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В обзоре рассмотрена проблема первичной глаукомы как социально значимого многофакторного заболева-
ния. Обозначены основные причины, препятствующие своевременной диагностике и лечению больных глаукомой: 
«размытость границ», условность нормативов, недостаточно индивидуальный подход к лечению. Выделены 
основные факторы риска развития глаукомы, особое внимание уделено наследственной предрасположенности, 
отмечена роль «медицины будущего» в решении проблемы глаукомы. Описаны четыре основополагающих принципа: 
персонализация, предикция, превентивность и партисипативность (4П-медицина). Показано, что расширение 
научных представлений о ключевых факторах риска развития и прогрессирования глаукомы вместе с современ-
ным персонализированным и персонифицированным подходом позволят в дальнейшем разрабатывать точные 
индивидуальные стратегии профилактики и лечения данного заболевания.
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The review addresses the management of primary glaucoma as a socially significant multifactorial disease. The main 
reasons that impede the timely diagnosis and treatment of patients with glaucoma are indicated: blurring of boundaries, 
conventionality of standards, and lack of individualized approach to treatment. The main risk factors for the development 
of glaucoma are highlighted, with special attention to hereditary predisposition and the role of “medicine of the future” in 
managing glaucoma. Four fundamental principles are described: personalization, prediction, prevention and participative 
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Первичная глаукома — наиболее часто встре-

чающаяся причина развития необратимой слепоты 

во всем мире. Демографический рост и старение на-

селения вызывает увеличение заболеваемости. Число 

больных глаукомой по всему миру в настоящее время 

составляет около 65 млн человек, к 2020 г. может вы-

расти до 79,6 млн, а к 2040 г. — до 111,8 млн [1–3].

Глаукома известна около 150 лет, из них более 100 

лет ее ассоциировали с повышенным внутриглазным 

давлением (ВГД). Только в середине 70-х годов про-

шлого века наш соотечественник, А.П. Нестеров [4]

впервые дал определение глаукомы как многофак-

торного заболевания. В настоящее время первичная 

глаукома рассматривается как хроническое заболе-

вание с пороговым эффектом, которое представляет 

собой прогрессирующую оптическую нейропатию, 

характеризующуюся экскавацией диска зрительного 

нерва (ДЗН) и характерным сужением полей зрения.

Ключевыми аспектами в решении проблемы 

глаукомы на сегодняшний день являются: «размы-

тость границ», условность нормативов и недоста-

точно индивидуальные подходы в лечении. Иногда 

«размытость границ» измеряется месяцами и годами. 

Заболевание уже есть, но нет его манифестации. 

До сих пор у пациентов с впервые установленным 

диагнозом «глаукома» в 40–80 % случаев диагности-

руются продвинутые стадии [5].

Несмотря на возможности современных диа-

гностических приборов, критерии, определяющие 

диагноз, могут быть выявлены только тогда, ког-

да заболевание уже находится в своем развитии.

В настоящее время диагностическая ценность таких 

эталонных стандартов ранней диагностики глауко-

мы, как компьютерная периметрия и структурная 

визуализация сетчатки (ОКТ), недостаточна для 

выявления заболевания на доклинических стадиях. 

Так, чувствительность SAP-периметрии и FDT-

периметрии составляет в среднем 74–76 и 96 % 

соответственно. Однако столь высокие показатели 

обусловлены исследованиями больных с I–III ста-

диями глаукомы [6].

Фиксируемые с помощью ОКТ ранние струк-

турные изменения внутренних слоев сетчатки в 

макулярной области и толщины слоя нервных во-

локон сетчатки (СНВС) перипапиллярно также под-

тверждают уже имеющиеся грубые деструктивные 

изменения на морфологическом уровне, несмотря 

на, казалось бы, не менее высокую чувствительность 

этих параметров — 60 и 98 % соответственно [7, 8]. 

Специфичность выявляемых изменений перипа-

пиллярного СНВС с частотой 48 % определяется 

при уже имеющихся минимальных потерях в полях 

зрения и 84 % — при умеренных потерях в полях 

зрения, что, возможно, объясняется расчетом этого 

параметра на основании усредненных измерений 

на относительно большой площади [9]. По другим 

данным, истончение СНВС выявляется только 

у 53 % пациентов, имеющих дефекты поля зрения [10].

