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Резюме 

Увеальная меланома является наиболее распространенной первичной внутриглазной 

злокачественной опухолью у взрослых с частотой заболеваемости 5-7 случаев на 1 млн 

населения в год. Увеальная меланома имеет различные эпидемиологические, биологические и 

клинические особенности, включая преимущественное метастазирование в печень. Несмотря 

на первичное лечение у 50% пациентов развиваются отдаленные метастатические очаги, при 

этом в 90% случаев печень является первым и часто единственным органом для 

метастазирования. Диссеминация увеальной меланомы в печень связана с плохим прогнозом 

для жизни с медианой общей выживаемости от 6 до 12 месяцев. Лечение метастатической 

увеальной меланомы включает в себя системную химиотерапию, иммунотерапию и таргетную 

терапию. Отдельно выделяют методы локального лечения, такие как: хирургическая резекция, 

радиоэмболизация, химиоэмболизация, иммуноэмболизация, изолированная и чрескожная 

перфузия печени, а также термическая абляция. Тем не менее, на сегодняшний день, единого 

общепринятого алгоритма лечения больных с метастатической увеальной меланомы в печень 

не существует. Анализ фундаментальных исследований и понимания биологии опухоли, 

механизмов иммунного ответа и причин метастазирования может привести к разработке 

новых стратегий лечения, определяя путь к персонализированному подходу у этой категории 

пациентов. 

Ключевые слова: увеальная меланома, метастазы, метастазы в печень, адъювантная 

терапия, таргетная терапия, иммунотерапия, комбинированная терапия, регионарное лечение, 

перфузия печени. 
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Abstract 

Uveal melanoma is the most common primary intraocular malignancy in adults, with an 

incidence of 5-7 cases per 1 million population per year. Uveal melanoma has various 

epidemiological, biological, and clinical features, including preferential metastasis to the liver. 

Despite primary treatment, 50% of patients develop distant metastasis, with the liver being the first 

and often the only organ to metastasize in 90% of cases. Metastases of uveal melanoma to the liver 

is associated with a poor prognosis with a median overall survival of 6 to 12 months. Treatment of 

metastatic uveal melanoma includes systemic chemotherapy, immunotherapy and targeted therapy. 

Local treatment modalities include surgical resection, radioembolization, chemoembolization, 

immunoembolization, isolated and percutaneous hepatic perfusion, and thermal ablation. 

Nevertheless, to date, there is no single generally accepted algorithm for the treatment of patients 

with metastatic uveal melanoma to the liver. Analysis of basic research and understanding of tumor 

biology, immune response mechanisms and causes of metastasis may lead to the development of new 

treatment strategies, defining the way to a personalized approach in this category of patients. 

Keywords: uveal melanoma, metastases, liver metastases, adjuvant therapy, targeted 

therapy, immunotherapy, combination therapy, regional treatment, hepatic perfusion. 

 

Введение 

Увеальная меланома (УМ) является наиболее распространенной первичной 

внутриглазной злокачественной опухолью у взрослых с частотой встречаемости до 80% 

случаев от всех опухолей глаза и 3–5% от всех случаев меланомы кожи (МК) [1, 2, 3]. 

Среднегодовая заболеваемость составляет - 5-7 случаев на 1 млн. населения в Европе и 
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Соединенных Штатах, 8-9 на 1 млн. населения в Австралии и остается неизменной за 

последние 30 лет [4, 5, 6, 7]. Предрасполагающими факторами для развития УМ являются 

этническая принадлежность, возраст и пол. Так, относительно низкая заболеваемость УМ 

отмечается в странах Африки и Азии, более высокая частота заболеваемости регистрируется 

у мужчин и у людей со светлым цветом глаз и светлой кожей с чувствительностью к 

солнечным ожогам. Более высокая заболеваемость также встречается у лиц с кожным, 

радужным и хориоидальным невусом, глазным или глазодермальным меланоцитозом (Невус 

Оты), синдромом диспластического невуса и мутацией рака молочной железы (BRCA1), 

ассоциированным белком 1 (BAP1) [8, 9, 10, 11, 12, 13, 14]. 

