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В настоящее время во всем мире наблюдается лавинообразный рост количества интравитреальных инъекций (ИВИ). Цели 
работы: 1) создать математическую модель глазного яблока и движения жидкости внутри глаза, приняв упрощенное строе
ние стекловидного тела (СТ) (без цистерн); 2) оценить время нахождения лекарственного вещества (ЛВ) в полости СТдо его 
полного вымывания в зависимости от места инъекции; 3) рассмотреть и оценить пути движения ЛВ в полости СТ; 4) оценить 
разницу в продолжительности нахождения ЛВ в полости СТ в зависимости от наличия или отсутствия полной отслойки СТ. 
Результаты. При введении ЛВ ближе к центру глазного яблока время нахождения ЛВ выше, чем при пристеночном введении. 
При полной задней отслойке СТ время нахождения ЛВ в глазу возрастает по сравнению с нормальным его расположением, что 
способствует пролонгации терапевтического эффекта ЛВ. Заключение. Исследование носит пилотный характер, многие па
раметры для расчетов являются ориентировочными, поэтому полученные результаты нельзя механически экстраполировать 
на реальную ситуацию из-за сложности процессов, происходящих в глазном яблоке человека при ИВИ.
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Intravitreal injections show an avalanche-like growth the world over. Purposes: 1) create a mathematical model of the eyeball and 
fluid movement inside the eye, assuming the simplified structure of the vitreous body (without tanks); 2) estimate the time span when the drug 
substance remains in the cavity of the vitreous body until it is completely washed out, depending on the injection site; 3) observe and evaluate 
the path of drug movement in the vitreous body cavity; 4) evaluate the variation of time when the drug is located in the vitreous body cavity, 
depending on the presence or absence of complete detachment of the vitreous body. Results. I f  the drug is injected closer to the center of the
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eyeball, the time when it is located in the vitreous is increased as compared to parietal injection. With full vitreous body detachment, the location 
time of the drug increases as compared to its normal location, which favorably affects the prolongation of the therapeutic effect. Conclusion. 
As this is a pilot study, many parameters are approximate, so the results obtained cannot be mechanically extrapolated to the live human eye 
subjected to intravitreal injections, due to the complexity of the processes occurring in eyeball.
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В настоящ ее время во всем  мире наблю дается л ави 
н о о б р азн ы й  р о ст  и н тр ави тр еал ьн ы х  и н ъ е к ц и й  (И В И ). 
Т ак , по д ан н ы м  M ed icare , в 2016 г. в С Ш А  вы п олн ен о  
более 5,9 м лн И ВИ . П редполагается, что в 2020 г. их число 
превы сило 10 м лн. Зак он ом ерн о  увеличивается и число 
лекарственны х препаратов, прим еняем ы х интравитреаль- 
но, растет число перспективны х направлений, в частности 
создание ком би н и рован н ы х  м едикам ентов и разработка 
препаратов длительного терапевтического действия.

В последние годы м ногие заболевания: возрастная м а
кулярная дегенерация (ВМ Д), диабетический макулярный 
отек (Д М О ), тром боз центральной  вены  сетчатки (Ц ВС) 
и ее ветвей, воспалительные заболевания глаза (увеиты) и 
некоторы е дегенеративны е заболевания сетчатки (ослож 
ненная м иопия вы сокой степени) — эф ф ективно лечатся 
препаратами, которы е доставляю тся прямо в стекловидное 
тело (СТ) глазного яблока.

Анатомия стекловидного тела. С Т  представляет собой 
бесцветную прозрачную  массу, напоминаю щ ую  по ко н си 
стенции ж еле [1]. СТ располагается позади хрусталика и 
цинновой связки и составляет большую часть содержимого 
глазного яблока (65 %), соприкасаясь снаружи с плоской 
частью цилиарного тела, а на всем остальном протяж ении — 
с сетчаткой; сзади СТ соприкасается с диском  зрительного 
нерва (ДЗН).

Средний вес СТ составляет около 4 г при общем весе глаз
ного яблока 7 г. В основном СТ имеет шарообразную форму и 
немного сплющено в сагиттальном направлении в зависимо
сти от общей формы глазного яблока. Н а передней поверхно
сти СТ имеется углубление соответственно месту прилегания 
к  нем у задней поверхности хрусталика. К рая углубления 
образуют низкий  вал и соединяю тся волокнистой связкой 
с капсулой хрусталика на протяж ении его экваториальной 
части. Между хрусталиком и СТ имеется капиллярная щель — 
захрусталиковое, или ретролентальное, пространство [2]. 
С вязь СТ с оболочками глаза является наиболее прочной 
кпереди от ora serratae, вдоль плоской части цилиарного тела. 
Эта зона назы вается основанием СТ. П ри задней отслойке 
СТ (ЗО СТ) оно увлекает за собой и цилиарны й эпителий.

В СТ топографически различаюттри зоны [3]: 1) позади — 
хрусталиковая часть (pars retro lenticularis); 2) цилиарная часть 
(pars ciliaris); 3) задняя часть (pars posterior).

