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В обзоре представлены сведения об изменении состава слезной жидкости (СЖ) при наиболее распространенных заболе-
ваниях сетчатки: диабетической ретинопатии, возрастной макулярной дегенерации, ретинопатии недоношенных, острых 
нарушениях кровообращения, витреоретинальной патологии, а также при моделировании атрофии ретинального пигментного 
эпителия и трансплантации индуцированных плюрипотентных клеток. Несмотря на то, что СЖ и сетчатка непосредственно 
не соприкасаются, существует взаимосвязь между состоянием сетчатки и метаболическими процессами в СЖ, обусловленная 
общими путями регуляции. Состав СЖ в большей степени, чем состав крови, отражает локальные процессы в глазу, в том числе 
и в сетчатке. Прослеживается взаимосвязь между уровнем некоторых метаболитов СЖ и стадией патологического процесса 
в сетчатке, в то время как в крови такая зависимость не всегда выявляется. Приведены сведения об изменении содержания в СЖ 
различных метаболитов, играющих ключевую роль в патогенезе этих заболеваний: факторов, принимающих участие в воспалении, 
ангиогенезе, апоптозе, гемостазе, окислительном стрессе, а также микроРНК. Акцентировано внимание на взаимосвязи этих 
изменений с характером течения патологического процесса, обуславливающей возможность выявлять начало болезни и развитие 
осложнений на ранней стадии, до клинических проявлений, что важно для проведения своевременной терапии. В последние годы 
СЖ все чаще рассматривают в качестве материала для проведения так называемой жидкостной биопсии, которая позволяет 
исследовать метаболизм органа, не прибегая к его повреждению. Неинвазивный способ забора СЖ также является преимуществом, 
а развитие технологий измерения содержания различных веществ в малом количестве материала способствует дальнейшему 
внедрению в клиническую практику определения в СЖ биомаркеров различных глазных болезней.
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The review is devoted to the changes in tear composition in the most widespread retinal disorders: diabetic retinopathy, age macular 
degeneration, retinopathy of prematurity, acute blood circulation disorders, vitreoretinal pathology and also in the experimental transplantation 
of induced pluripotent stem cells in the model of retinal pigment epithelium dystrophy. Despite the fact that retina and tear fluid are not in touch, 
there is a connection between the retinal state and tear fluid metabolism due to the common regulatory pathways. Tear composition display 
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Начало исследований метаболизма слезной жидкос-
ти (СЖ) при глазной патологии можно отнести к 70-м гг. 
прошлого столетия, и приоритет в этом направлении при-
надлежит отечественным работам, проведенным в МНИИ 
глазных болезней им. Гельмгольца. В последние годы ин-
терес к исследованию CЖ значительно возрос во всем мире 
в связи с появлением возможности использовать ее наравне 
с кровью и другими биологическими жидкостями в качестве 
материала для проведения так называемой жидкостной биоп-
сии, а также в связи с развитием технологий, позволяющих 
проводить измерения в небольшом количестве материала. 
Преимуществом СЖ является неинвазивный способ забора 
и возможность оценивать ее метаболизм в динамике пато-
логического процесса, что важно для персонализированного 
контроля лечения. Состав СЖ изменяется при поражении 
не только поверхностных, но и внутренних структур глаза, в 
том числе при различных ретинопатиях, а также при систем-
ных заболеваниях. Продукция СЖ находится под влиянием 
системных и локальных механизмов регуляции, и нередко 
метаболические процессы в СЖ реагируют на патологи-
ческие процессы в сетчатке в большей степени, чем в крови. 
Показано, что повреждение сетчатки может даже изменять 
экспрессию определенных генов в клетках слезных желез, 
что сказывается на составе СЖ [1]. В настоящем обзоре пред-
ставлены сведения об изменении состава СЖ при наиболее 
распространенных заболеваниях сетчатки, взаимосвязь этих 
изменений с характером течения патологического процесса, 
позволяющая выявлять начало заболевания или развитие 
осложнений еще до клинических проявлений, что важно для 
проведения своевременной терапии.

