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Âñòóï. Îäíèì ç íîâèõ ìåòîä³â îðãàíîçáåð³ãàþ÷î¿ òåðàï³¿ ðåòèíîáëàñòîìè 
(ÐÁ ) º ëîêàëüíà ³íòðàâ³òðåàëüíà õ³ì³îòåðàï³ÿ (²ÂÕ). Îäíàê çàëèøàþòüñÿ 
íå ðîçðîáëåíèìè ïîêàçàííÿ äî ¿¿ çàñòîñóâàííÿ, äîçè òà àëãîðèòì ââåäåííÿ 
öèòîñòàòèêà, íåäîñòàòíüî âèâ÷åí³ óñêëàäíåííÿ òà åôåêòèâí³ñòü öüîãî 
ìåòîäó ë³êóâàííÿ.
Ìåòà äîñë³äæåííÿ. Âèâ÷èòè íàéáëèæ÷³ òà â³ääàëåí³ ðåçóëüòàòè çàñòîñó-
âàííÿ ²ÂÕ â êîìïëåêñíîìó îðãàíîçáåð³ãàþ÷îìó ë³êóâàíí³ ÐÁ.
Ìàòåð³àë ³ ìåòîäè. ²ÂÕ Meëôàëàíîì ïðîâåäåíà 67 ä³òÿì ó â³ö³ 2 ì³ñ. — 14 
ðîê³â (ñåðåäí³é â³ê 19,2±16,5 ì³ñ.) íà 91 îö³ ç ÐÁ Ò1 — Ò3â ñòàä³é. Â çà-
ëåæíîñò³ â³ä äîçè ³ ìåòîäèêè ²ÂÕ âèä³ëåí³ 2 ãðóïè: 1 ãðóïà (16 î÷åé) — äîçà 
0.015 mg ìåëôàëàíà íà 1 ³í’ºêö³þ âòîðèííî ó çâ’ÿçêó ç íåäîñòàòíüîþ åôåê-
òèâí³ñòþ ïîïåðåäíüî¿ îðãàíîçáåð³ãàþ÷î¿ òåðàï³¿; 2 ãðóïà (75 î÷åé) — äîçà 
0.01mg íà 1 ³í’ºêö³þ ÿê ïåðâèííà òåðàï³ÿ ó ïîºäíàíí³ ³ç ñèñòåìíîþ õåìî-
ðåäóêòàö³ºþ [3]. Â³ääàëåí³ ñïîñòåðåæåííÿ â³ä 2 äî 5 ðîê³â (â ñåðåäíüîìó 
20,3±9,1 ì³ñ.) ïðîñë³äêóâàëè ó 32 ïàö³åíò³â (42 îêà).
Ðåçóëüòàòè. Â ïåðø³é ãðóï³ ê³ëüê³ñòü óñêëàäíåíü òà åíóêëåàö³é ñâ³ä÷èëà 
ïðî íåäîñòàòíþ åôåêòèâí³ñòü âòîðèííî¿ ²ÂÕ. Â çâ’ÿçêó ç öèì áóâ ðîçðî-
áëåíèé ìåòîä ïîºäíàíî¿ ïîë³õ³ì³îòåðàï³¿ (ÏÕÒ)ÐÁ- ïåðâèííà ²ÂÕ ìåëôàëà-
íîì â äîç³ 0.01mg ç õåìîðåäóêòàö³ºþ CEV-protocol (Ïàòåíò Óêðà¿íè À61F 
9/007 â³ä 27.12.2010) ³ àëãîðèòì ¿¿ ïðèçíà÷åííÿ êîæí³ 3 òèæíÿ ç äîïîâíå-
ííÿì ïðè íåîáõ³äíîñò³ ìåòîäàìè ôîêàëüíî¿ äåñòðóêö³¿ ïóõëèíè. Óñêëàä-
íåíü ïðàêòè÷íî íå ñïîñòåð³ãàëîñü êð³ì ëîêàëüíî¿ äåãåíåðàö³¿ ñ³òê³âêè â çîí³ 
³í’ºêö³¿ (15 î÷åé). 78,6 % î÷åé áóëè çáåðåæåí³: ó ñòàä³ÿõ Ò1-Ò2–100 %, Ò3 
(â ò.÷. Ò3à-Ò3b) — 65,4 %.
Çàêëþ÷åííÿ. Çã³äíî ç íàøèì ï’ÿòèð³÷íèì äîñâ³äîì, ðîçðîáëåíà ìåòîäèêà 
ïåðâèííî¿ ²ÂÕ â ïîºäíàíí³ ³ç ñèñòåìíîþ ÏÕÒ êàðáîïëàòèíîì íàäàº íàé-
á³ëüøèé øàíñ íà çáåðåæåííÿ îêà ³ çîðó ç ì³í³ìàëüíèì ì³ñöåâèì òà çàãàëüíèì 
òîêñè÷íèì âïëèâîì õ³ì³îïðåïàðàò³â ³ íàéìåíüøîþ ê³ëüê³ñòþ óñêëàäíåíü.
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Introduction. Local intravitreal chemotherapy (IVC) is one of the new retinoblas-
toma (RB) salvage eye methods. However, IVC indications, doses and algorithm 
of cytostatic application are still not developed, complications and efficacy of this 
method are not enough studied.
Purpose. To study the short-term and long-term results of IVC in RB complex sal-
vage eye treatment.
Material and methods. IVC was Melphalan was given to 67 children aged 2 -14 
y/o (average 19.2±16.5 mo) inn 91 eyes with RB T1 — T3b stages. 2 groups were 
selected depending on a dose and IVC method: the 1st group (16 eyes) — the dose 
was 0.015mg of Melphalan in 1 injection secondary in pretreated RB cases, the 2nd 

group (75 eyes) — the dose was 0.01 mg of Melphalan in 1 injection as primary 
therapy in combination with systemic chemoreduction [3]. Follow up from 2 to 5 
years (average 20.3±9.1 mo) was in 32 patients (42 eyes).
Results. In the 1st group the amount of complications and enucleations was evi-
dence of insufficient efficacy of the second IVC. In this connection the method 
of combined RB polychemotherapy (PCT) — primary IVC with Melphalan in 
the dose O.01 mg with simultaneous chemoreduction of CEV-protocol (Patent of 
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Ââåäåíèå. Ñòðàòåãèÿ ëå÷åíèÿ ðåòèíîáëàñòîìû 
(ÐÁ) â XXI âåêå èçìåíèëàñü êîðåííûì îáðàçîì ñ 
îðèåíòàöèåé íà îðãàíîñîõðàííóþ òåðàïèþ. Ñíè-
çèòü ÷àñòîòó ýíóêëåàöèé è íàðóæíîãî îáëó÷åíèÿ 
ãëàçà ïðè äàëåêîçàøåäøèõ ñòàäèÿõ ÐÁ ñòàëî âîç-
ìîæíûì áëàãîäàðÿ ïðèìåíåíèþ ñèñòåìíîé âíó-
òðèâåííîé ïîëèõèìèîòåðàïèè (ÏÕÒ), îñíîâàííîé 
íà âûñîêîé ÷óâñòâèòåëüíîñòè ÐÁ ê ïðåïàðàòàì 
ãðóïïû ïëàòèíîâûõ ïðîèçâîäíûõ, â ÷àñòíîñòè, 
êàðáîïëàòèíó. Ðàçðàáîòàííûé â 1994 ãîäó àìåðè-
êàíñêèìè îôòàëüìîëîãàìè [12, 28, 34] ìåòîä õåìî-
ðåäóêòàöèè (CEV-ïðîòîêîë) ñ óñïåõîì ïðèìåíÿåò-
ñÿ è äî íàñòîÿùåãî âðåìåíè â êà÷åñòâå ïåðâè÷íîé 
òåðàïèè ñ öåëüþ êîíòðîëÿ íàä âíóòðèãëàçíîé ÐÁ, 
ïðîôèëàêòèêè îòäàëåííûõ ìåòàñòàçîâ, ñíèæåíèÿ 
ðèñêà ïèíåàëîáëàñòîìû è îòäàëåííûõ âòîðè÷íûõ 
çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèé [2, 4, 6, 13, 16, 
35, 36]. Îäíàêî ýôôåêò õåìîðåäóêòàöèè ðåçêî ñíè-
æàåòñÿ ïðè íàëè÷èè âèòðåàëüíûõ è ðåòèíàëüíûõ 
êëîíîâ [20, 30, 31, 43]. Ïîáî÷íûå äåéñòâèÿ õåìî-
ðåäóêòàöèè, òàêèå êàê íàðóøåíèÿ ñî ñòîðîíû æå-
ëóäî÷íî-êèøå÷íîãî òðàêòà, ìèåëîñóïðåññèÿ, ïðè-
ñîåäèíåíèå âòîðè÷íîé èíôåêöèè, âûðàæåííàÿ 
íåéðîòîêñè÷íîñòü, àëîïåöèÿ è äðóãèå íåãàòèâíî 
âëèÿþò íà îáùåñîìàòè÷åñêèé ñòàòóñ äåòåé [17, 23, 
29, 37]. 