МК и УМ имеют одно и то же эмбриологическое происхождение, однако их 

эпидемиология, прогностические особенности, молекулярные характеристики, клиническое и 

биологическое течение различаются, поэтому лечение этих опухолей требует разных 

подходов [15]. Несмотря на значительное улучшение местного лечения УМ, 5-летняя 

выживаемость пациентов составляет - 50–70% и остается неизменной на протяжении 

последних десятилетий [16]. У 50% пациентов с УМ развиваются метастазы в течение пяти 

лет после постановки первоначального диагноза с медианой общей выживаемости (ОВ) лишь 

6-12 месяцами из-за отсутствия эффективных опций лечения [17, 18]. У пациентов с 

метастазами в печень, независимо от используемого метода лечения, смертность по-прежнему 

составляет - 80% через один год и 92% через два года после постановки диагноза, причем 

только 1% пациентов выживают в течение 5 лет [19]. Следует отметить, что лучшая ОВ 

наблюдается у пациентов с экстрапеченочными метастазами или в том случае, когда печень 

не является первым органом метастазирования. Факторы риска метастазирования УМ 

являются: большой размер опухоли, тип эпителиоидных клеток, экстрасклеральное 

расширение, потеря хромосомы 3 и амплификация хромосомы 8q [20]. На сегодняшний день 

не существует стандартного алгоритма лечения пациентов с метастазами УМ в печень. 

Потенциальными вариантами лечения являются хирургическая резекция или другие методы 

локального лечения, химиотерапия, иммунотерапия и таргетная терапия [21, 22]. 

Понимание биологии, молекулярные и иммунобиологические характеристики 

опухоли имеют центральное значение для разработки новых терапевтических подходов, 

которые позволят улучшить результаты лечения пациентам с метастазами УМ в печень. 

 

Молекулярные и иммунобиологические особенности первичной увеальной меланомы 

Считается, что биологические, клинико-патологические характеристики, прогноз и 

метастатическая активность УМ и МК различаются, так МК имеет больше общего с 
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меланомой конъюнктивы чем с УМ [23, 24, 25] МК и конъюнктивальные меланомы имеют 

высокую опухолевую мутационную нагрузку, что объясняется мутагенным действием 

ультрафиолетового света, и наоборот, УМ имеет одну из самых низких мутационных вариаций 

среди из всех новообразований [26, 27]. 

В последнее время наблюдается значительное увеличение понимания иммунобиологии 

УМ, особенно в отношении цитогенетических и сигнальных путей трансдукции, участвующих 

в канцерогенезе и метастатическом росте [28]. 

Глаз обладает различными иммуносупрессивными механизмами и защитными 

способностями, которые предотвращают неконтролируемые воспалительные процессы и 

иммунный ответ, который может вызвать нарушение зрения [29]. Однако эта особенность 

также снижает иммунный ответ на опухолевые клетки УМ и может обеспечить механизм 

канцерогенеза [30]. Ограничение доступа воспалительных клеток к глазу через гемато-глазной 

барьер и подавление пролиферации Т-клеток дополнительно снижает иммунную активность 

[31]. Кроме того, возникает ингибирование NK-активности клеток, которые участвуют в 

механизме цитолиза опухолевых клеток, поскольку водная оболочка глаза содержит 

различные иммуносупрессивные и противовоспалительные цитокины, такие как: фактор 

ингибирования миграции макрофагов (MIF), трансформирующий фактор роста-бета (TGF-), 

-меланоцитостимулирующий гормон ( -MSH), комплементарный регуляторный белок 

(CRP), вазоактивный кишечный пептид (VIP) и низкую экспрессию основного комплекса 

гистосовместимости (MHC) [32]. Иммунные реакции на антигены также модифицируются с 

помощью иммуносупрессивных механизмов, таких как запрограммированный лиганд гибели 

