевой нейро-

патии при юкста-(парапапиллярных) меланомах 

хориоидеи составила 12,0 мес.±1,02 (ДИ 95%, 

10,0-13,9), а при другой (т.е. неюк-

ста/парапапиллярной локализации – 18,0 

мес.±2,26 (ДИ 95%, 9,82-14,2). Также очевидно, 

что вероятность лучевой нейропатии при ци-

лиохориоидальной меланомой ниже, чем при 

хориоидальной (52,9% против 80,9% соответ-

ственно, χ2=7,163, p=0,007) (рис. 6 в). Показано, 

что вероятности развития нейропатии после 

брахитерапии у лиц с различными метрически-

ми характеристиками опухоли не различались 

(Каплан-Майер анализ, лог-ранк тест, p>0,05) 
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(рис. 6 г). Не удалось выявить различий и в ве-

роятности развития лучевой нейропатии при 

гипо- и гиперваскулярных опухолях (Каплан-

Мейер анализ, лог-ранк тест, p>0,05) (рис. 6 д), 

а также у больных с различными эхографиче-

скими формами опухоли (p˃0,05). С учетом 

фактора ангиоархитектоники УМ, выявлено, 

что у лиц с преимущественным распределением 

относительно «крупных» собственных сосудов в 

центральной зоне опухоли лучевая нейропатия 

отмечалась реже, по сравнению с лицами с 

преимущественным распределением сосудов в 

области «краев» опухоли (χ2=5,758, p<0,016), 

всей толщины (χ2=4,337, p<0,037), в области ос-

нования (χ2=4,289, p<0,038) (рис. 7).  

Следует отметить, что суммарная поверх-

ностная доза, доза на верхушку опухоли и вре-

мя экспозиции при брахитерапии у больных с и 

без лучевой нейропатии статистически значимо 

не различались (p>0,05). 

Установлены различия в частоте выявле-

ния лучевой оптической нейропатии у больных 

в зависимости от степени эффективности бра-

хитерапии (χ2=15,502, p=0,001) (рис. 8). Как де-

монстрирует рисунок 8, наиболее часто лучевую 

нейропатию определяли у больных с полной ре-

зорбцией опухоли после брахитерапии, реже 

всего – у больных со стабилизацией опухолевого 

процесса и продолженным ростом.  

Вторичная глаукома является одной из 

наиболее серьезных осложнений брахитерапии, 

сопровождается болевым синдромом и резко 

ухудшает течение заболевания после брахите-

рапии (рис. 9). В нашем наблюдении частота 

развития вторичной глаукомы составила 7,3% 

(у 14 больных) (рис. 10 а). При этом кумулятив-

ная вероятность развития глаукомы у больных в 

первые 6 месяцев после брахитерапии состави-

ла 2,1%, а в течение 12 месяцев – 4,7% (у 9 

больных). Анализ развития вторичной глаукомы 

с учетом различных факторов показал, что у 

больных с ЦХ локализацией опухоли вероят-

ность вторичной глаукомы выше и развивалась 

она в более ранние сроки после брахитерапии, 

чем у больных с меланомой хориоидеи (лог-ранк 

тест, χ2=10,232, р=0,001) (рис. 10 б). 

У больных с вторичной глаукомой опреде-

лялись значимо большие размеры проминен-

ции, чем без таковой и составили в среднем 

7,0±1,5 мм против 5,3±1,9 мм соответственно 

(t=3,396, p=0,001). Рисунок 10 в демонстрирует 

вероятность развития вторичной глаукомы по-

сле брахитерапии у больных с различными мет-

рическими характеристиками, из чего следует, 

что с увеличением проминенции опухоли увели-

чивается вероятность развития глаукомы (ме-

тод оценок Каплана-Мейера, лог-ранк тест, 

χ2=16,997, р=0,001), что, безусловно, сопряжено 

с большими дозами ионизирующего излучения с 

последующим развитием лучевого воспаления 

(увеита) (t=3,092, p=0,002). Суммарные поверх-

ностные дозы у больных с вторичной глаукомой 

составили Me=1421,0 Гр [1329;1598,5], а у боль-

ных без таковой – Me=1163,5Гр [748,5;1461] 