Диабетическая ретинопатия. Количество людей, стра-
дающих сахарным диабетом (СД), нарастает во всем мире, и 
у трети из них развивается диабетическая ретинопатия (ДР), 
приводящая к ухудшению зрения. У некоторых пациентов 
ДР развивается без традиционных факторов риска, таких 
как большая продолжительность СД, плохой контроль 
уровня глюкозы в крови и артериального давления, а также 
дислипидемия. И наоборот, есть люди с давним СД и неадек-
ватным контролем гликемии, у которых не развивается ДР. 
Поэтому прогноз развития ДР при СД является актуальной 
проблемой. Метаболические нарушения при СД приводят 
к развитию нейропатии и микроциркуляторных нарушений 
во всем организме. Помимо патологии сетчатки, СД вы-
зывает значительные изменения в переднем сегменте глаза, 
оказывающие влияние на состав СЖ [2]. При диабетической 
микроангиопатии конъюнктивы происходит повышение 

проницаемос ти сосудов микроциркуляторного русла, что 
способствует активному поступлению компонентов плазмы 
крови в СЖ. Поскольку микрососудистые нарушения в конъ-
юнктиве отражают степень изменения микроциркуляции в 
сетчатке [2, 3], то и по составу СЖ можно судить о состо-
янии сосудов сетчатки. Диабетическая микроангиопатия 
затрагивает и слезную железу, в которой при СД возникают 
морфологические изменения [4]. Нарушение функции 
мейбомиевых желез вызывает истончение липидного слоя 
слезной пленки и снижение ее стабильности. Дисфункция 
мейбомиевых желез при СД более распространена и носит 
более тяжелый характер, чем при синдроме сухого глаза без 
СД [5, 6]. В конъюнктиве при СД снижается содержание 
бокаловидных клеток, что сказывается на составе СЖ [7]. 
Изменения в СЖ при СД могут происходить и вследствие 
диабетической нейропатии, которая приводит к нарушению 
иннервации слезных желез. Концентрация глюкозы в СЖ 
коррелирует с уровнем ее в крови [8], что послужило осно-
ванием для разработки различных неинвазивных методов 
мониторинга уровня глюкозы в организме путем определе-
ния ее содержания в СЖ. Известно, что повышенный уро-
вень глюкозы приводит к гликированию функциональных 
и структурных белков с изменением их свойств, и в СЖ при 
СД увеличивается содержание гликированных белков [9]. 
Конечные продукты гликирования белков оказывают ток-
сическое действие, что служит одним из патогенетических 
факторов развития как ДР, так и изменений в переднем 
отделе глаза при СД [10]. Определение концентрации гли-
кированного гемоглобина в крови как показателя усреднен-
ного уровня гипергликемии в течение трех месяцев широко 
используется для гликемического контроля. В качестве 
неинвазивного метода оценки гипергликемии за предшест-
вующие 2 нед предлагается определять в СЖ содержание 
гликированного альбумина, концентрация которого в ней 
достоверно коррелирует с его содержанием в крови [11, 12].

Многие метаболиты, увеличение системного содер-
жания которых отмечено при СД II типа, такие как карни-
тин, тирозин, мочевая кислота и валин, обнаружены в СЖ 
пациентов с СД в повышенном количестве. Они могут быть 
использованы в качестве новых биомаркеров СД [13]. 

Работы, посвященные сравнению состава СЖ при СД 
без ДР и на разных стадиях ДР, свидетельствуют о том, что 
биомаркеры СЖ позволяют неинвазивно выявлять паци-
ентов с повышенным риском развития ДР или прогресси-
рования заболевания, помогая таким образом как повысить 
точность диагностики, так и лучше понять патофизиологию 

the local physiological changes in the eye even more than blood one. Correlation between concentration of certain metabolites in tears but not 
in blood and stage of the pathological process in retina was revealed. The review represents data about changes of a number of metabolites 
playing the key role in pathogenesis of retinal diseases — factors participating in the inflammation, angiogenesis, apoptosis, hemostasis, 
oxidative stress. The connection between these changes in tear composition and progress of the diseases are specially highlighted because it 
can be used for the early diagnostics and prediction of complications that is critical for the development of optimal therapeutic strategy. Tear 
fluid is recently often regarded as a body fluid used for the liquid biopsy that serves for the non-invasive investigation of pathological process. 
Easy and non-invasive way of tear fluid collection is one more preference of the method. Progress in the detection technology that allows using 
of very small samples makes it possible to introduce tear fluid analysis for biomarkers to the clinical practice.
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заболевания. К таким перспективным биомаркерам можно 
отнести фактор роста эндотелия сосудов (VEGF), фак-
тор роста нервов (NGF), фактор некроза опухолей альфа 
(TNF- ), липокалин 1, лактотрансферрин, лакритин, ли-
зоцим С, липофилин А и лямбда-цепи иммуноглобулинов, 
LCN-1, HSP27 и B2M, показатели окислительного стресса, 
эндотелин, нейронспецифическую енолазу (NSE), лизо-
цим [14–16], VEGF-А [17–20].