клеток-1 (PD-L1) и индоламин 2,3-диоксигеназа (IDO) участвующих в защите 

нерегенерирующих глазных тканей [33]. Пигментные эпителиальные клетки сетчатки 

экспрессируют рецепторы PD-L1 и PD-L2, которые ингибируют реакцию Т-клеток и 

дополнительно обеспечивают иммунную защиту глаза [34]. Последние доклинические 

исследования показали повышенние регуляции PD-L1, индуцированной интерфероном-гамма 

(IFN-) в клетках УМ, который также снижает иммунный ответ и активацию Т-клеток. Все эти 

процессы приводят к иммуносупрессивному воздействию на опухолевое микроокружение. 

Опухолевые клетки УМ адаптируются и используют противовоспалительную среду в глазу, 

чтобы избежать распознавания иммунной системой организма. Эта иммунологическая 

«привилегия» вместе с специфическим механизмом канцерогенеза УМ, приводит к 

устойчивой резистентности опухоли к любому терапевтическому воздействию [35, 36].  
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Молекулярные и иммунобиологические особенности метастазирования увеальной 

меланомы и печень 

Печень является наиболее распространенным органом для метастазирования при 

различных типов злокачественных новообразований, таких как: рак желудочно-кишечного 

тракта, рак молочной и предстательной желез, МК, УМ, и др. [37]. [38]. Взаимодействие между 

иммунной системой печени и опухолевыми клетками формирует сложное микроокружение. 

Новые опции лечения, такие как блокада контрольных иммунных точек, значительно 

улучшили выживаемость пациентов с МК, однако даже в этой группе пациентов 

терапевтический ответ на иммунотерапию при наличии метастатических проявлений в печени 

менее выражен. [39]. Это связано с тем, что гепатоциты способны инактивировать Т-клетки, 

создавая иммунную толерантность [40, 41]. Недавние исследования показывают связь между 

локализацией отдаленных метастатических очагов и ОВ, выживаемостью без 

прогрессирования (ВБП) и скоростью ответа на иммунотерапию УМ. Показано, что ответ на 

иммунотерапию возможен в случае наличия метастазов в легких, коже в сравнении с 

метастазами в других органах, особенно в печени [42, 43]. 

Механизмы, участвующие в выраженной гепатофильности УМ до сих пор до конца не 

изучены, однако, считается, что задействованы множественные факторы. Один из 

предполагаемых факторов является медленное течение крови по синусоидам печени, что 

обеспечивает продолжительный контакт между печеночными клетками и чужеродными 

молекулами, что позволяет клеткам УМ захватываться в печени [44]. Дополнительным 

фактором в захвате клеток УМ может быть наличие повышенной молекулярной адгезии 

сосудистых клеток-1, присутствующей на синусоидальных эндотелиальных клетках [45]. 

Кроме того, высокая концентрация хемокинов в печени может приводить к захвату клеток УМ, 

вызывая взаимодействие с хемокиновыми рецепторами, расположенными на поверхности 

опухолевых клеток. Доказательством этому служит потеря хемокиновых рецепторов после 

попадания клеток УМ в печень [46]. Высокая частота метастазов в печени УМ может быть 

вызвана повышенной экспрессией c-Met, ингибитора тирозинкиназы, активируемого 

связыванием с рецептором печеночного фактора роста (HGF), продуцируемым в печени, 

который повышен в первичных клетках УМ [47]. Другой предполагаемой причиной 

гепатофильности УМ является наличие факторов роста в печени, таких как 

инсулиноподобный фактор роста-1 (IGF-1), который играет ключевую роль в генезе опухоли, 

стимуляции роста клеток, профилактике апоптоза и поддержании злокачественного фенотипа. 