(U=363,5, p=0,008). При этом диаметр облучен-

ной зоны и длительность экспозиции ОА у боль-

ных с вторичной глаукомой и без таковой зна-

чимо не различались (p>0,05). Выявлено, что 

частота развития вторичной глаукомы не зави-

села от типа васкуляризации опухоли и наблю-

далась одинаково часто при гипо- и гипервас-

кулярных УМ (p>0,05). Не удалось также вы-

явить различий в гемодинамических характе-

ристиках кровотока в собственных сосудах 

опухоли (p>0,05) и денситометрических показа-

телях акустической плотности опухоли (p>0,05). 

Мы также выявили, что вероятность раз-

вития вторичной глаукомы тесно связана с 

продолженным ростом опухоли, что подтвер-

ждается корреляционными связями между ни-

ми (r=0,259, p<0,0001). 

Лучевой некроз склеры в нашем иссле-

довании отмечен у 8  больных (4,2%) (рис. 12, 

13 а), из них 4 больных с ЦХ меланомой, 4 – ме-

ланомой хориоидеи (χ2=21,575, p˂0,0001) (рис. 

13 б). Кумулятивная вероятность развития лу-

чевого некроза склеры через 12 месяцев после 

брахитерапии составила 2,1%, через 36 месяцев 

– 4,1%, через 60 месяцев – 4,2%. Выявлено, что 

имелись возрастные различия у больных с и без 

лучевого некроза. Так, средний возраст больных 

с развитием лучевого некроза составил 

43,9±15,4 лет, а больных без такового – 

54,7±11,5 лет (t=2,575, p=0,011). Кроме того, 

нами показано, что площадь облучения склеры 

(т.е. от диаметра облученной склеры) у больных 

была больше, чем у больных без некроза 

(t=1,945, p=0,05), однако при этом время экспо-

зиции офтальмоаппликатора и значения сум-

марной поверхностной дозы ионизирующего 

излучения не продемонстрировали значимых 

различий (p˃0,05). Не удалось установить раз-

личий в частоте лучевого некроза у больных с 

различными метрическими характеристиками 

опухоли (p>0,05), эхографической формой опу-

холи (p>0,05), эхографической васкуляризации 

и ангиоархитектоники (p>0,05), гемодинамиче-

ских характеристик кровотока в собственных 

сосудах опухоли (p>0,05) и денситометрических 

характеристик акустической плотности опухоли 

(p>0,05). Не выявлены корреляционные связи 

между частотой развития некроза склеры и 

эффективностью локального лечения опухоли 

(p>0,05). 

Обсуждение.  

Брахитерапия (БТ) является эффектив-

ным методом локального облучения опухоли и 

позволяет сохранить больному глаз и добиться 

разрушения опухоли. Так, наше исследование 

показало, что, несмотря на изначально немалые  
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Рис. 2 а (Fig. 2 а) 

 

 Рис. 2 б (Fig. 2 в)  

 

Рис. 2 в (Fig. 2 с) 

 

Рис. 2 г (Fig. 2 d) 

Рис. 2.  Диаграммы. 

Вероятность развития гемофтальма (частичного/полного) после брахитерапии (метод оценок Каплана-Мейера, 

лог-ранк тест):  

а - общая; б - в зависимости от проминенции опухоли; в - эхографической формы опухоли; г - типа васкуля-

ризации опухоли. 

Fig. 2.   Diagrams. 

The probability of hemophthalmia (partial / complete) development after brachytherapy (Kaplan-Meier estimates 

method, log-rank test): 

a - total; b - depending on the tumor's prognosis; c - the echographic form of the tumor; g-type vascularization of 

the tumor. 
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Рис. 3 (Fig. 3) 

Рис. 3.  Диаграмма. 