Ñ öåëüþ ïîëó÷åíèÿ ìàêñèìàëüíîé êîíöåíòðà-
öèè õèìèîïðåïàðàòà â îïóõîëè ïðè óñëîâèè ìè-
íèìàëüíîé îáùåé òîêñè÷íîñòè â ïîñëåäíèå ãîäû 
ñòàëè ïðèìåíÿòü ìåòîäû àäðåñíîé õèìèîòåðàïèè 
(èíòðààðòåðèàëüíîé, ïàðàîêóëÿðíîé è èíòðàâèòðå-
àëüíîé). ßïîíñêèå ó÷åíûå äîêàçàëè âûñîêóþ ÷óâ-
ñòâèòåëüíîñòü êëåòîê ÐÁ ê öèòîñòàòèêó Ìåëôàëàí 
è âïåðâûå ïðèìåíèëè åãî äëÿ âíóòðèàðòåðèàëüíîé 
è èíòðàâèòðåàëüíîé õèìèîòåðàïèè (ÈÂÕ) â ñëó÷àÿõ 
äàëåêîçàøåäøåé è ðåöèäèâèðóþùåé ÐÁ [18, 20, 41, 
44]. Íàìè [3] ðàçðàáîòàí ìåòîä êîìáèíèðîâàííîé 
ÏÕÒ, ñî÷åòàþùèé ëîêàëüíóþ ÈÂÕ ñ âíóòðèâåííîé 
õåìîðåäóêòàöèåé. Çà ïîñëåäíèå ãîäû ìåòîä ÈÂÕ 
íàøåë ïðèìåíåíèå â ñòðàíàõ Çàïàäíîé Åâðîïû è â 
ÑØÀ äëÿ ëå÷åíèÿ ðåöèäèâèðóþùåé ÐÁ ñ âèòðåàëü-
íûìè êëîíàìè [5, 14, 22, 25, 26, 35, 38]. Ðàçíîðå÷è-
âûå ðåçóëüòàòû ïðè íåáîëüøîì ÷èñëå íàáëþäåíèé 
è íåäîñòàòî÷íûõ îòäàëåííûõ ñðîêàõ íå ïîçâîëÿþò 
â íàñòîÿùåå âðåìÿ îïðåäåëèòü ïîêàçàíèÿ ê ÈÂÕ, 
äîçû è àëãîðèòì ââåäåíèé öèòîñòàòèêà; îñëîæíå-

íèÿ è ýôôåêòèâíîñòü ýòîãî ìåòîäà ëå÷åíèÿ òàêæå 
èçó÷åíû íåäîñòàòî÷íî. 

Öåëü. Îöåíèòü áëèæàéøèå è îòäàëåííûå ðå-
çóëüòàòû ïðèìåíåíèÿ ÈÂÕ â êîìïëåêñíîì îðãàíî-
ñîõðàííîì ëå÷åíèè ÐÁ

Ìàòåðèàë è ìåòîäû 
ÈÂÕ Meëôàëàíîì â öåëîì ïðîâåäåíà 67 äåòÿì â âîç-

ðàñòå 2 ìåñ. — 14 ëåò (ñðåäíèé âîçðàñò 19,2±16,5 ìåñ.) íà 
91 ãëàçó ñ ÐÁ ñëåäóþùèõ ñòàäèé, ñîãëàñíî êëàññèôèêàöèè 
ÂÎÇ (1982 ã.) [1], Ò1–12 (13,2 %) ãëàç, Ò2–20 (22,0 %), â 
áîëüøèíñòâå ãëàç íàáëþäàëàñü Ò3 ñòàäèÿ çàáîëåâàíèÿ — 59 
(64,8 %), â òîì ÷èñëå Ò3à — 22 (24,2 %), Ò3â — 19 (20,9 %) 
(ãðàôèê 1). Ìîíîëàòåðàëüíàÿ ÐÁ áûëà ó 31 ðåáåíêà, áè-
ëàòåðàëüíàÿ — ó 36 (60 ãëàç, èç íèõ 12 — åäèíñòâåííûå).
Ìóëüòèôîêàëüíûé ðîñò îòìå÷åí íà 25 ãëàçàõ, äåôåêò êàï-
ñóëû ÐÁ è âèòðåàëüíûå êëîíû — íà 33 ãëàçàõ ñ ðàçëè÷íîé 
Ò-ñòàäèåé.

Ñòàíäàðòíîå îôòàëüìîëîãè÷åñêîå îáñëåäîâàíèå ïðîâî-
äèëîñü â äèíàìèêå êàæäûå 3–4 íåäåëè ñ óãëóáëåííûì îñìî-
òðîì îáîèõ ãëàç ïîä íàðêîçîì ñ ìàêñèìàëüíî ðàñøèðåííûì 
çðà÷êîì è èñïîëüçîâàíèåì íåñêîëüêèõ ñïîñîáîâ îôòàëüìî-
ñêîïèè — áèíîêóëÿðíîé, ïðÿìîé, áèîìèêðîñêîïèè íà ùåëå-
âîé ëàìïå ñ ïàíðåòèíàëüíîé ëèíçîé èëè ëèíçîé Ãîëüäìàíà, 
à òàêæå ñ ïðèçìàòè÷åñêîé êîíòàêòíîé ôóíäóñ-ëèíçîé ïîä 
îïåðàöèîííûì ìèêðîñêîïîì ñ ôîòî- è âèäåîðåãèñòðàöèåé 
èçîáðàæåíèé ãëàçíîãî äíà. Ðàçìåðû îïóõîëè èçìåðÿëèñü íà 
óëüòðàçâóêîâîì àïïàðàòå CineScan. Ìàãíèòíî-ðåçîíàíñíàÿ 
òîìîãðàôèÿ ãîëîâíîãî ìîçãà è îðáèò ïðîâîäèëàñü îäèí ðàç 
â 6–12 ìåñÿöåâ. 

Èíòðàâèòðåàëüíûå èíúåêöèè öèòîñòàòèêà Ìåëôàëàí 
ïðîèçâîäèëèñü ÷åðåç ïëîñêóþ ÷àñòü öèëèàðíîãî òåëà â 4 ìì 
îò ëèìáà èãëîé 31 gauge â ðàçëè÷íûõ ìåðèäèàíàõ â çàâèñè-

Key words: retinoblastoma, intravitre-
al chemotherapy, combined polyche-
motherapy

Ukraine A61f 9/007 of 27.12.2010) and algorithm of its administration every 3 
weeks with additional focal tumor destruction if necessary was developed. Com-
plications were practically not observed except local retinal degeneration in the 
injection areas (15 eyes). 78.6 % of the eyes were preserved: in the T1-T2 stages — 
100 %, T3 (including T3a-T3b) — 65.4 %.
Conclusion. Due to our five-year’s experience the developed method of primary 
IVC in combination with systemic Carboplatin PCT gives the greatest chance for 
eye and sight preservation with minimal amount of complications and cytostatic 
drug local and general toxic influence.

Ãðàôèê 1. Êëèíè÷åñêèå ñòàäèè ðåòèíîáëàñòîìû
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ìîñòè îò ëîêàëèçàöèè î÷àãîâ ÐÁ ïîä îáùåé àíåñòåçèåé è 
êîíòðîëåì îïåðàöèîííîãî ìèêðîñêîïà ñ êîíòàêòíîé ïðè-
çìàòè÷åñêîé ôóíäóñ-ëèíçîé. Êîëè÷åñòâî èíòðàâèòðåàëüíûõ 
èíúåêöèé â îäèí ãëàç ñîñòàâèëî ïî ïîêàçàíèÿì îò 1 äî 8. 

Â çàâèñèìîñòè îò äîçû è ìåòîäèêè èíòðàâèòðåàëüíûõ 
ââåäåíèé ìåëôàëàíà âûäåëåíû äâå ãðóïïû: ² ãðóïïà (16 
ãëàç) — â äîçå 0.015 mg íà îäíó èíúåêöèþ â ñâÿçè ñ íåäî-
ñòàòî÷íîé ýôôåêòèâíîñòüþ ïðåäøåñòâóþùåé îðãàíîñîõ-
ðàííîé òåðàïèè; ²² ãðóïïà (75 ãëàç) — â äîçå 0.01mg íà îäíó 
èíúåêöèþ â êà÷åñòâå ïåðâè÷íîé òåðàïèè â ñî÷åòàíèè ñ ñè-
ñòåìíîé õåìîðåäóêòàöèåé [3]. 