IGF-1 в основном вырабатывается в печени, при этом высокая экспрессия рецептора IGF-1P 

была идентифицирована в образцах метастазов УМ в печени [48]. Кроме этого, наличие 
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интерлейкина-8 и фактора роста эндотелия сосудов в печени может способствовать 

ангиогенезу опухоли в печени и, следовательно, росту опухоли [49]. Специфические 

хромосомные и генетические аномалии, связанные с мутацией BAP1, а также моносомия 3 и 

полисомия 8q могут быть дополнительной причиной тропизма УМ к печени. [50]. 

Иммуномодулирующая особенность печени определяется ее постоянным воздействием 

экзогенных пищевых антигенов и аллергенов, а также эндотоксинов, полученных из 

кишечника. Характерная анатомия печени стимулирует как прямой, так и косвенный приток 

лимфоцитов и благодаря своей способности индуцировать антиген-специфическую 

толерантность может модулировать иммунный ответ на патогенные и опухолевые клетки 

Микроокружение печени состоит из постоянных неиммунных и иммунных клеток, таких как 

гепатоциты, синусоидальные эндотелиальные клетки печени (LSECs), клетки Купфера (KCs), 

Т, NK и NKT клетки, которые регулируют баланс между толерантностью и защитой от 

патогенов. [39, 51]. 

Различные популяции постоянных и транзитных лимфоцитов в печени значительно 

отличающиеся от тех, которые наблюдаются в других органах и тканях. Почти половина 

лимфоцитов печени состоит из NK-клеток. NK-клетки-резиденты печени состоят из CD49+ и 

Eomeshi NK-клеток, где NK-клетки Eomeshi, расположенные в синусоидальном пространстве, 

составляют 50% NK-клеток печени человека. Эти клетки реагируют на различные лиганды 

клеточной поверхности, экспрессируемые инфицированными поврежденными или 

опухолевыми клетками, оказывая прямую цитотоксичность, высвобождая цитотоксические 

гранулы, содержащие перфорин и гранзимы. Клетки NKT представляют собой важную 

иммуномодулирующую популяцию печени, обладают ограниченной активностью TCR и 

способны реагировать на липидные антигены. Однако NKT-клетки, основанные на типе 

активирующего сигнала, могут стимулировать воспалительные и противовоспалительные 

реакции, продуцируя цитокины. Предполагается, что NK-клетки контролируют 

метастатический рост УМ, в то время как NK-Т-клетки способны подавлять цитотоксичность 

NK-клеток через клетки, полученные из костного мозга [52]. 

Учитывая свою физиологическую роль, печень постоянно подвергается воздействию 

антигенов и генерируется иммуносупрессивными механизмами, такими как анергия Т-клеток, 

индукция регуляторных Т-клеток и делеция антиген-специфических Т-клеток [53-55]. Клетки 

УМ, попадая в кровоток находят дополнительную защиту в иммуномодулирующей 

микросреде печени. Они могут иметь сходство с другими опухолями посредством регуляции 

иммунного микроокружения печени, которые могут способствовать метастатическому росту, 

защищая опухолевые клетки от цитотоксических иммунных реакций [56]. Метастатические 
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клетки могут запускать специфический механизм толерантности печени для подавления 

системного противоопухолевого иммунитета Т-клеток. Это может объяснить, почему 

пациенты с метастазами в печени имеют худший ответ на иммунотерапию и более плохой 

результат, что делает метастазы в печени основным фактором смерти у этой категории 

пациентов.  

 

Локальные методы лечения метастазов увеальной меланомы в печень 

Гепатотропизм УМ способствует развитию методов печеночно-направленной терапии 

[57] Хирургическая резекция является предпочтительной опцией лечения, хотя это редко 

возможно у пациентов с УМ из-за мультифокального поражения печени. Ретроспективный 

анализ хирургического лечения метастазов в печень УМ показал увеличение ОВ до 27 месяцев 

в случае микроскопически полной резекции R0. Длительная выживаемость коррелирует с 

успешной хирургической резекцией, наличием 4 и менее резецированных метастазов, 

отсутствием милиарных проявлений заболевания в печени и интервалом более 24 месяцев 