Частота гемофтальма у больных с различными вари-

антами ангиоархитектоники после брахитерапии: 0 - 

аваскулярные, 1 - центральная часть опухоли, 2 -  

ближе к верхушке, 3 - периферический отдел (край) 

опухоли, 4 - равномерное распределение сосудов по 

всей толщине опухоли, 5 - основание и центральная 

часть опухоли, 6 - центральная часть и перифериче-

ский отдел опухоли, 7 - основание опухоли. 

Fig. 3.   Diagram. 

The frequency of hemophthalmia in patients with vari-

ous variants of angioarchitectonics after brachytherapy: 

0 - avascular, 1 - central part of the tumor, 2 - closer to 

the tip, 3 - peripheral region (edge) of the tumor, 4 - uni-

form distribution of blood vessels throughout the thick-

ness of the tumor, 5 - base and the central part of the 

tumor, 6 - the central part and the peripheral part of the 

tumor, 7 - the base of the tumor. 

 

Рис. 4 (Fig. 4) 

Рис. 4.  Диаграмма. 

Вероятность развития гемофтальма у больных с раз-

личной степенью эффективности брахитерапии (ме-

тод оценок Каплана-Мейера, лог-ранк тест): 1 -полная 

резорбция опухоли, 2 - частичная резорбция опухоли, 

3 - стабилизация процесса, 4 -продолженный рост 

опухоли.  

Fig. 4.   Diagram. 

The possibility of hemophthalmia in patients with vary-

ing degrees of effectiveness of brachytherapy (Kaplan-

Meier estimates method, log-test test): 1 - complete tu-

mor resorption, 2 - partial tumor resorption, 3 - process 

stabilization, 4 - continued tumor growth. 

 

Рис. 5 (Fig. 5) 

Рис. 5.  Фотография. 

Офтальмоскопическая картина глазного дна мелано-

мы хориоидеи через 18 месяцев после брахитерапии. 

Определяется бледный диск зрительного нерва, хо-

риоретнальный рубец. 

Fig. 5. Photo. 

Ophthalmoscopic picture of the ocular fundus of choroid 

melanoma in 18 months after brachytherapy. Pale disc 

of the optic nerve, chorioretinal scar is defined. 
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Рис. 6 а (Fig. 6 а) 

 

 Рис. 6 б (Fig. 6 в)  

 

Рис. 6 в (Fig. 6 с) 

 

Рис. 6 г (Fig. 6 d) 

 

Рис. 6 д (Fig. 6 е) 

Рис. 6.  Диаграммы. 

Вероятность развития лучевой нейропатии после бра-

хитерапии (метод оценок Каплана-Мейера, лог-ранк 

тест):  

а - общая нейропатия; б - нейропатия с учетом лока-

лизации (1 – неюкстапапиллярная УМ, 2 - юкстапапа-

пиллярная УМ); в - у больных с хориоидальной и ци-

лиохориоидальной локализацией опухоли; г - нейро-

патия при различных размерах (h) опухоли; д - 

нейропатия при гипо- и гиперваскулярных опухолях. 

Fig. 6.   Diagrams. 

Probability of development of radiation neuropathy after 

brachytherapy (Kaplan-Meier estimates method, log-

rank test): 

a - general neuropathy; b - neuropathy with allowance 

for localization (1 - non- juxtapapillary UM, 2 - juxtapa-

pillary UM); c - in patients with choroidal and ciliocho-

roidal tumor localization; г - a neuropathy at various 

tumors sizes (h); d - neuropathy in hypo- and hypervas-

cular tumors. 
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Рис. 7 (Fig. 7) 

Рис. 7.  Диаграмма. 

Частота лучевой нейропатии у больных с различными 

вариантами ангиоархитектоники после брахитера-

пии: 0 - аваскулярные, 1 - центральная часть опухо-

ли, 2 - ближе к верхушке, 3 - периферический отдел 

(край) опухоли, 4 - равномерное распределение сосу-

дов по всей толщине опухоли, 9 - основание и цен-

тральная часть опухоли, 6 - центральная часть и пе-

риферический отдел опухоли, 7 - основание опухоли. 

Fig. 7.   Diagram. 