Õåìîðåäóêòàöèÿ ïðîâîäèëàñü ïî ìåæäóíàðîäíîìó CEV-
ïðîòîêîëó, ðàçðàáîòàííîìó àìåðèêàíñêèìè îôòàëüìîëîãà-
ìè [34] è âêëþ÷àþùåìó âíóòðèâåííîå ââåäåíèå â òå÷åíèå 
äâóõ äíåé òðåõ ïðåïàðàòîâ — êàðáîïëàòèíà, ýòîïîçèäà è 
âèíêðèñòèíà â äîçèðîâêàõ, ðàññ÷èòàííûõ â çàâèñèìîñòè îò 
âåñà, âîçðàñòà è ïëîùàäè òåëà ðåáåíêà. Èíòåðâàë ìåæäó 
êóðñàìè õåìîðåäóêòàöèè ñîñòàâëÿë 3–4 íåäåëè, êîëè÷åñòâî 
êóðñîâ (îò 2 äî 10) îïðåäåëÿëîñü èíäèâèäóàëüíî è çàâèñåëî 
îò ñîñòîÿíèÿ îïóõîëåâîãî ïðîöåññà, êîòîðîå îöåíèâàëîñü 
ïîñëå îôòàëüìîëîãè÷åñêîãî îáñëåäîâàíèÿ â óñëîâèÿõ îá-
ùåé àíåñòåçèè.

Ïîñëå îêîí÷àíèÿ ñèñòåìíîé ÏÕÒ ïðè íåîáõîäèìîñòè 
ïî ïîêàçàíèÿì ïðèìåíÿëèñü ìåòîäû ëîêàëüíîé äåñòðóêöèè 
îïóõîëè: òðàíñïóïèëëÿðíàÿ òåðìîòåðàïèÿ (ÒÒÒ) äèîäíûì 
ëàçåðîì (äëèíà âîëíû 810 íì, ðàçìåð àïïëèêàöèé îò 1000 
äî 3000 μ, ìîùíîñòü 600 ìÂò), êñåíîíîâàÿ ôîòîêîàãóëÿöèÿ 
(ñèëà òîêà 60–70 À, ðàçìåð àïïëèêàöèé — 4.5–6.0°), ëàçåð-
êîàãóëÿöèÿ äèîäíûì ëàçåðîì (äëèíà âîëíû 532 íì, ðàçìåð 
àïïëèêàöèé 300 μ, ìîùíîñòü 600 ìÂò ïðè îòãðàíè÷èòåëü-
íîé è 800–1100 ìÂò ïðè äåñòðóêòèâíîé ëàçåðêîàãóëÿöèè), 
òðàíññêëåðàëüíàÿ êðèîäåñòðóêöèÿ êðèîàïïëèêàòîðîì ñ 
îõëàæäåííûì æèäêèì àçîòîì (ðàçìåð íàêîíå÷íèêà 6õ12 
ìì, òåìïåðàòóðà — 196°, âðåìÿ ýêñïîçèöèè 10–15 ñ), êî-
ëè÷åñòâî ëàçåðíûõ è êðèîàïïëèêàöèé çàâèñåëî îò ðàçìåðîâ 
îïóõîëè; áðàõèòåðàïèÿ -àïïëèêàòîðîì St-90+Y-90 (ñóì-
ìàðíàÿ äîçà ðàññ÷èòûâàëàñü â çàâèñèìîñòè îò ïëîùàäè è 
ïðîìèíåíöèè îïóõîëè è ñîñòàâëÿëà îò 300 äî 900 Ãð), äèñ-
òàíöèîííàÿ òåëåãàììàòåðàïèÿ èëè íàðóæíîå îáëó÷åíèå íà 
ëèíåéíîì óñêîðèòåëå ýëåêòðîíîâ «Elekta» (ðàçîâàÿ äîçà 2 
Ãð, ñóììàðíàÿ 36–40 Ãð). 

Îòäàëåííûå íàáëþäåíèÿ ñ îöåíêîé ðåçóëüòàòîâ ëå÷åíèÿ 
îò 2 äî 5 ëåò (â ñðåäíåì 20,3±9,1 ìåñ.) ïðîâåäåíû ó 32 ïà-
öèåíòîâ (42 ãëàçà). 

Ðåçóëüòàòû è èõ îáñóæäåíèå 

Ïåðâûå èíòðàâèòðåàëüíûå èíúåêöèè Meëôàëà-
íà áûëè íà÷àòû íàìè â 2009 ãîäó íà 16 ãëàçàõ ñ 
îñòàòî÷íîé èëè ðåöèäèâèðóþùåé ÐÁ âòîðè÷íî â 
êà÷åñòâå àëüòåðíàòèâû ýíóêëåàöèè ïîñëå ïðåä-
øåñòâóþùåé íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíîé îðãàíî-
ñîõðàííîé òåðàïèè (ïåðâè÷íîé õåìîðåäóêòàöèè 
êàê ìîíîòåðàïèè ëèáî â ñî÷åòàíèè ñ äðóãèìè ìå-
òîäàìè äåñòðóêöèè îïóõîëè). Ìåëôàëàí ââîäèëè 
â äîçå 0.015 mg â 0,1–0,2 ml ôèçðàñòâîðà. Íà âñåõ 
ãëàçàõ ïîñëå ïåðâîé èíòðàâèòðåàëüíîé èíúåêöèè 
áûëè ïîëó÷åíû îáíàäåæèâàþùèå ðåçóëüòàòû ðå-
ãðåññà îïóõîëè, ÷òî ïîñëóæèëî îñíîâàíèåì äëÿ 
äàëüíåéøåãî ïðèìåíåíèÿ ýòîãî ìåòîäà ëîêàëüíîé 
õèìèîòåðàïèè. Îäíàêî â äàëüíåéøåì íà ÷åòûðåõ 
ãëàçàõ ðàçâèëèñü ñëåäóþùèå îñëîæíåíèÿ: èíòðà-
ðåòèíàëüíûå ãåìîððàãèè ñ ïîñëåäóþùèìè ôèáðî-

ïëàñòè÷åñêèìè èçìåíåíèÿìè ñåò÷àòêè (3), óâåèò, 
ñîïðîâîæäàâøèéñÿ ñóáàòðîôèåé ãëàçíîãî ÿáëîêà, 
÷òî ïðèâåëî ê ýíóêëåàöèè (1). Â 5 ñëó÷àÿõ âòîðè÷-
íàÿ ÈÂÕ îêàçàëàñü íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíîé, 
÷òî òàêæå çàêîí÷èëîñü ýíóêëåàöèåé. Â èòîãå 10 
ãëàç èç 16 áûëè ñîõðàíåíû, 6 ãëàç ýíóêëåèðîâàíû. 
Ïðè÷èíàìè ýíóêëåàöèè áûëè íåäîñòàòî÷íàÿ ýô-
ôåêòèâíîñòü âòîðè÷íîé ÈÂÕ ïðè äàëåêîçàøåäøåé 
ëå÷åííîé ÐÁ è ðàçâèâøèåñÿ îñëîæíåíèÿ. Ïàòîãè-
ñòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå ýíóêëåèðîâàííûõ ãëàç 
íè â îäíîì ñëó÷àå íå âûÿâèëî èíâàçèè êëåòîê ÐÁ 
ïî èíúåêöèîííûì êàíàëàì, â ãëàçó ñ ñóáàòðîôèåé è 
ýêññóäàòèâíîé îòñëîéêîé ñåò÷àòêè ÐÁ íàõîäèëàñü â 
ñîñòîÿíèè ïîëíîãî íåêðîçà, â îñòàëüíûõ 5 èìåëèñü 
îñòàòî÷íûå îïóõîëåâûå êëåòêè. 

Ðåøåíèå âîçíèêøèõ ïðîáëåì ìû âèäåëè â ñëå-
äóþùåì: 

– èñïîëüçîâàíèå ÈÂÕ â êà÷åñòâå ïåðâè÷íîé òå-
ðàïèè;

– ñíèæåíèå èíúåêöèîííîé äîçû Ìåëôàëàíà;
– óñèëåíèå äåéñòâèÿ ÈÂÕ ïóòåì îäíîâðåìåííî-

ãî ïðèìåíåíèÿ ñèñòåìíîé õåìîðåäóêòàöèè (CEV-
ïðîòîêîë);

– ðàçðàáîòêà àëãîðèòìà ñî÷åòàííîé ïîëèõèìè-
îòåðàïèè. 