П ри осторожной отсепаровке оболочек глаза обнаж ен
ное СТ не растекается, сохраняет свою форму даже при нало
ж ении на него груза. Это указывает на наличие собственной 
наруж ной оболочки СТ. Н еж ность структуры СТ создавала 
до сих пор ряд затруднений при его м икроскопическом  и з
учении: СТ, легко сморщ иваясь при ф иксации, значительно 
деформировалось, что искажало его истинную  структуру.

С оврем енны е при ж изн енны е методы исследования 
С Т (с п р и м ен е н и е м  ф азо в о к о н тр а с тн о го  м и к р о с к о п а ,
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ультрам икроскопа и электронного м икроскопа) позволили 
установить его ф ибриллярную  структуру. М еж ф ибрилляр
ные промежутки заполнены  ж идким, вязким, ам орфны м  со
держ имым. П ериф ерические уплотненны е слои СТ состоят 
из длинны х, очень тонких и неж ны х субм икроскопических 
прозрачны х ф ибрилл. В области основани я  С Т они р а с 
полож ены  более густо, что соответствует заднем у п огра
ничном у слою, и постепенно истончаю тся кзади. С переди 
СТ такж е уплотнено, что соответствует его переднему п о 
граничном у  слою  и ф орм ирует передню ю  пограничную  
мембрану. П оследняя сильно истончается в центре по н а 
правлению  к  хрусталику и сходит почти на нет к  заднему 
полю су линзы . С возрастом пограничны й слой все более 
уплотняется.

Н есколько назально от центральной оси глаза через СТ 
проходит так назы ваемы й клокетов канал, заклю чаю щ ий у 
эм бриона гиалоидную артерию. Клокетов канал начинается 
в виде расш ирения у Д ЗН . О кончание его располож ено н е 
много ближе к  носу от заднего полю са хрусталика. Канал 
лучше выражен у детей. Наличие его у взрослых оспаривается 
некоторы м и авторами. Однако появление экссудата на со
ске Д ЗН  при иридоциклите может быть объяснено только 
наличием  клокетова канала.

П о своей химической природе СТ представляет гидро
ф ильны й гель органического происхож дения, содержащий 
98—99 % воды.

С р азви ти ем  эл ек тр о н н о й  м и к р о ск о п и и  стало д о 
ступным детальное изучение строения передних и задних 
кортикальны х слоев СТ. W. Jongebloed, J. W orst [4] в 1987 г., 
а позднее и J. S tephen и соавт. [5] в 2013 г. вы яснили , что 
передние кортикальны е слои делятся н а  ретролентальную  
и зонулярную  части, границей между которы м и является 
связка W eiger, идущ ая от передних кортикальны х слоев СТ 
к  задней капсуле хрусталика [4—6]. П о данны м  некоторы х 
авторов, передние кортикальны е слои СТ, вы стилаю щ ие 
плоскую  часть цилиарного тела и заднюю поверхность хру
сталика, представляю т собой организованную  пленчатую  
м ногослойную  структуру, особенно плотно связанную  с 
задним и волокнам и ци нновой  связки  [7]. Этот ф акт сви 
детельствует о возм ож ном  участии СТ в акте акком одации.

К лю чевым моментом в изучении структуры СТ стали 
труды J. W orst, L. Los [8], которые вводили в изолированное 
СТ человека красители и впервые описали меш кообразны е 
полости, назвав их «цистернами». В зависимости от локали
зации ими были выделены ретроцилиарные, экваториальные 
и петалиформные (лепестковые) цистерны. В заднем полюсе 
глаза описаны  важные в ф ункциональном  отнош ении об
разования: премакулярная сумка и преоптическая цистерна. 
П рем акулярная сумка была впервые описана в 1975 г. как 
меш кообразная полость груш евидной ф ормы, находящ аяся 
в непосредственной близости от желтого пятна сетчатки.
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С в н е ш н е й  сторон ы  эти  о б р азо в ан и я  о круж ен ы  п л о т 
ны м  кольцом  кортикального кожуха, покры того снаружи 
гиалоидной мембраной.

З.А. М ахачевой [2] установлено, что переднюю стенку 
премакулярной сумки образует интравитреальная мембрана 
с м ногочисленны ми отверстиями, придаю щ ими ей вид сита. 
Задняя стенка образована тонкой пограничной мембраной, 
которая внутри покры та губчатым слоем, за исклю чением 
участка, соответствующего фовеальной зоне сетчатки. Губ
чатое вещество легко удаляется с поверхности задней стенки 
прем акулярной сумки при трансвитреальном подходе.

Наличие в СТ постоянного тока жидкости подтверждено 
результатами радиографических исследований: установлено 
передвижение в витреальных массах индифферентных красок 
или радионуклидных изотопов, введенных экстраокулярно. 
П родуцируем ая ци ли арны м  телом  ж идкость поступает в 
основание СТ, откуда движется по путям оттока кпереди — 
в переднюю камеру и кзади — в периваскулярные простран
ства зрительного нерва. В первом случае жидкость смеш ива
ется с камерной влагой и отводится вместе с нею, во втором 
из заднего отдела СТ, граничащего с оптической частью сет
чатки, жидкость оттекает по периваскулярным пространствам.