The frequency of radiation neuropathy in patients with 

different variants of angioarchitectonics after brachy-

therapy: 0 - avascular, 1 - central part of the tumor, 2 - 

closer to the tip, 3 - peripheral region (edge) of the tu-

mor, 4 - uniform distribution of vessels throughout the 

thickness of the tumor, 9 - base and the central part of 

the tumor, 6 - the central part and the peripheral part of 

the tumor, 7 - the base of the tumor. 

 

Рис. 8 (Fig. 8) 

Рис. 8.  Диаграмма. 

Частота лучевой нейропатии у больных увеальной ме-

ланомой с различной эффективностью брахитерапии: 

1 - полная резорбция опухоли; 2 - частичная резорб-

ция; 3 - стабилизация процесса; 4 - продолженный 

рост опухоли. 

Fig. 8.   Diagram. 

Frequency of radiation neuropathy in patients with uve-

al melanoma with different efficacy of brachytherapy: 1 - 

complete resorption of the tumor; 2 - partial resorption; 

3 - stabilization of the process; 4 - continued growth of 

the tumor. 

 

Рис. 9 (Fig. 9) 

Рис. 9.  Фотография. 

Биомикроскопическая картина вторичной глаукомы 

после брахитерапии. Определяется неоваскуляриза-

ция (рубеоз) радужки. 

Fig. 9. Photo. 

Biomicroscopic picture of secondary glaucoma after 

brachytherapy. Defined neovascularization (rubeos) of 

the iris. 
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Рис. 10 а (Fig. 10 а) 

 

 Рис. 10 б (Fig. 10 в)  

 

Рис. 10 в (Fig. 10 с) 

Рис. 10.  Диаграммы. 

Вероятность развития вторичной глаукомы после 

брахитерапии (метод оценок Каплана-Мейера, лог-

ранк тест): а - общая; б - в зависимости от локализа-

ции опухоли (1 - хориоидальная, 2 - цилиохориои-

дальная); в - в зависимости от размерной группы 

опухоли (1 - 4). 

Fig. 10.   Diagrams. 

The probability of developing secondary glaucoma after 

brachytherapy (Kaplan-Meier estimates method, log-

rank test): a - general; b - depending on the location of 

the tumor (1 - choroidal, 2 - ciliochoroidal); c - depend-

ing on the size group of the tumor (1 - 4). 

 

Рис. 11 (Fig. 11) 

 

Рис. 11.  Диаграмма. 

Частота вторичной глаукомы после брахитерапии у 

больных увеальной меланомой с различными вариан-

тами ангиоархитектоники: 0 - аваскулярные, 1 -

центральная часть опухоли, 2 - ближе к верхушке, 3 - 

периферический отдел (край) опухоли, 4 - равномер-

ное распределение сосудов по всей толщине опухоли, 

5 - основание и центральная часть опухоли, 6 - цен-

тральная часть и периферический отдел опухоли, 7 - 

основание опухоли. 

Fig. 11.   Diagram. 

The frequency of secondary glaucoma after brachythera-

py in patients with uveal melanoma with various vari-

ants of angioarchitectonics: 0 - avascular, 1 - central 

part of the tumor, 2 - closer to the tip, 3 - peripheral 

region of the tumor, 4 - uniform distribution of vessels 

throughout the thickness of the tumor, 5 - the base and 

the central part of the tumor, 6 - the central part and 

the peripheral part of the tumor, 7 - the base of the tu-

mor. 
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Рис. 12 (Fig. 12) 

 

Рис. 12.  Фотография. 

Биомикроскопическая картина больного с некрозом 

склеры после брахитерапии цилиохориоидальной ме-

ланомы. Определяется сквозной дефект склеры. 

Fig. 12.   Photo. 

Biomicroscopic picture of a patient with scleral necrosis 

after brachytherapy of a ciliochoroidal melanoma. A 

through sclera defect is determined. 

 

Рис. 13 а (Fig. 13 а) 

 

 

Рис. 13 б (Fig. 13 в) 

 

Рис. 13.  Диаграммы. 