С появлением ОКТ-ангиографии в качестве 

критериев ранней диагностики стали рассматривать 

показатели кровотока сосудов сетчатки и хориоидеи 

в перипапиллярной и макулярной зонах [11]. Показа-

но, что уже на ранних стадиях глаукомного процесса 

наблюдается наиболее выраженное снижение плот-

ности капилляров в нижних отделах перипапилляр-

ной сетчатки и макулы, а также на уровне решетчатой 

мембраны склеры, предшествующее структурным 

(изменения в ДЗН) и функциональным (поле зрения) 

нарушениям [12–18]. Однако в других исследованиях 

не найдено достоверной корреляции между сниже-

нием кровотока в макулярной области и результатами 

периметрии, толщиной СНВС или толщиной сетчат-

ки по сегментам [19]. Периметрические индексы луч-

ше коррелируют с показателями перипапиллярного 

кровотока, чем с морфометрическими параметрами 

ДЗН и перипапиллярной сетчатки, что может ука-

зывать на вторичность изменений гемодинамики по 

отношению к структурным нарушениям [14].

Таким образом, выявленные с помощью со-

временных диагностических технологий, казалось 

бы, ранние глаукомные изменения в сетчатке и 

зрительном нерве являются результатом уже про-

изошедшей к этому времени гибели нейронов. 

Поэтому одна из наиболее трудных задач в решении 

проблемы глаукомы — ранняя и доклиническая

диагностика.

Условность нормативов. По современным 

представлениям глаукома рассматривается как ней-

attitude (P4 medicine). Advanced scientific understanding of the key risk factors for the development and progression of 
glaucoma, together with a modern personalized and personified approach will further develop precise individual strategies 
for the prevention and treatment of the disease.
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родегенеративное заболевание зрительного нерва, 

которое начинается с аксональной дисфункции, 

непрерывно прогрессирует и характеризуется ги-

белью ганглиозных клеток сетчатки, последующей 

потерей аксонов, повреждением зрительного нерва 

и возможной потерей поля зрения [20]. Обращает на 

себя внимание то, что здесь нет даже упоминания о 

ВГД. Практически ВГД рассматривается как фак-

тор риска. Диагноз «глаукома» звучит одинаково 

для всех больных, но протекает болезнь у каждого 

по-своему. Условность нормативов и несовершен-

ство диагностических исследований могут быть 

причинами как ненужного пожизненного лечения 

больных глаукомой, так и позднего выявления за-

болевания с уже состоявшейся необратимой потерей 

нервных волокон. В связи с этим необходимо не 

только стандартизировать подходы к лечению, но 

и индивидуально подходить к каждому больному.

Именно поэтому целью современного здраво-

охранения является индивидуальный подход к паци-

енту, доклиническое выявление заболевания и раз-

работка комплекса профилактических мер. В основе 

«медицины будущего» лежат четыре основополага-

ющих принципа: персонализация, предикция, пре-

вентивность и партисипативность (4П-медицина).

Персонализация — это индивидуальный подход 

к пациенту. Для этой цели используются новейшие 

научные разработки: тщательный анализ и разбор 

генетических и физиологических особенностей кон-

кретного человека. На основе генетического тести-

рования и сбора родительского (генеалогического) 

анализа отслеживаются биомаркеры, влияющие на 

развитие болезни. В рамках реализации этого прин-

ципа большое распространение получает создание 

генетического паспорта пациента.

Предикция — это выявление предрасположенно-

стей на основе такого паспорта и создание прогноза 

здоровья. Обладая знаниями об индивидуальных 

особенностях генома человека, можно выделить 

факторы риска и определить степень вероятности 

развития того или иного заболевания.

Превентивность — следующий этап после опре-

деления факторов риска. Его суть состоит либо в 

предотвращении, либо в снижении риска развития 

заболевания. Составленные на основе генетического 

анализа прогнозы позволяют разработать комплекс 

профилактических мер, а персонализированный под-

ход позволяет сделать его наиболее эффективным.