Â ðåçóëüòàòå áûë ðàçðàáîòàí ìåòîä è àëãîðèòì 
ïðèìåíåíèÿ ñî÷åòàííîé ÏÕÒ (Ïàòåíò Óêðàèíû 
À61F 9/007 îò 27.12.2010 ã.) ÐÁ, çàêëþ÷àþùèéñÿ â 
ñëåäóþùåì: 

– îñìîòð è ëîêàëèçàöèÿ îïóõîëè ñ êîíòàêòíîé 
ôóíäóñ-ëèíçîé ïîä îïåðàöèîííûì ìèêðîñêîïîì;

– èíúåêöèÿ 0.01mg (0.1ml) Meëôàëàíà ÷åðåç pars 
plana ciliaris èãëîé 31gauge â ñâîáîäíîì îò îïóõîëè 
êâàäðàíòå; 

– êóðñ õåìîðåäóêòàöèè CEV-protocol íà ñëåäóþ-
ùèé äåíü ïîñëå èíúåêöèè; 

– èíñòèëëÿöèè àíòèáàêòåðèàëüíûõ è ïðîòèâî-
âîñïàëèòåëüíûõ íåñòåðîèäíûõ êàïåëü 4 ðàçà â äåíü, 
ìèäðèàòèêîâ 1 ðàç â äåíü íà ïðîòÿæåíèè íåäåëè ïî-
ñëå îïåðàöèè;

– êîíòðîëü ñîñòîÿíèÿ îïóõîëè ñ ïîâòîðíûìè 
êóðñàìè ñî÷åòàííîé ÏÕÒ êàæäûå 3 íåäåëè;

– ïî ïîêàçàíèÿì äîïîëíåíèå ñî÷åòàííîé ÏÕÒ 
ôîêàëüíûìè ìåòîäàìè äåñòðóêöèè îïóõîëè: ëàçåð-, 
êðèî-, áðàõèòåðàïèåé, íàðóæíûì îáëó÷åíèåì. 

Ðàçðàáîòàííûé ìåòîä ïåðâè÷íîé ñî÷åòàííîé 
ÏÕÒ áûë ïðèìåíåí íàìè íà 75 ãëàçàõ ñ ÐÁ. Îñëîæ-
íåíèé âî âðåìÿ ÈÂÕ è â ïîñëåîïåðàöèîííîì ïåðè-
îäå, à òàêæå ëîêàëüíîãî è ñèñòåìíîãî òîêñè÷åñêîãî 
äåéñòâèÿ ìåëôàëàíà íå îòìå÷àëîñü. Ïåðâûå ðåãðåñ-
ñèâíûå èçìåíåíèÿ ÐÁ íàñòóïèëè â 97,8 % ñëó÷àåâ 
óæå ïîñëå ïåðâîãî êóðñà ëå÷åíèÿ è çàêëþ÷àëèñü â 
óìåíüøåíèè ðàçìåðîâ è ïðîìèíåíöèè áîëüøèõ 
îïóõîëåâûõ î÷àãîâ ñ èõ ðàñôðàãìåíòàöèåé, óïëîò-
íåíèåì, êàëüöèíàöèåé èëè ðóáöåâàíèåì, â ðàññà-
ñûâàíèè èëè àòðîôèè ìåëêèõ î÷àãîâ â ñåò÷àòêå è 
êëîíîâ â ñòåêëîâèäíîì òåëå, ÷òî îïðåäåëÿëîñü ïðè 
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îôòàëüìîñêîïèè è óëüòðàçâóêîâîì ñêàíèðîâàíèè 
ïîä îáùèì íàðêîçîì. Ýòè èçìåíåíèÿ áûëè áîëåå 
âûðàæåííûìè ïðè ýíäîôèòíîì ðîñòå îïóõîëè, íà-
ðóøåíèè öåëîñòíîñòè åå êàïñóëû, íàëè÷èè âèòðå-
àëüíûõ êëîíîâ, ÷òî îáóñëîâèëî ïðîäîëæåíèå ëå÷å-
íèÿ — îò 2 äî 8 êóðñîâ (â ñðåäíåì 4.2). 

Â êà÷åñòâå èëëþñòðàöèè ïðèâîäèì êëèíè÷å-
ñêèé ïðèìåð, äåìîíñòðèðóþùèé ýôôåêòèâíîñòü 
ïðèìåíåíèÿ ïåðâè÷íîé ÈÂÕ â ñî÷åòàíèè ñ ñè-
ñòåìíîé ÏÕÒ ó ðåáåíêà 5 ìåñÿöåâ ñ áèëàòåðàëüíîé 
ìóëüòèôîêàëüíîé ÐÁ, êîòîðîìó óäàëîñü íå òîëüêî 
ñîõðàíèòü îáà ãëàçà, íî è âîññòàíîâèòü çðåíèå.

Êëèíè÷åñêèé ñëó÷àé
Ðåáåíîê Á., 5 ìåñ., ãîñïèòàëèçèðîâàí â äåòñêîå îòäåëå-

íèå èíñòèòóòà â ôåâðàëå 2011ã. ñ æàëîáàìè íà ëåéêîêîðèþ 
ëåâîãî ãëàçà, çàìå÷åííóþ 1 ìåñÿö íàçàä. (Ðèñ.1) Ïðè îáñëå-
äîâàíèè ïîä íàðêîçîì óñòàíîâëåí äèàãíîç: áèëàòåðàëüíàÿ 
ìóëüòèôîêàëüíàÿ ðåòèíîáëàñòîìà ïðàâûé ãëàç — Ò1N0M0, 
ëåâûé ãëàç — Ò3âN0M0. 

Îñòðîòà çðåíèÿ îáîèõ ãëàç — ñâåòîîùóùåíèå, ïðîåêöèþ 
óòî÷íèòü íå óäàåòñÿ èç-çà ìàëîãî âîçðàñòà ðåáåíêà.

Îáúåêòèâíî: ïåðåäíèé îòäåë îáîèõ ãëàç íå èçìåíåí, 
ñðåäû ïðîçðà÷íû, îôòàëüìîñêîïè÷åñêè: ïðàâûé ãëàç — 2 
î÷àãà ÐÁ: îäèí êíèçó-êíàðóæè îò ÄÇÍ, ïðèìûêàÿ ê íåìó, 
è âòîðîé êíàðóæè îò ìàêóëû (ðèñ.2à), âûñîòîé, ïî äàííûì 
ÓÇ-ñêàíèðîâàíèÿ, 1,6 ìì è 1,4 ìì, ïðîòÿæåííîñòüþ îñíî-
âàíèÿ — 4,0 õ 4,5 ìì è 3.5 ìì ñîîòâåòñòâåííî (ðèñ.2á); ëå-
âûé ãëàç — îáøèðíûé îïóõîëåâûé î÷àã, çàíèìàþùèé âñþ 
íèæíþþ ïîëîâèíó ñåò÷àòêè, ìàêóëÿðíóþ îáëàñòü è 1/2 íà-
ðóæíîé ÷àñòè ÄÇÍ, ñ ïðîðûâîì êàïñóëû íà âåðøèíå, âèòðå-
àëüíûìè è ðåòèíàëüíûìè êëîíàìè (ðèñ.3à). Ðàçìåðû î÷àãà, 
ïî äàííûì ÓÇ-ñêàíèðîâàíèÿ: âûñîòà 5,8 ìì, ïðîòÿæåí-
íîñòü îñíîâàíèÿ — 13,0 ìì (ðèñ.3á).

Ëå÷åíèå. Ïðîâåäåíî 5 êóðñîâ ñî÷åòàííîé ÏÕÒ (ÈÂÕ + 
õåìîðåäóêòàöèÿ) è 3 êóðñà ëàçåðòåðàïèè (òðàíñïóïèëëÿðíàÿ 
òåðìîòåðàïèÿ è ëàçåðêîàãóëÿöèÿ.). 