Вероятность развития некроза склеры после брахитерапии (метод оценок Каплана-Мейера, лог-ранк тест): а - 

общая; б - в зависимости от локализации опухоли (1 – хориоидальная, 2 - цилиохориоидальная). 

Fig. 13.   Diagrams. 

The probability of developing scleral necrosis after brachytherapy (Kaplan-Meier estimates method, log-rank test): a 

- general; b - depending on the location of the tumor (1 - choroidal, 2 - ciliochoroidal). 
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размеры опухоли (h 5,4±1,9 мм), полной резорб-

ции после брахитерапии (как монотерапии) 

удалось достичь у 86 больных (44,8%). 

В тоже время, облучение увеальной мела-

номы сопровождается развитием ряда локаль-

ных лучевых осложнений. Лучевые осложнения, 

имеющиеся место после брахитерапии, отчасти 

являются ожидаемыми и представляют собой 

естественный исход (либо процесс) облучения 

опухоли и окружающих ее тканей глаза. В связи 

с этим терминологически наиболее правильным 

следовало бы указывать их как «постлучевые 

эффекты» или «побочные эффекты». Частота, 

характер и степень выраженности «осложне-

ний» после брахитерапии увеальной меланомы 

по данным различных исследований варьирует 

в широких пределах, что зависит как от ис-

пользуемого радиоактивного источника в оф-

тальмоаппликаторе (ОА) (125I, 103Pd, 90Sr, 106Ru, 
198Au и др.), так и от размеров опухоли и пла-

нируемой апикальной дозы излучения. В связи 

с этим сравнение литературных данных по ча-

стоте и характеру лучевых осложнений после 

брахитерапии увеальной меланомы носит неко-

торый условный характер. В настоящей работе 

проводится определение лучевых осложнений 

после БТ с применением 106Ru/106Rh ОА (β-

облучения). 

Гемофтальм является одним из серьезных 

осложнений брахитерапии и усугубляет течение 

опухолевого процесса, приводя к снижению ви-

зуальных функций глаза вплоть до полного ис-

чезновения зрения c одной стороны и затруд-

нению визуального локального контроля опухо-

ли – с другой. В основе механизма гемофтальма 

лежит лучевая васкулопатия, которая приводит 

к увеличению проницаемости как собственных 

сосудов опухоли, так и сосудов сетчатки и хо-

риоидеи с последующим выходом форменных 

элементов крови в межклеточное пространство 

[9]. Частота гемофтальма после брахитерапии 

по данным различных авторов варьирует от 3 

до 36% [9, 10]. Наиболее частое развитие гемо-

фтальма в ранние сроки после брахитерапии 

(более чем ½ случаев) подтверждает роль васку-

лопатии, наиболее выраженную в период 

острой лучевой реакции (первые 2-3 месяца по-

сле БТ), что и наблюдалось в нашем исследова-

нии. Безусловным фактором, повышающим 

риск гемофтальма, является большой размер 

опухоли (а именно ее проминенция) и, соответ-

ственно, большие дозы ионизирующего излуче-

ния при БТ. Наиболее частое развитие гемоф-

тальма у лиц с грибовидной формой опухоли 

является известным, что также подтверждается 

нашим исследованием и объясняется усугубле-

нием циркуляторных нарушений (явлений ста-

за), имеющих место в области верхушки («ша-

почке») грибовидной меланомы после брахите-

рапии. Интересным оказался тот факт, что ге-

мофтальм, будучи гемодинамическим осложне-

нием, не зависел от степени васкуляризации 

самой опухоли и одинаково часто наблюдался 

при гипо- и гиперваскулярных меланомах, со-

ставив 19,8% и 20,2% соответственно. В то же 

время, различия по ангиоархитектонике у боль-

ных с и без гемофтальма, скорее всего, сопря-

жены с грибовидной формой, при которой и 

наиболее часто встречается эхографическая де-

текция «крупных» сосудов в области основания 

и перешейка опухоли. Другая важная особен-

ность, которая заслуживает внимания – это ас-

социация гемофтальма со степенью резорбции 

опухоли после брахитерапии. Наибольшая кор-

реляция гемофтальма с неполной регрессий 

опухоли и продолженным ростом, позволяет 

рассматривать гемофтальм не только как фак-

тор, являющийся причиной снижения зрения 

больного и ухудшающий визуальный контроль 

опухоли, но и прогностическим критерием в 

отношении опухолевой регрессии после брахи-

терапии.  