Партисипативность, или вовлеченность па-

циента в процесс лечения. Пациент должен быть 

мотивирован на участие в профилактике и лечении и 

принимать на себя ответственность за свое здоровье. 

Популяризация здорового образа жизни, инфор-

мированность о рисках и возможностях — именно 

это является основой для реализации данного прин-

ципа на практике.

Реализация принципов 4П-медицины возможна 

благодаря фундаментальным научным исследо-

ваниям и пониманию патогенеза заболевания на 

основании выявления функциональных, молеку-

лярных и клеточных изменений, которые позволяют 

оценить происходящие патологические процессы, 

определить степень риска развития заболевания 

и разработать комплекс профилактических мер. 

Создание многочисленных баз данных по молеку-

лярной биологии, биохимии, генетике позволит 

анализировать данные конкретных пациентов и 

разрабатывать точные индивидуальные стратегии 

профилактики и лечения.

В наибольшей степени данный подход касается 

многофакторных заболеваний, поскольку такие забо-

левания возникают при неблагоприятном сочетании 

ряда факторов: генетической предрасположенности 

и влиянии факторов «внешней среды» — вредных 

привычек, образа жизни и других. За генетическую 

предрасположенность чаще всего отвечают так 

называемые SNP (single nucleotide polymorphism — 

однонуклеотидные полиморфизмы, или замены, 

т. е. замена одной буквы в нити ДНК на другую). 

В случае наследственных заболеваний использует-

ся термин «мутация», а в случае многофакторных 

заболеваний — «полиморфизм». С молекулярной 

точки зрения это одно и то же: количественные и 

качественные изменения в структуре ДНК. Ос-

новные их различия состоят в частоте выявления 

и последствиях для организма. Внутри популяции 

определенная мутация встречается с частотой 

1–2 %, при этом они либо не совместимы с жизнью, 

либо обязательно приводят к развитию заболевания. 

Полиморфизмы же встречаются с частотой более 1–2 %, 

могут быть нейтральными (никак не воздействовать на 

организм), либо предрасполагать к заболеваниям при 

определенных условиях, либо, наоборот, в некоторой 

степени защищать от их развития [21]. Само наличие 

генетической предрасположенности к заболеванию 

не обязательно приведет к его развитию. Однако при 

наличии неблагоприятных факторов внешней среды 

человек с наследственной предрасположенностью 

имеет значительно большую вероятность заболеть, 

чем люди без предрасположенности.

Одним из таких заболеваний является и первич-

ная открытоугольная глаукома (ПОУГ). В структуре 

многофакторных заболеваний ПОУГ находится на 

одном из лидирующих мест. 

Хотя точные молекулярные механизмы глауко-

мы как многофакторного, генетически гетерогенного 

заболевания полностью не установлены, считается, 

что основными факторами риска его развития явля-

ются ВГД, наследственная предрасположенность, 

сосудистые нарушения и возраст [21–23].

По данным многих авторов, наследственная 

предрасположенность считается наиболее значимым 

фактором риска развития ПОУГ. Риск развития гла-

укомы у родственников I степени родства составляет 

от 9,2 до 22 %, в то время как у родственников негла-

укомных пациентов он составляет 2,3 % [21, 24, 25].
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Другой важный фактор риска развития глаукомы — 

сосудистые нарушения. Накоплено немало наблюде-

ний, подтверждающих важную роль гемодинамиче-

ских расстройств в развитии глаукомной оптической 

нейропатии (ГОН). Вопрос, первичны они или вто-

ричны, до сих пор остается спорным. Подтверждени-

ем того, что гемодинамические нарушения могут быть 

пусковым фактором развития глаукомы, сторонники 

сосудистой теории считают наличие нормотензивной 

глаукомы, а также частое прогрессирование ГОН на 

фоне нормализованного ВГД [26–30].