между первичной диагностикой опухоли и возникновением метастазов [58]. Хирургическая 

резекция печени может сочетаться с другим местным лечением, таким как трансартериальная 

эмболизация, селективная внутренняя лучевая терапия, изолированная химиоперфузия печени 

(ИХП), инфузия печеночной артерии и иммуноэмболизация [59]. Альтернативные подходы к 

хирургическому лечению, особенно у пациентов, которые не являются кандидатами на 

хирургическое вмешательство, включают радиочастотную абляцию, криотерапию и 

стереотаксическую лучевую терапию [60]. Другим самостоятельным методом лечения 

метастаз УМ в печени является трансартериальное воздействие на опухоль путем проведения: 

внутриартериальной химиоинфузии, иммунно- химиоэмболизации, радиоэмболизации, ИХП 

с открытой и эндоваскулярной техникой [61, 62, 63]. Локальная терапия обеспечивает 

региональную доставку высоких доз лекарств при минимизации системной токсичности. 

Небольшое количество исследований эффективности локальной терапии при метастазах УМ 

показывают некоторую клиническую пользу. Недавний мета-анализ 912 пациентов с 

метастазами УМ в печень показал, что ВБП была значительно выше в группе локальной 

химиотерапии в сравнении с химиотерапией, иммунотерапией и таргетной терапией. [64]. 

 

Лекарственная противоопухолевая терапия 

Большинство пациентов с метастазами УМ в печень не являются подходящими 

кандидатами для локорегионального лечения, поэтому использование системной терапии 

является альтернативным вариантом лечения. Системная химиотерапия, принятая в лечении 
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МК, показала относительную неэффективность при лечении УМ с частотой объективного 

ответа от 0% до 15% [65, 66].  

К сожалению, на сегодняшний день нет зарегистрированной эффективной 

адъювантной терапии, особенно для пациентов с неблагоприятными факторами прогноза и 

высоким риском метастазирования. Ряд исследований по изучению эффективности после 

первичного лечения УМ не показали увеличение ОВ [61, 67].  В настоящее время проводится 

клинические исследования с ингибиторами c-Met, c-Kit и HDAC, модулятором рецепторов 

эстрогена, алкилирующими агентами, иммунотерапией с вакцинацией дендритных клеток, ICI 

и anti-LAG3 с многообещающими результатами. [68] 

Неудовлетворительные результаты по использованию иммунотерапии анти-PD1 

препаратами в монорежиме [69, 70, 73], низкая частота объективных ответов на 

иммунотерапию привело к активному изучению молекул с эпигенетической регуляцией, а 

имеенно их комбинаций с препаратами анти-PD1 [74] Комбинированный режим 

иммунотерапии продемонстрировал на сегодняшний день наилучшие показатели по общей 

выживаемости.  Еще в 2018 году были представлены результаты II фазы 

нерандомизированного клинического исследования, проводимого испанскими 

исследователями по оценке комбинированной иммунотерапии. В исследование было 

включено 52 пациента с УМ, пролеченных с апреля 2016 года по май 2017 года. Частота 

объективных ответов составила 6 (12%) из 50 случаев, стабилизации заболевания удалось 

добиться у 26 пациентов (52%). Уровень контроля заболевания (DCR) составил 64%. Медиана 

выживаемости без прогрессирования составила 7,06 месяцев. Нежелательные явления 3 

степени были зарегистрированы у 54 % пациентов. [75] Ряд более поздних исследований по 

изучению комбинации ипилимумаба и ниволумаба демонстрировало медианы ОВ - 18,4 

месяца и 19,1 [76], что дополнительно отмечает особую роль данной терапии среди этой 

группы пациентов.  