Ðåçóëüòàò. ×åðåç 16 ìåñÿöåâ ïîñëå íà÷àëà ëå÷åíèÿ â 
èþíå 2012 ã. äîñòèãíóò ïîëíûé ðåãðåññ îïóõîëåâîãî ïðî-
öåññà íà îáîèõ ãëàçàõ: íà ïðàâîì ãëàçó îïðåäåëÿëèñü äâà 
ïëîñêèõ àòðîôè÷åñêèõ î÷àãà (ðèñ. 4à), êîòîðûå ïðè ÓÇ-
ñêàíèðîâàíèè âèçóàëèçèðîâàëèñü êàê óòîëùåíèå ñåò÷àòêè 
äî 0,5 ìì (ðèñ. 4á), íà ëåâîì ãëàçó — êëîíû ÐÁ â ñòåêëîâèä-
íîì òåëå îòñóòñòâóþò, ÄÇÍ ïîëíîñòüþ ñâîáîäåí îò îïóõîëè, 
ïàðàìàêóëÿðíî ðàñïîëîæåí ïîëíîñòüþ êàëüöèíèðîâàííûé, 
ðàñôðàãìåíòèðîâàííûé î÷àã (ðèñ.5à), óìåíüøèâøèéñÿ, ïî 
äàííûì ÓÇ-ñêàíèðîâàíèÿ, ïî âûñîòå äî 1,2 ìì è ïðîòÿæåí-
íîñòè îñíîâàíèÿ äî 3 õ 6,5 ìì (ðèñ.5á). Â ïðîöåññå äàëüíåé-

Ðèñ. 1. Ôîòî-ìàñêà ðåáåíêà Á. Ëåéêîêîðèÿ ëåâîãî ãëàçà.

à

á

Ðèñ. 2. Ïðàâûé ãëàç ðåáåíêà Á. äî ëå÷åíèÿ: à) ôîòî ãëàçíî-
ãî äíà — ïàðàìàêóëÿðíûé î÷àã ÐÁ; á) ÓÇ-ñêàíèðîâàíèå — 2 
î÷àãà ÐÁ ðàçìåðàìè 4,0õ1,6 ìì è 3.5õ1,4 ìì; 

øåãî íàáëþäåíèÿ îòìå÷àëàñü ðåçîðáöèÿ êàëüöèíàòîâ. Ñðîê 
îòäàëåííûõ íàáëþäåíèé ñîñòàâèë 26 ìåñÿöåâ. Îñòðîòà çðå-
íèÿ ïî îïòîòèïàì Òåëëåðà íà ïðàâîì ãëàçó ïîâûñèëàñü äî 
0,4, íà ëåâîì — äî 0,13.

Â îòäàëåííîì ïåðèîäå íàáëþäåíèÿ îñëîæíåíèé 
ïðàêòè÷åñêè íå îòìå÷àëîñü, òîëüêî íà îäíîì ãëàçó 
ðàçâèëàñü ÷àñòè÷íàÿ çàäíåêàïñóëÿðíàÿ êàòàðàê-
òà, êîòîðàÿ íå çàòðóäíÿëà êîíòðîëü çà ñîñòîÿíèåì 
î÷àãîâ ÐÁ. Ïîñëå ïîâòîðíûõ ÈÂÕ â çîíå ââåäåíèÿ 
íà 15 ãëàçàõ îòìå÷àëàñü ëîêàëüíàÿ ïåðèôåðè÷åñêàÿ 
äåãåíåðàöèÿ ñåò÷àòêè ïî òèïó «ñîëü ñ ïåðöåì», íå 
âëèÿþùàÿ íà ôóíêöèîíàëüíûé ðåçóëüòàò. Â õîäå 
ëå÷åíèÿ è ïîñëå åãî çàâåðøåíèÿ â ñðîêè îò 2 äî 24 
ìåñÿöåâ íà 20 ãëàçàõ îòìå÷àëñÿ ðåöèäèâ îïóõîëå-
âîãî ïðîöåññà: ïîÿâëåíèå íîâûõ ôîêóñîâ ÐÁ — 13 
ãëàç, ïðîäîëæåííûé ðîñò ïåðâè÷íîãî î÷àãà ÐÁ — 7 
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ãëàç, â ñâÿçè ñ ÷åì áûëè ïðîâåäåíû äîïîëíèòåëü-
íûå èíòðàâèòðåàëüíûå èíúåêöèè ìåëôàëàíà â ñî-
÷åòàíèè ïî ïîêàçàíèÿì ñ õåìîðåäóêòàöèåé ëèáî 
ëîêàëüíûìè ìåòîäàìè äåñòðóêöèè îïóõîëè. Ïîñëå 
ëå÷åíèÿ íà 18 èç 20 ãëàç ïîëó÷åí ïîëíûé ðåãðåññ, 
äâà ãëàçà áûëè ýíóêëåèðîâàíû. 

Âñåãî èç 42 ãëàç áûëè ýíóêëåèðîâàíû 9 (21,4 %) 
â Ò3 ñòàäèè çàáîëåâàíèÿ. Ïðè÷èíîé ýíóêëåàöèè 
ÿâèëèñü: îòñëîéêà ñåò÷àòêè — 4 ãëàçà, âîâëå÷åíèå 
ÄÇÍ — 2, ïîÿâëåíèå íîâûõ ìíîæåñòâåííûõ ôîêó-
ñîâ ÐÁ — 2, ñëàáûé ðåãðåññ ïåðâè÷íîãî î÷àãà — 1. 
Ïðè ïàòîãèñòîëîãè÷åñêîì èññëåäîâàíèè â 8 ñëó÷à-
ÿõ ïîäòâåðæäåí äèàãíîç ðåòèíîáëàñòîìû, â îäíîì 
ãëàçó ñî ñëàáîé ðåàêöèåé íà ïðîâîäèìóþ ñî÷åòàí-
íóþ ÏÕÒ âûÿâëåíà ðåòèíîöèòîìà. Èíâàçèè â èíú-

à

á

Ðèñ. 3. Ëåâûé ãëàç ðåáåíêà Á. äî ëå÷åíèÿ: à) ôîòî ãëàçíîãî 
äíà — áîëüøîé î÷àã ÐÁ, çàíèìàþùèé âåñü çàäíèé ïîëþñ, 
íèæíþþ ïîëîâèíó ñåò÷àòêè è ïðèêðûâàþùèé ÄÇÍ; á) ÓÇ-
ñêàíèðîâàíèå — êíàðóæè îò ÄÇÍ, ïðèìûêàÿ ê íåìó, îáúåì-
íîå îáðàçîâàíèå ðàçìåðàìè 13,0 õ 5,8 ìì. 

à

á

Ðèñ. 4. Ïðàâûé ãëàç ðåáåíêà Á. ïîñëå ëå÷åíèÿ: à) ôîòî ãëàç-
íîãî äíà — àòðîôè÷åñêèå þêñòàïàïèëëÿðíûé è ïàðàìàêó-
ëÿðíûé î÷àãè ÐÁ; á) ÓÇ-ñêàíèðîâàíèå — óòîëùåíèå ñåò÷àò-
êè äî 0.5ìì.
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åêöèîííûå êàíàëû íè â îäíîì ãëàçó íå îáíàðóæå-
íî, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î áåçîïàñíîñòè ÈÂÕ ïî 
ðàçðàáîòàííîé íàìè ìåòîäèêå. Æèçíåñïîñîáíûå 
êëåòêè îïóõîëè âûÿâëåíû òîëüêî â 2 èç 8 ãëàç ñ ÐÁ, 
â îäíîì èç íèõ ñ êëîíàìè ÐÁ â óãëó ïåðåäíåé êàìå-
ðû — ñ èíâàçèåé õîðèîèäåè. Íà îñòàëüíûõ 6 ãëàçàõ 
îòìå÷àëèñü íåêðîç, ôèáðîç, êàëüöèíàöèÿ è äåãå-
íåðàòèâíûå èçìåíåíèÿ òêàíè îïóõîëè áåç íàëè÷èÿ 
æèçíåñïîñîáíûõ êëåòîê ÐÁ, ÷òî ñâèäåòåëüñòâóåò î 
ïîëíîì ðåãðåññå îïóõîëåâîãî ïðîöåññà.

Â öåëîì 33 ãëàçà èç 42 (78,6 %) áûëè ñîõðàíå-
íû: â ñòàäèÿõ Ò1-Ò2–100 %, Ò3 (â ò.÷. Ò3à-Ò3b) — 
65,4 % (òàáë. 1) Ïîëíûé ðåãðåññ îïóõîëåâîãî ïðî-
öåññà äîñòèãíóò íà 22 ãëàçàõ (52,4 %), â òîì ÷èñëå 
ïðè áîëüøèõ î÷àãàõ ñ êëîíàìè â ñòåêëîâèäíîì òåëå 
è ðàñïðîñòðàíåíèåì íà ÄÇÍ (Ò3a-Ò3b ñòàäèè) — â 

23,8 %; íà 11 ãëàçàõ (26,2 %) â ñâÿçè ñ ÷àñòè÷íûì 
ðåãðåññîì ÐÁ ëå÷åíèå ïðîäîëæàåòñÿ. 