Локальные нарушения гемодинамики глаза в 

большей степени зависят от ауторегуляции сосу-

дистого тонуса, которая обеспечивает сохранение 

стабильного кровотока в ДЗН и сетчатке даже при 

значительных колебаниях артериального давления 

(АД) и ВГД [29, 30]. Основной причиной сосудистой 

дисрегуляции считается вазоспазм, приводящий 

к дефициту кровообращения в ДЗН, гипоксии и 

ишемии, увеличению чувствительности ганглиозных 

клеток сетчатки (ГКС), к росту ВГД и, как следствие, 

апоптозу ганглиозных клеток [28]. Благодаря ауторе-

гуляции глазного кровотока при начальной глаукоме 

в отдельных участках перипапиллярной сетчатки 

кровоток может быть даже усилен, однако по мере 

развития процесса он снижается [11].

Системными нарушениями, приводящими к 

развитию ГОН, считаются: нарушение системного 

кровотока (артериальная гипер- и гипотензия), пе-

риферическая и центральная вазоконстрикция (на-

пример, мигрень), изменение реологических свойств 

крови, стеноз сонной артерии, сердечная недостаточ-

ность, сахарный диабет, гипотиреоз, диэнцефальная 

патология, ночная гипотензия, вариабельность си-

столического АД в течение суток, а также семейный 

анамнез [27, 29]. Каждый из перечисленных факто-

ров в большей или меньшей степени может влиять 

на гемодинамику глаза.

В то же время изменения внутриглазного кро-

вотока могут быть и вторичными по отношению к 

изменению ВГД, которое, в свою очередь, вторично 

по отношению к патологии склеры. Сниженный 

глазной кровоток приводит, с одной стороны, к 

структурным изменениям в переднем отрезке глаза, 

которые через некоторое время ведут к увеличению 

ВГД, с другой стороны — к ишемии и гипоксии за-

дних отделов глаза, что может являться пусковым 

моментом развития апоптоза ГКС. Подтверждением 

взаимосвязи гемодинамических и структурных изме-

нений является факт повреждения макулы: именно в 

нижних отделах макулярной зоны страдают крупные 

ГКС [31]. Однако гемоциркуляторные изменения, 

приводящие к запуску апоптоза, также могут быть 

вторичными и обусловливаться воздействием дру-

гих факторов. Один из них — повышенное ВГД. 

При офтальмогипертензии происходит сдавление 

хориоидальных сосудов, падает градиент давления 

между внутриглазными артериями и венами, что 

приводит к снижению скоростных показателей хори-

оидального кровотока. Установлено, что ухудшение 

хориоидального кровотока сопровождается появле-

нием зон ишемии в макулярной области сетчатки и 

в непосредственной близости от зрительного нерва, 

которые при нормализации ВГД уменьшаются по 

площади или исчезают [32].

Можно также предположить, что ретинальные 

и хориоидальные сосуды реагируют на колебания 

ВГД, что указывает на опосредованный механизм 

вовлечения сосудов сетчатки и хориоидеи в пери-

папиллярной и макулярной зонах в развитие ГОН.

Таким образом, существующее на сегодняшний 

день представление об участии гемодинамических 

нарушений в патогенезе глаукомы и в развитии ГОН 

является доказанным, но весьма относительным. 

Неоспоримым является лишь факт взаимодействия 

соматической сосудистой патологии и нарушения 

кровообращения в глазу, что определяет течение 

ГОН [33–37].

Другой особенностью патогенеза ПОУГ явля-

ется дезорганизация соединительной ткани (СТ) 

глаза, в наибольшей степени затрагивающая колла-

геновые структуры и рассматриваемая как начальное 

звено глаукомного процесса [38–43]. Известно, что 

в основе структурных изменений СТ лежат наслед-

ственные нарушения синтеза коллагена [40, 44]. 

Показано, что при ПОУГ происходит специфическая 

структурная дезорганизация СТ склеры в местах, 

соответствующих наибольшему перераспределению 

коллагена I и III типа; это может являться проявле-

нием наследуемой патологии данных структурных 

белков [38, 39]. 

В настоящее время ассоциации полиморфных 

вариантов генов коллагена со специфическими де-

структивными изменениями в СТ глаза при ПОУГ 

изучены недостаточно. При этом каждый из наи-

более значимых факторов риска ПОУГ в той или 

иной мере отражает состояние СТ глаза — дисгенез 

переднего сегмента, близорукость, тонкая роговица. 