Одним из новых терапевтических подходов является использование IMCgp100 [72, 77], 

который представлен человеческим лейкоцитарным антигеном (HLA)-A*02, и именно 

пациенты с этим генотипом могут получать данный вид иммунотерапии [78]. В 2021 году 

были представлены результаты исследования IMCgp100-202, в которое было включено 378 

пациентов. Пациенты были случайным образом распределены в группу лечения 

тебентафуспом – IMCgp100 (252 пациента) или в контрольную группу (126 пациентов) 

терапии по выбору исследователя (дакарбазин, ипилимумаб, пембролизумаб). Общая 

выживаемость через 1 год составила 73 % в группе пациентов, которые получали тебентафусп, 

и 59 % в контрольной группе (отношение рисков смерти 0,51; 95 % [ДИ] 0,37–0,71; P<0,001). 
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Выживаемость без прогрессирования также была значительно выше в группе пациентов 

получающих тебентафусп, чем в контрольной группе (31% против 19% через 6 месяцев; 

отношение риска прогрессирования заболевания или смерти 0,73; 95% ДИ 0,58–0,94; P=0,01). 

Наиболее частыми нежелательными явлениями в группе тебентафуспа были цитокин-

опосредованные нежелательные явления (из-за активации Т-клеток) и кожная токсичность, 

которая включала в себя сыпь (83%) и зуд (69%). Эти побочные эффекты уменьшились по 

частоте и степени выраженности после первых трех или четырех доз терапии и редко 

приводили к прекращению исследуемого лечения (2%). О случаях смерти, связанных с 

лечением, не сообщалось. Таким образом, 26 января 2022 г. данный препарат был одобрен 

FDA для использования среди пациентов с метастатической увеальной меланомой.  

Другие иммунотерапевтические подходы в лечении УМ включают использование 

глембатумумаба ведотина (CDX-011), преимущественно экспрессированного антигена при 

меланоме (PRAME), инфузию аутологичных ТИЛ клеток и гена активации лимфоцитов 3 

(LAG3) [79]. CDX-011 является полностью человеческим моноклональным антителом против 

гликопротеина «nonmetastatic B» (GPNMB), трансмембранного белка, который высоко 

экспрессируется в нескольких типах опухолей, включая УМ. Применение CDX-011 было 

изучено в исследовании фазы II, которое показало некоторую пользу в лечении 

метастатической УМ [80]. Относительно длительный латентный период между 

первоначальной диагностикой и метастатическим рецидивом при УМ подразумевает 

некоторую степень иммунного ответа, который может быть использован в терапевтических 

целях. Было проведено одногрупповое исследование фазы II, чтобы определить, может ли 

перенос реактивных ТИЛ в попытке индуцировать регрессию опухоли у пациентов с 

метастатическим УМ [81]. Эти результаты подтверждают необходимость дальнейших 

исследований в области применения иммунотерапии в лечении УМ. Совершенствование Т-

клеточной терапии может быть ключом к улучшению частоты клинически значимых ответов. 

Известно, что УМ экспрессирует белок PRAME, который тесно связан с повышенным риском 

метастазирования как в классе 1, так и в классе 2 УМ и является возможным показателем 

метастатического риска у этой категории пациетов [82, 83]. Учитывая отсутствие экспрессии 

на нормальных клетках, он был предложен в качестве потенциальной иммунотерапевтической 

мишени [84].  

Результаты исследований по применению таргетной терапии УМ показали частоту 

ответа менее 10% [85, 86]. Большинство первичных и метастатических УМ характеризуются 

мутациями онкогенов GNAQ или GNA11, которые активируют путь MAPK и снижают 

активность эффекторов, включая MEK [87]. Высокоселективные ингибиторы MEK, 
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селуметиниб и траметиниб исследовались в монотерапии и комбинированной терапии без 

значимого увеличения ОВ [86, 88]. 

Перспективы лечения метастазов УМ в печень 

Увеальная меланома – редкое, но серьезное онкологическое заболевание с плохой 

выживаемостью и большим количеством пациентов, у которых развиваются отдаленные 

метастазы. Иммуномодулирующие агенты, в качестве новых форм терапии, значительно 

улучшили лечение МК, однако из-за клинических различий и различий в молекулярной 

биологии эти методы не показали эффективности в лечении УМ. Лучшее понимание 

биологического поведения и геномных изменений УМ имеет важное значение для выявления 

новых терапевтических мишеней и разработки новых терапевтических стратегий.  