Оптическая нейропатия считается наибо-

лее частым осложнением лучевой терапии уве-

альной меланомы, которая является неизбеж-

ным результатом радиооблучения зрительного 

нерва (ЗН) и диска зрительного нерва (ДЗН), 

попадающих в зону облучения. Она приводит к 

постепенному безболезненному снижению зре-

ния больных увеальной меланомой вплоть до 

полного исчезновения. В генезе лучевой нейро-

патии рассматривают два ключевых механиз-

ма: 1) первичную гибель волокон зрительного 

нерва под действием ионизирующего излуче-

ния, 2) радиоабляцию задних коротких цилиар-

ных артерий, которые являются источником 

кровоснабжения ДЗН, с последующей ишемией 

ДЗН и вторичной гибелью волокон зрительного 

нерва [16]. В более поздние сроки после брахи-

терапии в генезе лучевой нейропатии следует 

рассматривать также и токсическое воздей-

ствие продуктов лизиса облученной опухоли на 

структуры глаза, в том числе на диск зритель-

ного нерва и сетчатку. Наличие лучевых изме-

нений зрительного нерва осуществляли по дан-

ным клинической картины (при условии про-

зрачных оптических сред глаза) (рис. 5). Клини-

ческая симптоматика включает отек диска зри-

тельного нерва, кровоизлияния, сужение сосу-

дов сетчатки, монотонность ДЗН, побледнение с 

постепенным переходом в постлучевую атро-

фию. Вполне очевидно, что лучевая оптическая 

нейропатия чаще всего определялась у больных 

с юкста- и парапапиллярной локализацией опу-

холи, что обусловлено контактом радиоактивно-

го офтальмоаппликатора (ОА) со зрительным 

нервом (либо минимальной дистанцией между 

ними) в процессе брахитерапии и, соответ-

ственно, большим распределением суммарной 

дозы ионизующего излучения на зону ДЗН [10, 
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12, 17]. Именно этим и объясняется более ча-

стое определение оптической нейропатии при 

меланоме хориоидеи, чем при цилиохориодаль-

ной меланоме (80,9% против 52,9%). 

Весьма интересным оказались результаты, 

касающиеся частоты лучевой нейропатии у 

больных с различной эффективностью брахите-

рапии. Больший удельный вес больных с полной 

резорбцией опухоли после брахитерапии, скорее 

всего, сопряжен с облитерацией как задних ци-

лиарных артерий, формирующих непосред-

ственно хориоидею, так и центральной артерии 

сетчатки (ЦАС) и ее ветвей. Учитывая тот факт, 

что ЦАС играет не последнюю роль в крово-

снабжении увеальной меланомы, следует ожи-

дать, что снижение гемодинамики в ЦАС и ее 

ветвях в результате радиооблучения глаза неиз-

бежно приведет к нарушению кровоснабжения 

и в увеальной меланоме, потенцируя, таким об-

разом, прямое лучевое воздействие на опухоле-

вые клетки. В связи с этим, лучевую нейропа-

тию следует рассматривать как один из при-

знаков эффективности локального облучения 

опухоли. Учитывая этот факт, применение раз-

личных медикаментов, улучшающих трофику 

сетчатки и зрительного нерва, а также прове-

дение лазерной коагуляции сетчатки с анало-

гичной целью, является неприемлемым. 