Òàêèì îáðàçîì, íàø ïÿòèëåòíèé îïûò ïðèìå-
íåíèÿ ðàçðàáîòàííîãî àëãîðèòìà ñî÷åòàííîé ÏÕÒ, 
îñíîâàííîãî íà ïåðâè÷íîé èíòðàâèòðåàëüíîé õè-
ìèîòåðàïèè ìåëôàëàíîì â äîçå 10 ìêã ñ îäíîâðå-
ìåííîé ñèñòåìíîé õåìîðåäóêòàöèåé, äîêàçûâàåò 
áåçîïàñíîñòü è ýôôåêòèâíîñòü ýòîãî ìåòîäà îð-
ãàíîñîõðàííîãî ëå÷åíèÿ ÐÁ. Îäíîâðåìåííîå äåé-
ñòâèå íà îïóõîëü ðàçëè÷íûõ öèòîñòàòèêîâ ñ ðàçíûõ 
íàïðàâëåíèé — îäíîãî (ìåëôàëàí) èíòðàîêóëÿðíî 
íåïîñðåäñòâåííî íà îïóõîëü è åå êëîíû â ñòåêëî-
âèäíîì òåëå, äðóãèõ — (êàðáîïëàòèí, ýòîïîçèä, 
âèíêðèñòèí) — èç ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè — ñîç-
äàåò ýôôåêò «äâîéíîãî óäàðà» ïî êëåòêàì ÐÁ. ÈÂÕ 
ìåëôàëàíîì îêàçàëàñü îñîáåííî ýôôåêòèâíîé â 
êà÷åñòâå ïåðâè÷íîé òåðàïèè ïðè ýíäîôèòíî ðà-
ñòóùèõ îïóõîëÿõ, íàðóøåíèè öåëîñòíîñòè êàïñóëû 
îïóõîëè, ìóëüòèôîêàëüíîì ðîñòå è âèòðåàëüíûõ 
êëîíàõ. Ïðèìåíåíèå ÈÂÕ ïîçâîëèëî ñíèçèòü êî-
ëè÷åñòâî êóðñîâ ñèñòåìíîé ÏÕÒ â ñðåäíåì äî 4.2 
è òåì ñàìûì óìåíüøèòü åå íåãàòèâíîå âëèÿíèå íà 
îðãàíèçì ðåáåíêà. 

Â òî æå âðåìÿ ïðè äàëåêîçàøåäøåé Ò3 ñòàäèè 
çàáîëåâàíèÿ òðåòü ãëàç (34.6 %) ïðèøëîñü ýíóêëå-
èðîâàòü, â áîëüøèíñòâå (7 èç 9) ñ Ò3a-Ò3b ñòàäèÿ-
ìè ÐÁ, è õîòÿ òîëüêî â 3 èç 9 óäàëåííûõ ãëàç áûëè 
îáíàðóæåíû æèçíåñïîñîáíûå êëåòêè îïóõîëè, à â 
îñòàëüíûõ 6 âûÿâëåí ïîëíûé ðåãðåññ îïóõîëåâîãî 
ïðîöåññà, ýòè äàííûå ñâèäåòåëüñòâóþò î íåäîñòàòêå 
äèàãíîñòè÷åñêèõ âîçìîæíîñòåé äëÿ ïðèæèçíåííî-
ãî êëèíè÷åñêîãî îïðåäåëåíèÿ àêòèâíîñòè îïóõîëå-
âîãî ïðîöåññà è î íåîáõîäèìîñòè ïîèñêà òàêîâûõ. 
Äîñòàòî÷íî áîëüøîå êîëè÷åñòâî ðåöèäèâîâ ÐÁ â 
âèäå ïîÿâëåíèÿ íîâûõ î÷àãîâ èëè ïðîäîëæåííîãî 
ðîñòà ïåðâè÷íîãî îïóõîëåâîãî ôîêóñà â õîäå è ïîñëå 
îêîí÷àíèÿ òåðàïèè ïîäòâåðæäàåò íåîáõîäèìîñòü 
äëèòåëüíûõ íàáëþäåíèé çà ýòèìè ïàöèåíòàìè ñ ðå-
ãóëÿðíûìè îñìîòðàìè ïîä îáùåé àíåñòåçèåé â òå-
÷åíèå 5 ëåò ïîñëå óñïåøíîãî çàâåðøåíèÿ ëå÷åíèÿ.

Èíòðàîêóëÿðíàÿ äîñòàâêà ìåäèêàìåíòîâ — 
åäèíñòâåííûé ìåòîä, ñ ïîìîùüþ êîòîðîãî ïðîèñ-
õîäèò íåïîñðåäñòâåííîå ïðåîäîëåíèå ãåìàòîðåòè-
íàëüíîãî áàðüåðà è äîñòèãàåòñÿ íàèâûñøèé ïèê 
êîíöåíòðàöèè ïðåïàðàòà â ñòåêëîâèäíîì òåëå è 
ñåò÷àòêå [9]. Èíòðàâèòðåàëüíûé ìåòîä — â ñðàâíå-
íèè ñ äðóãèìè ïóòÿìè ââåäåíèÿ ïðåïàðàòîâ — ïî-

à

á

Ðèñ. 5. Ëåâûé ãëàç ðåáåíêà Á. ïîñëå ëå÷åíèÿ: à) ôîòî ãëàç-
íîãî äíà — àòðîôè÷åñêèå è êàëüöèíèðîâàííûå ïîëÿ â ñåò-
÷àòêå, ÄÇÍ ñâîáîäåí îò îïóõîëè; 
á) ÓÇ-ñêàíèðîâàíèå — ïðèñòåíî÷íî ïëîñêèé âûñîêîýõîãåí-
íûé ñ êàëüöèíàòàìè î÷àã ðàçìåðàìè 6,5õ1,2ìì.

Òàáëèöà 1. Îòäàëåííûå ðåçóëüòàòû (2–5 ëåò) ïåðâè÷íîé ñî-
÷åòàííîé ÏÕÒ (ÈÂÕ + CEV- ïðîòîêîë) ïðè ðàçëè÷íûõ ñòàäèÿõ 
ðåòèíîáëàñòîìû (n — êîëè÷åñòâî ãëàç)

Ðåçóëüòàòû 
ëå÷åíèÿ

Ñòàäèè ðåòèíîáëàñòîìû Âñåãî
(n / %)n ( %) T2 T3

Ïîëíûé ðåãðåññ 5 (100) 7 (63.6) 10 (38.5) 22 (52.4)
×àñòè÷íûé ðåãðåññ - 4 (36.4) 7 (26.9) 11 (26.2)
Ýíóêëåàöèÿ - - 9 (34.6) 9 (21.4)
Âñåãî 5 (100) 11(100) 26 (100) 42 (100)
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çâîëÿåò ïîëó÷èòü ìàêñèìàëüíóþ áèîàêêóìóëÿöèþ 
è áèîâîçäåéñòâèå ïðåïàðàòà íà òêàíè çàäíåãî ñåã-
ìåíòà ãëàçà [8, 11, 15, 21]. Äåéñòâèå ïðåïàðàòà, ââå-
äåííîãî èíòðàâèòðåàëüíî, ïðîäîëæàåòñÿ îò 21 ÷àñà 
äî 7 íåäåëü è çàâèñèò îò ïåðèîäà åãî ïîëóðàñïàäà 
â âèòðåóìå: ÷åì äëèòåëüíåå ÈÂ ïîëóðàñïàä, òåì 
áîëüøå îæèäàåìûé òåðàïåâòè÷åñêèé ýôôåêò ïðå-
ïàðàòà (ò.å. ïðè áîëåå äëèòåëüíîì ïåðèîäå ïîëóðàñ-
ïàäà ñíèæàåòñÿ ÷àñòîòà ââåäåíèÿ ïðåïàðàòà) [7]. Ó 
äåòåé ïðàêòè÷åñêè âñå ñòåêëîâèäíîå òåëî íàõîäèò-
ñÿ â ñîñòîÿíèè ãåëÿ â îòëè÷èå îò ïîæèëûõ ëþäåé, ó 
êîòîðûõ âñëåäñòâèå ïðîöåññîâ ñòàðåíèÿ îêîëî 49 % 
íàõîäèòñÿ â ãåëåîáðàçíîì è 51 % â æèäêîì ñîñòî-
ÿíèè. Íåèçìåíåííàÿ ñòðóêòóðà âèòðåóìà â äåòñêîì 
âîçðàñòå ñïîñîáñòâóåò áîëåå ðàâíîìåðíîìó ðàñ-
ïðîñòðàíåíèþ ïðåïàðàòîâ ó äåòåé ïî ñðàâíåíèþ ñî 
âçðîñëûìè ïàöèåíòàìè [24]. 