Уже на сегодняшний день известно о прогностических группах УМ. В последних 

исследованиях акцент был сделан на генетических характеристиках опухолей, учитывая их 

роль в канцерогенезе и тот факт, что они могут прояснить поведение опухоли [89]. Анализ 

опухолевой ткани и определение иммунного и генетического профиля на момент постановки 

диагноза поможет установить потенциальные риски и подобрать наиболее эффективную 

адъювантую терапию. Таким образом, планирование лечения и последующего наблюдения 

должно быть индивидуализировано.  

Отмечена особая роль в ранней диагностике первичной опухоли, однако и 

неправильное ведение на ранней стадии может привести к повышению риска 

метастазирования с возможным летальным исходом. [90] Учитывая, что возникновение 

системного заболевания связано с повышенной смертностью и неблагоприятным исходом, 

важно выявить пациентов высокого риска. Сильные прогностические генетические 

биомаркеры, предсказывающие развитие метастазирования, включают хромосомные 

аберрации, мутации ДНК и профили РНК. Возможным направлением будущих исследований 

может быть выявление биомаркеров, которые позволяют выбирать пациентов с более высоким 

риском развития метастазирования, а также тех, кто лучше всего будет реагировать на 

лечение. 

Проведенные исследования раскрывают важную информацию о биологической 

особенности УМ, что позволяет разрабатывать таргетную терапию [91]. Понимание 

механизмов, участвующих в резистентности и побочных реакциях на лекарства, значительно 

улучшит терапевтические стратегии для метастатического УМ. Наблюдение в отношении 

биологических, клинических и генетических различий подчеркивает необходимость терапии, 

специально разработанной для пациентов с метастатической УМ. Современные данные 

свидетельствуют о том, что несколько иммунологических механизмов участвуют в 
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разработке, росте и распространении УМ и, таким образом, могут быть потенциальными 

мишенями для иммунотерапии. Крайне важно выявить наличие метастазов на ранней стадии, 

чтобы начать своевременное лечение. Интенсивные исследования и понимание поведения УМ 

позволят улучшить методы лечения, которые будут влиять на конкретные стадии развития 

опухоли, с индивидуальным подходом, применяемым к каждому конкретному случаю. 

Открытие новых лекарственных подходов и инновационные методы локального 

воздействия, таких как ИХП, обеспечивают новый этап в лечении этой категории пациентов. 

Несмотря на относительное улучшение выживаемости при ИХП, для улучшения результатов 

у этих пациентов требуется комбинированных подход к терапии, включая таргетную и 

иммунотерапию. Будущие исследования должны оценить, как опухолевые клетки уклоняются 

от иммунной системы с целью разработки новых методов лечения, направленных на эти пути. 

Новые методы лечения также могут включать вакцинацию дендритных клеток и 

биоспецифические молекулы. Молекулярная терапия РНК-вакцинами, ориентированными на 

геномные мутации, в настоящее время исследуется в случаях МК [92]. Эти результаты могут 

быть экстраполированы на пациентов с УМ, что предполагает персонализированное лечение. 

 

Выводы 

УМ является редкой патологией, которая отличается иным биологическим поведением 

в сравнении с другими формами меланомы. УМ наиболее часто метастазирует в печень, что 

предопределяет разработку множества различных методов локорегионарного контроля. 

Несмотря на то, что достигнут значительный прогресс в понимании биологии УМ, 

стандартизированных подходов в лечении метастатической УМ в печень все еще не 

существует. Доступные варианты локального и системного лечения метастазов УМ в печень 

не показали значимого влияния на ОВ. Необходимы дополнительные исследования для 

понимания и повышения эффективности локальной, таргетной и иммунотерапии.  
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