Обнаружено, что снижение уровня L-аргинина в СЖ 
при ДР может указывать на повышенное потребление этой 
аминокислоты при ишемии сетчатки для образования моно-
оксида азота (NO). Измерение уровня L-аргинина в СЖ 
может служить неинвазивным методом ранней диагностики 
ишемических изменений сетчатки [21].

В СЖ при пролиферативной диабетической ретино-
патии (ПДР) выявлено повышение активности альфа-2-
макроглобулина ( 2-МГ) — полифункционального белка, 
повышение активности которого отмечено и при других 
заболеваниях, сопровождающихся нейровоспалительными 
и нейродегенеративными процессами как в глазу, так и в 
центральной нервной системе [22, 23].

При диабетическом макулярном отеке (ДМО) в СЖ 
обнаружено повышение содержания ангиотензинпрев-
ращающего фермента (АПФ). Антиангиогенная терапия 
нормализовала его уровень. Это указывает на возможность 
раннего прогнозирования развития ДМО и контроля эф-
фективности проводимой терапии путем определения со-
держания АПФ в СЖ [24].

Дисфункция слезного аппарата и другие проявления 
СД приводят к изменению содержания в СЖ различных ме-
диаторов воспаления, в том числе цитокинов. При СД в СЖ 
увеличивается содержание цитокинов, участвующих в вос-
палительной реакции и ангиогенезе [25]. У пациентов с не-
пролиферативной ДР обнаружено повышение концентрации 
провоспалительных цитокинов IL-2, -4, -5, -18 и TNF, что 
указывает на возможность использования их определения 
в СЖ в качестве биомаркеров начала развития ДР [26]. В то 
же время при ПДР эти авторы выявили снижение уровня 
противовоспалительного цитокина IL-13 и TNF в СЖ по 
сравнению с группой с непролиферативной ДР. Другие ав-
торы, напротив, обнаружили увеличение содержания TNF  
в СЖ при ДР, зависящее от стадии заболевания. Это может 
быть связано с использованием различных методов опре-
деления [27]. При сравнении содержания хемокинов в СЖ 
пациентов с СД с ДР и без нее было выявлено при ДР более 
низкое содержание хемокинов GRO /CXCL1, RANTES/
CCL5, MIP-1 /CCL3 и более высокое MCP-1/CCL2, IP-10/
CXCL10 и SDF1 /CXCL12 [28].

Наличие синдрома сухого глаза при СД сопровождается 
более высоким уровнем в СЖ провоспалительных интер-
лейкинов IL-6 и IL-8, чем при СД с отсутствием симптомов 
сухого глаза или при синдроме сухого глаза без СД [29].

Таким образом, при СД независимо от наличия ДР 
происходят изменения метаболизма СЖ, однако выявлены 
специфические для ДР изменения, что дает возможность на 
основе анализа СЖ прогнозировать развитие ДР и контро-
лировать эффективность лечения.

Возрастная макулярная дегенерация. Возрастная ма-
кулярная дегенерация (ВМД) является одной из наиболее 
распространенный глазных патологий среди лиц старшей 
возрастной группы. В России диагноз ВМД поставлен у более 
чем 6 млн человек [30]. 