Вторичная глаукома, имеющая место по-

сле брахитерапии, сопровождается болевым 

синдромом и резко ухудшает течение опухоле-

вого процесса после БТ. Механизм развития 

вторичной глаукомы сложный и остается до 

конца не изученным. Основным в схеме разви-

тия вторичной глаукомы рассматривается раз-

витие ишемии оболочек глаза в результате об-

лучения и лучевое асептическое воспаление [18, 

19]. Литературные данные демонстрируют, что 

частота вторичной глаукомы составляет от 1,1% 

до 60% [10, 11]. Вторичная глаукома, как и дру-

гие осложнения, чаще наблюдались у лиц с 

большими размерами опухоли и, соответствен-

но, большими значениями суммарной поверх-

ностной дозы ионизирующего излучения. Мы 

также выявили, что продолженный рост после 

брахитерапии чаще коррелировал с вторичной 

глаукомой. Таким образом, контроль уровня 

внутриглазного давления, как в ранние, так и в 

поздние сроки после брахитерапии является 

обязательным для локального контроля опухоле-

вого процесса и сохранения глаза больного. 

Некроз склеры – одно из наиболее редких 

лучевых осложнений лечения внутриглазных 

опухолей, что обусловлено высокой толерантно-

стью склеры (коллагена склеры) к радиооблуче-

нию [8, 10, 19, 20, 22]. Частота его по данным 

различных авторов варьирует от 0% до 33% [22, 

24, 25, 26, 27, 28]. В то же время, некроз скле-

ры считается одним из грозных осложнений в 

силу высокого риска перфорации глаза (сквоз-

ной некроз склеры) в проекции локализации 

опухоли и выхода остаточной опухоли на по-

верхность глаза [20, 29, 30]. В патогенезе раз-

вития лучевого некроза склеры рассматривают 

два основных механизма: 1) прямое воздей-

ствие ионизирующего излучения на склеру, 2) 

непрямое воздействие, обусловленное цитоток-

сическим эффектом некротических масс уве-

альной меланомы, локальным ишемическим 

воспалением при временном пересечении 

мышцы, скрытыми аутоиммунными воспали-

тельными процессами [22, 23, 24, 29, 30]. Пре-

валирование частоты лучевых некрозов у боль-

ных с ЦХ локализаций опухоли (рис. 13 б) мож-

но объяснить следующим. Во-первых, известно, 

что толщина склеры у взрослого человека в об-

ласти заднего полюса глаза составляет около 1 

мм, которая постепенно уменьшается в области 

экватора и преэкваториальной зоне, где она 

составляет 0,3-0,5 мм (наиболее тонкая в обла-

сти прикрепления сухожилия экстраокулярных 

мышц к глазу), в связи с чем, и вероятность 

склеромаляции в этой зоне значительно выше. 

Во-вторых, необходимо отметить особенности 

регенерации склеры после лучевой терапии 

внутриглазных опухолей. После брахитерапии в 

склере возникают тяжелые патоморфологиче-

ские изменения, однако спустя 5-8 месяцев 

начиняются восстановительные пролифератив-

ные процессы, которые к 1,5-2 годам заканчи-

ваются формированием рубца. Более активно 

этот процесс протекает в эписклере. В процесс 

рубцевания часто вовлекаются окружающие 

склеру мышцы или орбитальная клетчатка, за 

счет чего толщина склеры в заднем отделе уве-

личивается в 1,5-2 раза. Формирование толсто-

го постлучевого рубца является естественным 

каркасом стенки глаза [31]. В-третьих, следует 

также отметить, что при ЦХ увеальной мелано-

ме брахитерапия  нередко проводится с вре-

менным пересечением одной из экстраокуляр-

ных мышц, что, соответственно, сопровождает-

ся пересечением мышечных артерий. Послед-

ние покидают прямые мышцы в области сухо-

жилия в виде передних цилиарных артерий и, 

делясь, образуют двухэтажную краевую петли-

стую сеть, которая осуществляет кровоснабже-

ние ряда структур глаза, в том числе эписклеры 

и склеры. Нельзя исключить, что временное пе-

ресечение мышцы (с последующей облитераци-

ей соответствующей мышечной артерии) может 

влиять на регенеративные способности 

эписклеры в данном сегменте при локальном 

облучении глаза. В-четвертых, известно, что 

опухоли данной локализации имеют более 

агрессивный характер роста, что, вероятней 

всего, обусловлено особенностями васкуляриза-

ции хориоидеи и цилиарного тела. В-пятых, 

опухоли цилиохориоидальной локализации, как 

правило, имеют большие размеры (т.к. распо-
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ложены в так называемой «немой» зоне и дли-