Îäíàêî âíóòðèãëàçíîé ïóòü ââåäåíèÿ ÿâëÿåòñÿ 
íàèáîëåå èíâàçèâíûì è ñâÿçàí ñ ðèñêîì ðàçâèòèÿ 
òàêèõ îñëîæíåíèé, êàê ïîâûøåíèå ÂÃÄ, âèòðå-
àëüíûå è ðåòèíàëüíûå ãåìîððàãèè, ïîìóòíåíèÿ 
ñòåêëîâèäíîãî òåëà, ïðåõîäÿùåå çàòóìàíèâàíèå 
çðåíèÿ, êàòàðàêòà — ñ ÷àñòîòîé âîçíèêíîâåíèÿ ýí-
äîôòàëüìèòà è îòñëîéêè ñåò÷àòêè îò 0.2 äî 0.05 % 
ñîîòâåòñòâåííî íà 1 èíúåêöèþ [11, 19]. Ïðè âíó-
òðèãëàçíûõ çëîêà÷åñòâåííûõ íîâîîáðàçîâàíèÿõ ó 
ìíîãèõ îôòàëüìîëîãîâ ýòîò ìåòîä ââåäåíèÿ âûçû-
âàåò îïàñåíèÿ â ñâÿçè ñ óáåæäåíèåì î âîçìîæíîñòè 
ðàñïðîñòðàíåíèÿ êëåòîê îïóõîëè ïî èíúåêöèîí-
íûì êàíàëàì çà ïðåäåëû ãëàçíîãî ÿáëîêà, ÷òî ìî-
æåò, ïî èõ ìíåíèþ, ïðèâåñòè ê ãåíåðàëèçàöèè îïó-
õîëåâîãî ïðîöåññà.

Ïåðâàÿ ïîïûòêà ëå÷åíèÿ ÐÁ ñ ïîìîùüþ èíòðà-
âèòðåàëüíûõ èíúåêöèé öèòîñòàòèêà òèîòåïà áûëà 
ïðåäïðèíÿòà åùå â 1961 ã. øâåäñêèìè ó÷åíûìè 
Ericson è Rosengren [10], à çàòåì â 1995 ã. Seregard 
S. ñ ñîàâòîðàìè [32]. Îäíàêî äàëüíåéøîãî ðàçâè-
òèÿ ýòîò ìåòîä òîãäà íå ïîëó÷èë. Òîëüêî â 2003 ãîäó 
ÿïîíñêèå ó÷åíûå Kaneko À. è Suzuki S. ñîîáùèëè 
î ïðèìåíåíèè èíòðàâèòðåàëüíûõ èíúåêöèé öèòî-
ñòàòèêà ìåëôàëàí â äîçå 8 ìêã äëÿ ëå÷åíèÿ ðåöè-
äèâèðóþùåé ÐÁ ñ êëîíàìè â ñòåêëîâèäíîì òåëå 
ïîñëå íåäîñòàòî÷íî ýôôåêòèâíîé ïðåäøåñòâóþ-
ùåé îðãàíîñîõðàííîé òåðàïèè [20]. Îñíîâàíèåì 
äëÿ ïðèìåíåíèÿ ìåëôàëàíà â êà÷åñòâå àãåíòà èí-
òðàâèòðåàëüíîé òåðàïèè ïîñëóæèëè ëàáîðàòîðíûå 
èññëåäîâàíèÿ, ïîêàçàâøèå íàèáîëüøóþ ÷óâñòâè-
òåëüíîñòü êëåòîê ÐÁ ê ìåëôàëàíó ñðåäè 12 ðàçëè÷-
íûõ ïðîòèâîîïóõîëåâûõ ïðåïàðàòîâ [18], à òàêæå 
ýêñïåðèìåíòàëüíûå èññëåäîâàíèÿ Ueda M ñ ñîàâò. 
[42] î âëèÿíèè èíòðàâèòðåàëüíîãî ââåäåíèÿ ìåëôà-
ëàíà íà ÝÐÃ è ðåòèíàëüíûå ñòðóêòóðû ó êðîëèêîâ. 
Îíè óñòàíîâèëè, ÷òî äîçà 10 ìêã, ýêâèâàëåíòíàÿ åãî 
êîíöåíòðàöèè 5,9 ìêã/ìë, ïðè ãîìîãåííîì ðàñïðî-
ñòðàíåíèè â âèòðåóìå ÿâëÿåòñÿ íåòîêñè÷íîé äëÿ 
ñåò÷àòêè êðîëèêà, ÷òî ñîîòâåòñòâóåò 20–30 ìêã â 
ñòåêëîâèäíîì òåëå ÷åëîâåêà â çàâèñèìîñòè îò ðàç-

ìåðîâ ãëàçà. Ïîñêîëüêó êîëîíèè êëåòîê ÐÁ in vitro 
ïîäâåðãàëèñü ïîëíîé ñóïðåññèè ïðè êîíöåíòðàöèè 
ìåëôàëàíà 4 ìêã/ìë, ýòî ïîçâîëèëî ñäåëàòü çà-
êëþ÷åíèå î âîçìîæíîñòè èñïîëüçîâàíèÿ èíòðàâè-
òðåàëüíûõ èíúåêöèé ìåëôàëàíà äëÿ ëå÷åíèÿ ÐÁ â 
êëèíèêå.

Íàìè âïåðâûå â Åâðîïå â 2009 ã. íà÷àòû èíòðà-
âèòðåàëüíûå èíúåêöèè ìåëôàëàíà äëÿ ëå÷åíèÿ ÐÁ 
[4], î ÷åì ïîäðîáíî èçëîæåíî âûøå. Â 2012 ã. Munier 
F ñ ñîàâò. [26] ñîîáùèëè î 23 ïàöèåíòàõ ñ ðåöèäè-
âîì âèòðåàëüíûõ êëîíîâ ÐÁ ïîñëå ïðåäøåñòâóþùåé 
èíòåíñèâíîé òåðàïèè, ïðîëå÷åííûõ èíòðàâèòðå-
àëüíûìè èíúåêöèÿìè 20–30 ìêã ìåëôàëàíà ñ èí-
òåðâàëîì â 1 íåäåëþ, è îòìåòèëè, ÷òî â 83 % ñëó÷àåâ 
óäàëîñü èçáåæàòü ýíóêëåàöèè è íàðóæíîãî îáëó-
÷åíèÿ â ñðîêè äî 15 ìåñÿöåâ íàáëþäåíèÿ. Àâòîðû 
ïðåäëîæèëè òåõíèêó ïðåäâàðèòåëüíîé ïóíêöèè ïå-
ðåäíåé êàìåðû äëÿ ñíèæåíèÿ ÂÃÄ è êðèîàïïëèêà-
öèè â çîíå èíòðàîêóëÿðíîãî ââåäåíèÿ äëÿ ñíèæåíèÿ 
ðèñêà ýêñòðàáóëüáàðíîãî ðàñïðîñòðàíåíèÿ ÐÁ [27]. 

Ghassemi F è Shields C â 2012 ã. ñîîáùèëè î 12 
ãëàçàõ, ëå÷åííûõ ÈÂ èíúåêöèÿìè ìåëôàëàíà ïî 
ïîâîäó ðåöèäèâà âèòðåàëüíûõ êëîíîâ ïîñëå ïðåä-
øåñòâîâàâøèõ âíóòðèâåííîé è èíòðààðòåðèàëüíîé 
õèìèîòðåàïèè [14]. Ïðè ââåäåíèè ìàëûõ äîç ìåë-
ôàëàíà (8–10 ìêã) îíè îòìå÷àëè ñëàáóþ ðåàêöèþ 
îïóõîëè (43 % ðåãðåññà â ñðîêè áîëåå 6 ìåñÿöåâ íà-
áëþäåíèÿ) è ìèíèìàëüíûå îñëîæíåíèÿ, â òî âðåìÿ 
êàê áîëüøèå äîçû (30–50 ìêã) îêàçûâàëè âûðàæåí-
íûé ýôôåêò íà îïóõîëü (100 % ðåãðåññà), íî äîçà 50 
ìêã áûëà òîêñè÷íîé è âûçâàëà ñòîéêóþ ãèïîòîíèþ 
ñ ïîñëåäóþùåé àòðîôèåé ãëàçíîãî ÿáëîêà.