Изучению состава СЖ при ВМД посвящено гораздо 
меньше работ, чем при ДР.  Наиболее полное исследование 
протеома СЖ при ВМД проведено группой M. Winiarczyk 

и соавт. [31, 32], в котором с помощью времяпролетной 
масс-спектрометрии с матричноассоциированной лазер-
ной десорбцией/ионизацией (MALDI-TOF MS) в СЖ было 
идентифицировано 342 белка. Некоторые белки были об-
наружены только у пациентов с ВМД. Это белки, которые 
играют важную роль в ключевых клеточных процессах, 
таких как адгезия, миграция, поляризация, цитокинез и 
митогенез: shootin-1, гистатин-3, fidgetin-подобный белок 1, 
ингибитор сигнализации SRC-киназы, белок — переносчик 
болезни Грейвса, цитоплазматический актин 1, пролакти-
ниндуцируемый белок 1 и белок S100-A7A. При влажной 
форме ВМД в СЖ отмечено увеличение содержания белков, 
участвующих в ангиогенезе и воспалении (VEGF, матрикс-
ные металлопротеиназы, IGF-1, RASA1, STAT3), а также  
миозина-13. Установлено, что, в отличие от содержания в 
крови,  уровень VEGF в СЖ зависит от тяжести ВМД, по-
этому содержание VEGF в СЖ может быть использовано 
в качестве неинвазивного биомаркера прогрессирования 
ВМД.  В СЖ при ВМД выявлены белки теплового шока, 
которые участвуют в поддержании правильной структуры 
белков, нарушенной при нейродегенеративных процессах. 
У больных ВМД отмечено снижение содержания в СЖ фер-
ментов, участвующих в защите от окислительного стресса 
(глутатион-S-трансфераза, альдокеторедуктаза А1). В СЖ 
пациентов с неоваскулярной ВМД обнаружено повышение 
содержания аннексина A1 и A4, которые важны для процесса 
аутофагии и принимают участие в формировании цитоскеле-
та, клеточной мембраны, а также в передаче межклеточных 
сигналов. Более низкий уровень лактоферрина, наблюдае-
мый у пациентов с ВМД, может быть связан с более низкой 
концентрацией ионов железа и окислительным стрессом, 
сопровождающим заболевание.

У пациентов с неэкссудативной формой ВМД уже на 
начальной стадии заболевания в СЖ обнаружено снижение 
антиоксидантной защиты, усиление свободнорадикальных 
процессов и изменения в энергетическом обмене клеток, на 
что указывает повышение содержания продуктов перекисно-
го окисления липидов (малонового диальдегида) и снижение 
активности антиоксидантного фермента супероксиддисму-
тазы, а также повышение активности лактатдегидрогеназы 
и снижение активности креатинфосфокиназы [33].

В СЖ пациентов с ВМД выявлено значительное по-
вышение активности 2-МГ [22]. Это полифункциональ-
ный белок, способный инактивировать практически все 
протеолитические ферменты, является переносчиком и 
регулятором содержания различных цитокинов, выполняет 
также роль внеклеточного шаперона и принимает участие 
в нейровоспалении, нейродегенерации, ангиогенезе. По-
вышение уровня 2-МГ при ВМД намного превосходит 
повышение его активности при других заболеваниях 
глаза, связанных с нейродегенерацией и нейровоспалени-
ем, — глаукоме и ПДР, при которых его активность в СЖ 
увеличивается в среднем в 1,5 раза. При ВМД активность 

2-МГ увеличивается в СЖ в среднем в 3,5 раза, достигая у 
некоторых пациентов десятикратного увеличения. Высокий 
уровень активности 2-МГ в СЖ при ВМД отражает наличие 
активного деструктивного процесса в сетчатке, что можно 
использовать для прогноза течения ВМД, а также в качестве 
показателя эффективности терапии. 

В СЖ (наряду с сывороткой крови) пациентов с ВМД 
выявлено повышение титров IgA, что указывает на напря-
женность иммунной системы [34]. 

Изменение содержания некоторых металлов и метал-
лопротеинов в СЖ при ВМД свидетельствует о нарушении 
металло-лигандного гомеостаза. У пациентов с ВМД на-
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блюдается значительное повышение уровней металло-
тионеина 1A и кальцийсвязывающего белка A6, а также 
снижение уровней лактоферрина, железа, магния и меди по 
сравнению с контролем [35]. Авторы работы полагают, что 
эти изменения могут быть связаны с аномальной агрегацией 
белка в макуле и что диагностическая панель, состоящая из 
металлотионеина 1A, натрия и магния, предсказывает за-
болевание ВМД в 73% случаев.

Таким образом, в СЖ при ВМД происходит изменение 
содержания факторов, участвующих в основных звеньях 
патогенеза ВМД — воспалении, ангиогенезе, нарушении 
протеостаза, окислительном стрессе. 