тельное время не демонстрируют клинической 

симптоматики), для их разрушения требуются 

высокие дозы бета-облучения, в связи чем и 

возрастает риск склеромаляций [7, 20]. Немало-

важное значение в риске развития склеромаля-

ции имеет и повышение внутриглазного давле-

ния в послеоперационном периоде, которое 

также чаще всего имеет место при увеальной 

меланоме цилиохориоидальной локализации в 

виду развития лучевого циклита [7, 23]. Имеют-

ся данные, что риск некроза склеры может 

быть связан и с неадекватно наложенными 

конъюнктивальными швами над облученной 

склерой [7]. Кроме того, имеются данные о не-

однородности склеры в различных ее отделах, 

которые также могут иметь значение в частоте 

лучевых некрозов в разных ее отделах [32]. 

Нами также показано, что вероятность лучевого 

некроза была выше у больных более молодого 

возраста. Данный факт, скорее всего, свиде-

тельствует о более активном лучевом воспале-

нии в склере у лиц более молодого возраста и 

позволяет их рассматривать как группу высо-

кого риска. При большой площади облучения 

репарация в центральной зоне не успевает про-

исходить и развивается локальный некроз, раз-

мер которого всегда меньше, чем диаметр ис-

пользуемого офтальмоаппликатора. Вероятно, 

репарация склеры идет от периферии лучевого 

«дефекта» к центру. В пользу последней может 

свидетельствовать частое выявление склерома-

ляций в центральной части облученной зоны. 

В целом, частота лучевых осложнений в 

нашем исследовании оказалась не низкой, что 

обусловлено размерами опухоли: у 70 больных 

(36,5%)  проминенция увеальной меланомы со-

ставила более 6,0 мм (III и IV метрические груп-

пы), и проведение брахитерапии с использова-

нием 106Ru/106Rh ОА являлось попыткой сохра-

нения глаза больного.  

Заключение. 

Таким образом, резюмируя все выше из-

ложенное, позволим себе заключить, что боль-

шинство лучевых осложнений (побочных эф-

фектов) после брахитерапии увеальной мелано-

мы сопряжены с большими размерами опухоли 

и, соответственно, высокими суммарными по-

верхностными дозами ионизирующего излуче-

ния. Вторичными факторами, влияющими на 

риск развития осложнений, являются локализа-

ция опухоли, ее эхографическая форма. При 

этом роль структуры опухоли, ее васкуляриза-

ции, гемодинамических характеристик крово-

тока в собственных сосудах опухоли оказалась 

минимальной даже при гемодинамически обу-

словленных осложнениях. В то же время харак-

тер и степень выраженности осложнений кор-

релировали с течением опухолевого процесса и 

степенью регрессии увеальной меланомы после 

брахитерапии. Понимание механизмов разви-

тия лучевых осложнений, их ассоциацию с эф-

фективностью локального разрушения опухоли, 

а также прогнозирование вероятности их раз-

вития в зависимости от клинических особенно-

стей опухоли позволит своевременно планиро-

вать лечебные и профилактические мероприя-

тия, направленные на резорбцию опухоли и со-

хранение глаза больного. Это является чрезвы-

чайно важным как в понимании роли лучевых 

осложнений в процессе динамического наблю-

дения за больными, так и для планирования 

дальнейшего адекватного персонифицирован-

ного подхода к ведению больных увеальной ме-

ланомой. Соблюдение строгих показаний к про-

ведению брахитерапии УМ с использованием 
106Ru/106Rh ОА, в свою очередь, позволит сни-

зить вероятность развития и тяжесть лучевых 

осложнений. 

Источник финансирования и конфликт 

интересов. 

Авторы данной статьи подтвердили отсут-

ствие финансовой поддержки исследования и 

конфликта интересов, о которых необходимо 

сообщить.
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