В основе ряда теорий патогенеза глаукомы (ретен-

ционная, биомеханическая, метаболическая и др.) 

лежат деструктивно-дистрофические изменения СТ 

глаза. Предполагается, что они могут быть ассоции-

рованы с мутациями в генах, участвующих в форми-

ровании компонентов экстрацеллюлярного матрикса 

[40]. В результате подобных мутаций в генах, кодиру-

ющих первичную структуру основных структурных 

белков (коллагена и эластина), а также регуляторов 

фибриллогенеза (фибуллин и др.), происходят такие 

изменения, как делеция, мутация, инсерция. В итоге 

в цепях коллагена и эластина формируются так на-

зываемые аномальные триммеры, которые не вы-

держивают должных механических нагрузок [41, 43].

На сегодняшний день актуальными являются 

исследования по поиску генетических факторов 

риска развития глаукомы. Как было указано выше, 

риск заболеть глаукомой у лиц с наследственной 
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предрасположенностью в целом в 10 раз выше, чем 

среднепопуляционный [21]. Установлено, что гены 

оптиневрина, миоцеллина и цитохрома играют не-

маловажную роль в патогенезе глаукомы [21, 45–47]. 

Однако гены системы фибриллярных белков и регу-

ляторных ферментов, непосредственно участвующие 

в специфических изменениях СТ глаза при глаукоме, 

до сих пор изучены недостаточно.

В то же время важно отметить, что генетическая 

предрасположенность к глаукоме может являться 

фактором, предопределяющим специфику не только 

молекулярно-генетических маркеров дезорганиза-

ции СТ на начальных стадиях ГОН, но также ранних 

морфофункциональных проявлений доклинической, 

так называемой пластической стадии функциональ-

ных изменений.

Согласно современным представлениям, на 

доклинических стадиях глаукомы происходит мед-

ленное развитие нейродегенеративных изменений, 

начинающееся с исчезновения дендритов и синап-

сов во внутреннем плексиформном слое, а также 

потери разветвленных терминалей аксонов ГКС и 

их синапсов на нейронах латерального коленчато-

го тела [48–50]. Поскольку изменения в структуре 

генов могут быть выявлены задолго до появления 

клинических симптомов заболевания, к которому у 

пациента есть генетическая предрасположенность, 

чрезвычайно актуальным является внедрение в 

клиническую практику эффективных и доступных 

методов ранней диагностики глаукомы, основанных 

на понимании клинических и молекулярно-генети-

ческих механизмов ее развития.

Таким образом, несмотря на возможности диа-

гностических технологий, критерии, определяющие 

диагноз ПОУГ, в настоящее время могут быть вы-

явлены в основном тогда, когда заболевание уже на-

ходится в своем развитии. В связи с этим возрастает 

теоретическая и практическая значимость индиви-

дуального подхода к пациенту, когда учитываются 

не только непосредственные локальные проявле-

ния заболевания, но и совокупность вариативных 

фенотипических признаков — как всего организма 

пациента, так и его отдельных тканей или клеток. 

Речь идет об индивидуальных генетических, эпиге-

нетических, транскриптомных, протеомных, мета-

боломных и метагеномных маркерах возникновения 

заболевания у каждого пациента [51–54].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
На сегодняшний день надежная доклиническая 

диагностика глаукомы и мониторинг ее прогресси-

рования все еще остаются нерешенной проблемой. 

Несовершенство диагностики является одной из 

причин позднего выявления заболевания с уже состо-

явшейся необратимой потерей зрительных функций. 

В клинической практике требуются специфичные и 

доступные маркеры скрытых стадий ГОН. Наиболь-

ший успех, на наш взгляд, представляют эпигенети-

ческие маркеры скрытых стадий глаукомы вместе с 

объективной оценкой параметров различных этапов 

гибели ГКС на основании структурной визуализации 

сетчатки, периметрических и электрофизиологиче-

ских исследований. Новые стратегии доклинической 

диагностики глаукомы с позиций современной пер-

сонифицированной медицины являются основой 

кардинального решения проблемы этого тяжелого 

заболевания.
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