Ретинопатия недоношенных. Ретинопатия недоношен-
ных (РН) является ведущей причиной нарушения зрения 
и детской слепоты во всем мире. На ранней стадии, когда 
ребенок находится в инкубаторе в условиях гипероксии, 
последняя приводит к развитию окислительного стресса и 
уменьшению синтеза фактора, индуцированного гипоксией 
(HIF), что влечет за собой снижение выработки ангиогенных 
факторов и замедлению или прекращению роста ретиналь-
ных сосудов. В последующем нарастающая гипоксия уси-
ливает экспрессию ангиогенных факторов, что приводит к 
вазопролиферации [36].

Сравнение содержания ангиогенных факторов в СЖ 
недоношенных младенцев с РН и без нее обнаружило в 
ранние сроки более низкое содержание VEGF и более вы-
сокие уровни ангиогенина при РН [37]. Еще более низкое 
содержание VEGF наблюдалось у младенцев, у которых 
в последующем развивалась ретинопатия. Самые низкие 
уровни VEGF и ангиогенина были у младенцев с перво-
начально выявляемой ретинопатией с прогрессирующим 
течением. Таким образом, низкое содержание VEGF в СЖ 
в ранние сроки после рождения у недоношенных младен-
цев указывает на риск развития РН и ее неблагоприятное 
течение. В другом исследовании показано, что уровни 
ангиогенных факторов в СЖ при РН зависят от стадии за-
болевания [38]. Так, содержание VEGF в СЖ на III стадии 
РН было почти на 50% ниже, чем на более ранних стадиях. 
Содержание ангиопоэтинов Ang-1 и Ang-2 — сосудистых 
факторов роста, участвующих в эмбриональном и постна-
тальном ангиогенезе, зависело от последующего развития 
ретинопатии. Соотношение Ang-1/Ang-2 в СЖ у младенцев 
с тяжелым течением РН ниже, чем у детей с легким течением 
РН и у здоровых. 

Мощным ингибитором ангиогенеза является вита-
мин D. Установлено, что дефицит витамина D связан с 
патогенезом многих заболеваний, связанных с неоваску-
ляризацией, включая различные заболевания глаз [39]. 
Со поставление уровней VEGF и витамина D в СЖ при 
различных стадиях РН выявило наличие положительной 
корреляции на ранней стадии РН и отрицательной корре-
ляции на поздней стадии РН. Эти данные свидетельствуют 
о том, что добавки с витамином D могут потенциально из-
менять течение и исход РН [40].

Как гипероксия на ранних стадиях РН, так и гипоксия 
на более поздних стадиях усиливают свободнорадикальные 
процессы и способствуют развитию воспаления. Об этом 
свидетельствует повышенная экспрессия в СЖ маркеров вос-
паления, таких как IL-1ra, MMP-2, MMP-9, IL-8, и цитокина 
RANTES на разных стадиях РН [41, 42].

Количественная оценка в СЖ факторов, участвующих 
в патогенезе РН, таких, например, как маркеров воспаления, 
ишемии, регуляторов ангиогенеза, может помочь в раннем 
прогнозировании прогрессирования РН и способствовать 
эффективному лечению заболевания. 

Острые нарушения кровообращения в сосудах сетчатки. 
Значительную долю белков СЖ составляют протеолити-
ческие ферменты и их ингибиторы, в том числе компоненты 
систем свертывания крови и фибринолиза [43]. Патоло-
гические изменения в системе гемостаза являются одной 
из ведущих причин нарушения кровообращения в сосудах 
сетчатки. Имеющиеся в литературе противоречивые данные 
о содержании в СЖ тканевого (tPA) и урокиназного (uPA) ак-
тиваторов плазминогена [44] можно объяснить применением 
разных способов забора СЖ. Так, по данным одних авторов, 
при свежих тромбозах содержание tPA в СЖ снижено [45], 
в то время как другие сообщают об отсутствии изменений 
этого показателя [46]. Однако на основании проведенных 
исследований системы гемостаза в общем кровотоке и 
СЖ можно сделать вывод о том, что локальные изменения 
более выраженны, чем системные, и оценка компонентов 
гемостаза в СЖ в большей степени отражает клиническое 
течение этого патологического процесса [47]. Определение 
кон центрации плазминогена и uPA в сыворотке крови и в СЖ 
при воспалительной окклюзии вен сетчатки до комплексного 
лечения и после него показало, что окклюзия ретинальных 
вен у большинства больных развивается на фоне сниженного 
содержания компонентов системного и локального фибри-
нолиза. После комплексного лечения происходит увеличение 
активности фибринолитической системы, но активация 
локального фибринолиза наступает раньше, чем системного. 
Интересно, что в СЖ парного глаза отмечаются изменения, 
аналогичные обнаруженным в больном глазу [48].