Â 2013 ã. â ðàáîòàõ Êîëóìáèéñêîãî óíèâåðñèòåòà 
(ÑØÀ) [39] èçó÷àëñÿ ðèñê ýêñòðàîêóëÿðíîãî ðàñïðî-
ñòðàíåíèÿ ÐÁ ó 304 ïàöèåíòîâ, ïîëó÷àâøèõ èíòðàâå-
íîçíûå èíúåêöèè. Òîëüêî ó îäíîãî ïàöèåíòà îòìå-
÷åíî ýêñòðàîêóëÿðíîå ðàñïðîñòðàíåíèå è â îäíîì 
ñëó÷àå ÈÂ-õèìèîòåðàïèþ íåëüçÿ áûëî èñêëþ÷èòü 
êàê ïðè÷èíó îòäàëåííîãî ìåòàñòàçèðîâàíèÿ. Îòíî-
ñèòåëüíàÿ ÷àñòîòà ýêñòðàîêóëÿðíîãî ðàñïðîñòðàíå-
íèÿ îïóõîëè ïðè ÈÂ èíúåêöèÿõ â ýòîì èññëåäîâà-
íèè ñîñòàâèëà 0.007 ïðè ñðåäíåì ñðîêå íàáëþäåíèÿ 
72.1 ìåñÿöà. Àâòîðû çàêëþ÷àþò, ÷òî ìåòàñòàçèðîâà-
íèå ïîñëå âíóòðèâåííîé õèìèîòåðàïèè îòìå÷àåòñÿ 
ðåäêî è íå äîëæíî âëèÿòü íà åå êëèíè÷åñêîå ïðèìå-
íåíèå. Äðóãèìè ïîáî÷íûìè ýôôåêòàìè ÈÂÕ áûëè 
àòðîôèè ðàäóæêè â ñî÷åòàíèè ñ õîðèîðåòèíàëüíîé 
àòðîôèåé, âèòðåàëüíûå ãåìîððàãèè, îòñëîéêà ñåò-
÷àòêè è âñå îíè ïðîÿâëÿëèñü ïðè ïðåâûøåíèè òå-
ðàïåâòè÷åñêîé äîçû ìåëôàëàíà ñâåðõ 30 ìêã [40]. 
Ñíèæåíèå ðèñêà ðàçâèòèÿ îñëîæíåíèé ÈÂÕ àâòîðû 
âèäÿò â òùàòåëüíîì ñîáëþäåíèè òåõíèêè, ñòàíäàð-
òèçàöèè äîçèðîâêè è ðåæèìà ââåäåíèé.

Â 2014 ã. Shah N ñ ñîàâò. [33] íà ìîäåëÿõ ÐÁ ó ëà-
áîðàòîðíûõ ìûøåé ïðèìåíÿëè ÈÂ èíúåêöèè 1ìêã 
ìåëôàëàíà è ïîëó÷èëè çíà÷èòåëüíîå ïîäàâëåíèå 
îïóõîëåâîãî ðîñòà, óìåíüøåíèå âàñêóëÿðèçàöèè 



Âîïðîñû êëèíè÷åñêîé îôòàëüìîëîãèè

66 Îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë ¹ 3, 2015  

îïóõîëè è ãèïîêñèè â 85 % ñëó÷àåâ ÷åðåç 1 íåäå-
ëþ ïîñëå èíúåêöèè ñ ñîõðàíåíèåì ýôôåêòà ÷åðåç 
òðè íåäåëè â 83 % ñëó÷àåâ. Ìåëôàëàí çíà÷èòåëüíî 
ñíèæàë ïëîòíîñòü íîâîîáðàçîâàííûõ ñîñóäîâ ïðè 
îòñóòñòâèè âûðàæåííîãî äåéñòâèÿ íà îáùóþ âàñêó-
ëÿðèçàöèþ. Ãèïîêñèÿ âðåìåííî óìåíüøàëàñü â òå-
÷åíèå îäíîé íåäåëè ïîñëå èíúåêöèè ñî ñíèæåíèåì 
ýòîãî ýôôåêòà ÷åðåç òðè íåäåëè. Ãèñòîïàòîëîãè÷å-
ñêè òîêñè÷åñêîãî âëèÿíèÿ ïîñëå ÈÂ èíúåêöèè ìåë-
ôàëàíà íå âûÿâëåíî. 

Òàêèì îáðàçîì, èìåþùèåñÿ â ëèòåðàòóðå äàííûå 
íåìíîãî÷èñëåííûõ ýêñïåðèìåíòàëüíûõ èññëåäîâà-
íèé è êëèíè÷åñêèõ íàáëþäåíèé ïîêàçàëè âûñîêóþ 
ýôôåêòèâíîñòü èíòðàâèòðåàëüíûõ èíúåêöèé ìåë-
ôàëàíà ïðè ÐÁ. Â òî æå âðåìÿ â âûñîêèõ äîçèðîâ-
êàõ ìåëôàëàí îêàçûâàåò òîêñè÷åñêîå âëèÿíèå íà 
ñåò÷àòêó ýêñïåðèìåíòàëüíûõ æèâîòíûõ è âûçûâàåò 
òÿæåëûå âíóòðèãëàçíûå îñëîæíåíèÿ â êëèíèêå, ÷òî 
òðåáóåò òùàòåëüíîãî ïîäõîäà ê îïðåäåëåíèþ äîçû 
öèòîñòàòèêà è ðåæèìà åãî ââåäåíèé. 

Çàêëþ÷åíèå. Ïÿòèëåòíèé îïûò êëèíè÷åñêîãî 
ïðèìåíåíèÿ èíòðàâèòðåàëüíûõ èíúåêöèé ìåëôà-
ëàíà ïðè ðåòèíîáëàñòîìå ðàçëè÷íûõ ñòàäèé ïî-
çâîëèë âûðàáîòàòü ìåòîäèêó, äîçèðîâêó è àëãîðèòì 
ëîêàëüíîé èíòðàâèòðåàëüíîé õèìèîòåðàïèè. Íàè-
áîëåå áåçîïàñíîé è ïðè ýòîì ýôôåêòèâíîé îêàçà-

ëàñü äîçà 10 ìêã ñ ïåðèîäè÷íîñòüþ ââåäåíèÿ êàæ-
äûå òðè íåäåëè. Âàæíûì îòëè÷èòåëüíûì ôàêòîðîì 
ðàçðàáîòàííîé ìåòîäèêè ÿâëÿåòñÿ íàçíà÷åíèå èí-
òðàâèòðåàëüíîé õèìèîòåðàïèè â êà÷åñòâå ïåðâè÷-
íîãî âîçäåéñòâèÿ â ñî÷åòàíèè ñ îäíîâðåìåííîé 
ñèñòåìíîé ïîëèõèìèîòåðàïèåé — õåìîðåäóêòàöè-
åé (CEV-ïðîòîêîë), ÷òî ïîçâîëÿåò ñîçäàòü ýôôåêò 
«äâîéíîãî âîçäåéñòâèÿ» — ñî ñòîðîíû ñòåêëîâèä-
íîãî òåëà è ïåðèôåðè÷åñêîé êðîâè êîìïëåêñîì 
ðàçëè÷íûõ öèòîñòàòèêîâ. Ïðèìåíåíèå ðàçðàáî-
òàííîãî àëãîðèòìà ëå÷åíèÿ ïîçâîëèëî ñîõðàíèòü 
78,6 % ãëàç ñ ðåòèíîáëàñòîìîé: â ñòàäèÿõ Ò1-Ò2–
100 %, Ò3–65,4 %, â òîì ÷èñëå Ò3à-Ò3b ïðè áîëüøèõ 
î÷àãàõ, êàñàþùèõñÿ ëèáî íàâèñàþùèõ íàä äèñêîì 
çðèòåëüíîãî íåðâà, ñ íàëè÷èåì êëîíîâ â ñòåêëî-
âèäíîì òåëå è ñåò÷àòêå. Â ýíóêëåèðîâàííûõ ãëàçàõ 
íè â îäíîì ñëó÷àå íå îáíàðóæåíî ðàñïðîñòðàíåíèÿ 
êëåòîê îïóõîëè ïî èíúåêöèîííûì êàíàëàì, â áîëü-
øèíñòâå ãëàç îòìå÷åí ïîëíûé ðåãðåññ îïóõîëåâîãî 
ïðîöåññà. Òàêèì îáðàçîì, ðàçðàáîòàííàÿ ìåòîäèêà 
ïåðâè÷íîé èíòðàâèòðåàëüíîé òåðàïèè â ñî÷åòàíèè 
ñ ñèñòåìíîé ïîëèõèìèîòåðàïèåé êàðáîïëàòèíîì, 
ïî íàøåìó îïûòó, äàåò íàèáîëüøèé øàíñ íà ñîõðà-
íåíèå ãëàçà è çðåíèÿ ñ ìèíèìàëüíûì ìåñòíûì è 
îáùèì òîêñè÷åñêèì âîçäåéñòâèåì õèìèîïðåïàðà-
òîâ è íàèìåíüøèì ÷èñëîì îñëîæíåíèé.
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