Острые нарушения кровообращения в сосудах сетчатки 
и зрительного нерва сопровождаются также повышением 
индекса коагуляции, снижением фибринолитической ак-
тивности и повышением активности 2-МГ — белка, по-
давляющего активность практически всех протеолитических 
ферментов [47].

В СЖ обнаружено гораздо более высокое содержание 
D-димеров, чем в плазме крови. Особенно сильно оно по-
вышается при окклюзии центральной вены сетчатки [49]. 
D-димеры представляют собой продукты неполного распада 
молекулы фибрина. Повышение их содержания в крови 
свидетельствует о большой вероятности развития тромбоза. 
Поэтому определение содержания D-димеров в СЖ может 
быть полезным для прогноза тромбоза сосудов сетчатки, 
а также в качестве индикатора эффективности терапии.

Имеются данные о повышении содержания VEGF в 
СЖ у пациентов с окклюзией вен сетчатки [50]. Изменение 
содержания VEGF в СЖ может указывать на вероятность 
развития макулярного отека и важно для оценки эффектив-
ности лечения.

Витреоретинальная патология. Еще в 90-х гг. прошлого 
века сотрудниками МНИИ ГБ им. Гельмгольца было по-
казано, что витреоретинальная патология сопровождается 
изменением иммунологических показателей в СЖ. При 
дистрофической отслойке сетчатки, осложненной проли-
феративной витреоретинопатией, в СЖ и субретинальной 
жидкости выявлены высокие титры антител к S-антигену 
сетчатки, повышение уровней IgA и его димерной формы — 
секреторного sIgA [51]. Периферические витреохорио-
ретинальные дистрофии, сопровождающиеся разрывами 
сетчатки, вызывают повышение содержания в СЖ антител 
к S-антигену [52].

Витреоретинальная патология сопровождается усиле-
нием свободнорадикальных процессов и снижением анти-
окислительной активности СЖ. При центральной серозной 
хориоретинопатии в СЖ выявлено увеличение содержания 
малонового диальдегида, что указывает на развитие окис-
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Выявлены существенные изменения в содержании раз-
личных микроРНК в СЖ при патологии сетчатки. При ДР 
в СЖ выявлена повышенная экспрессия miR-151-5p, а при 
ВМД — miR-422a. Девять микроРНК (miR-25, miR-30d, 
miR-125b, miR-132, miR-150, miR-184, miR-342-3p, miR-378 
и miR-518b) идентифицированы как отличающие лиц с ВМД 
от здоровых лиц с точностью классификации 91,9% [59].

При ДР выявлено изменение содержания в СЖ 
miR-145-5p, miR-214-3p, miR-218-5p и miR-9-5p [60]. Так-
же при ДР в СЖ обнаружено значительное снижение со-
держания микроРНК-23а, подавляющей синтез VEGF, что 
способствует прогрессированию ДР [61].

Анализ изменения содержания микроРНК в СЖ у па-
циентов с ДМО до и после проведения анти-VEGF-терапии 
выявил различия, которые могут дать возможность предска-
зывать эффективность этой терапии. Хорошая эффектив-
ность терапии была у пациентов с повышенной экспрессией 
miR-214-3p, miR-320d и miR-874-3p, а плохая — при повы-
шенной экспрессии miR-98-5p, miR-196b-5p и miR-454-3p. 
Это связано с различиями в путях влияния этих микроРНК 
на ключевые механизмы развития ДМО [62].

Приведенные данные о содержании микроРНК в СЖ 
при патологиях сетчатки указывают на перспективность 
исследования состава ВП в СЖ для диагностики прогноза и 
персонализированной терапии глазных болезней. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Несмотря на то, что СЖ и сетчатка непосредственно 

не соприкасаются, существует взаимосвязь между состоя-
нием сетчатки и метаболическими процессами в СЖ, что 
связано с общими путями регуляции. Состав СЖ часто в 
большей степени, чем состав крови, отражает локальные 
процессы в глазу, в том числе и в сетчатке. Особенно четко 
прослеживается взаимосвязь между уровнем некоторых 
метаболитов в СЖ и стадией патологического процесса 
в сетчатке, в то время как в крови такая зависимость от-
мечается далеко не всегда. В последние годы СЖ все чаще 
рассматривают в качестве материала для проведения так 
называемой жидкостной биопсии, которая позволяет ис-
следовать процессы, происходящие в органе, не прибегая к 
его повреждению. Неинвазивный способ забора СЖ также 
является преимуществом, а развитие технологий измерения 
содержания различных веществ в малом количестве мате-
риала способствует развитию и в дальнейшем внедрению 
в клиническую практику определения в СЖ биомаркеров 
различных глазных болезней.
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лительного стресса [53]. Снижение антиоксидантного по-
тенциала СЖ выявлено у пациентов с периферическими 
витреохориоретинальными дистрофиями и дистрофической 
отслойкой сетчатки [54].

У детей с семейной экссудативной витреоретинопа-
тией в СЖ увеличивается содержание эндотелина — олиго-
пептида, который помимо вазоконстрикторного действия 
участвует в регуляции гидродинамики глаза, в воспалитель-
ных и пролиферативных процессах [55]. 

Таким образом, при витреоретинальной патологии в 
СЖ изменяется интенсивность иммунных и свободноради-
кальных реакций, а также содержание белков, участвующих 
в регуляции воспалительных, пролиферативных и нейроде-
генеративных процессов.

Экспериментальные исследования по моделированию 
атрофии пигментного эпителия сетчатки и трансплантации 
клеток ретинального эпителия. В экспериментальных иссле-
дованиях по воспроизведению модели атрофии ретинального 
пигментного эпителия (РПЭ) у кроликов путем субретиналь-
ного введения физиологического раствора или бевацизумаба 
установлено, что при воспроизведении атрофии с помощью 
физиологического раствора, который оказывал грубое по-
вреждающее действие на сетчатку, содержание 2-МГ в СЖ 
увеличивалось и оставалось повышенным по крайней мере 
в течение месяца. В то же время при введении бевацизумаба, 
при котором не наблюдалось выраженной альтерации сетчат-
ки, активность 2-МГ нормализовывалась в течение недели. 
Таким образом, показано, что уровень 2-МГ в СЖ отражает 
степень повреждения сетчатки даже при очень небольшом 
по площади вмешательстве [56].

Исследование динамики содержания 2-МГ и эндо-
телина в СЖ кроликов после трансплантации в зону атро-
фии РПЭ индуцированных плюрипотентных стволовых 
клеток РПЭ (ИПСК-РПЭ) явилось первой работой, демон-
стрирующей возможность использования СЖ для оценки 
течения посттрансплантационного процесса в глазу при 
пересадках клеток и тканей [57]. Установлена корреляция 
между проявлениями ответной реакции на трансплантацию 
и уровнем активности 2-МГ и содержанием эндотелина в 
СЖ. Обострение процесса сопровождалось увеличением 
активности 2-МГ и снижением содержания эндотелина 
как в опытном, так и парном интактном глазу. Полученные 
результаты свидетельствуют о том, что исследование био-
регуляторов в СЖ может позволить проводить мониторинг 
локаль ных метаболических процессов после транспланта-
ции, что важно для проведения своевременной, обоснован-
ной и персонализированной медикаментозной коррекции 
посттрансплантационного процесса.

Патология сетчатки и содержание микроРНК в СЖ. 
Большой интерес в последние годы вызывает исследование 
содержимого внеклеточных пузырьков (ВП) в качестве до-
ступных маркеров различных патологических процессов. 
Обнаружение существования ВП привело к открытию 
нового механизма межклеточного взаимодействия. ВП об-
разуют практически все клетки для передачи межклеточных 
сигналов и эффекторных молекул через циркулирующие 
жидкости организма, что делает их очень перспективными 
для диаг ностики и терапии. В СЖ обнаружено большое 
содержание ВП и показано, что в СЖ в них содержится 
значительно больше уникальных микроРНК (331), чем в во-
дянистой влаге (231), и даже больше, чем в сыворотке крови 
(327) [58]. МикроРНК представляют собой некодирующие 
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