З н ан и е  о с о б ен н о стей  ц и р к у л я ц и и  в н у тр и гл азн о й  
ж идкости позволяет представить характер распределения 
лекарственны х веществ в полости глаза [1]. Это стало осо
бенно актуально в последнее время в связи с лавинообразным 
ростом И В И , в том числе из-за Д М О  у пациентов с сахарным 
диабетом. К ак  же распределяется лекарственное вещество 
(ЛВ) в полости глаза после введения в СТ? В какую область 
СТ лучш е делать инъекцию  для более длительного нахож де
ния ЛВ в глазу? К ак  быстро вымывается ЛВ?

Все эти вопросы побудили нас поставить перед собой 
следующие Ц Е Л И  исследования: 1) создать математическую 
модель глазного яблока и движ ения жидкости внутри глаза, 
приняв упрощ енное строение СТ (без цистерн); 2) оценить 
время нахож дения ЛВ в полости СТ до его полного вы м ы 
вания в зависимости от места инъекции; 3) рассмотреть и 
оценить пути движ ения ЛВ в полости СТ; 4) оценить р аз
ницу в продолжительности нахож дения ЛВ в полости СТ в 
зависимости от наличия или отсутствия полной отслойки СТ.

Математическое моделирование движения ЛВ в полости 
стекловидного тела. Для создания математической модели 
И В И  ЛВ в полость С Т бы ли п ри н яты  некоторы е д о п у 
щ ения (рис. 1):

— ЛВ распространяется в полости СТ равном ерно (без 
учета наличия цистерн из-за  их индивидуального располо
ж ения у каждого человека);

Наружная область Внутренняя область

Приток

Стекловидное тело 
Граница стекловидного 
тела, пористое тело

Область пульсации

Лекарство. Область с 
концентрацией в-ва 
более 1%

Отток

Рис. 1. Математическая модель глазного яблока: введение лекар
ственного вещества в стекловидное тело
Fig. 1 . Mathematical model of the eyeball: injection of the drug into the 
vitreous body

— полная ЗО С Т создает в заднем полюсе глаза полость, 
где ЛВ распространяется быстрее, чем в самом СТ (из-за н а 
личия цистерн в последнем);

— модель учитывает наличие клокетова канала — п ро
странства, по котором у ЛВ распространяется  с больш ей 
скоростью, чем в полости СТ;

— наличие незначительной пульсации глазного яблока 
в месте выхода из него четырех вортикозны х вен;

— образование внутриглазной ж идкости в зоне п ро 
екции цилиарного тела;

— вы ход  в н у т р и гл азн о й  ж и д к о сти  в о б ласти  угла 
передней кам еры  глаза, в области проекции  трабекулы  и 
ш леммова канала.

Рассматриваю тся два варианта введения ЛВ: присте
ночно и в центр СТ — и два варианта располож ения СТ: 
без изм енений (СТ занимает весь объем витреальной поло
сти) и при полной ЗО СТ. Т аким  образом, возмож ны  четыре 
варианта распространения ЛВ:

1) укол через плоскую часть цилиарного тела (pars plana) 
при норм альном  располож ении  С Т и введение ЛВ около 
места вкола (рис. 2);

2) укол через плоскую часть цилиарного тела при н ор 
м альном располож ении СТ и введение ЛВ ближе к  центру 
глазного яблока (рис. 3);

Рис. 2. Результаты расчета варианта 1 (объяснение в тексте) 
Fig. 2. Results of the calculation of option 1 (explanation in the text)

Рис. 3. Результаты расчета варианта 2 (объяснение в тексте) 
Fig. 3. Results of the calculation of option 2 (explanation in the text)
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3) укол через плоскую часть цилиарного тела при пол
ной ЗОСТ и введение ЛВ около места вкола (рис. 4);

4) укол через плоскую часть цилиарного тела при пол
ной ЗОСТ и введение ЛВ ближе к центру глазного яблока 
(рис. 5).

Рис. 4. Результаты расчета варианта 3 (объяснение в тексте) 
Fig. 4. Results of the calculation of option 3 (explanation in the text)

Рис. 5. Результаты расчета варианта 4 (объяснение в тексте) 
Fig. 5. Results of the calculation of option 4 (explanation in the text)

Математическая модель. Общий вид математической 
постановки задачи представляет собой двухфазную (фаза 
внутриглазной жидкости и фаза лекарства) трехмерную 
математическую модель гидродинамики, описывающую 
перемещение и взаимодействие жидкостей. Математическая 
модель учитывает тензор вязких напряжений, силу тяжести, 
условия оттока и притока жидкости, а также температурные 
особенности среды.

Данный способ математического моделирования 
хорошо зарекомендовал себя и подробно отображен во 
многих работах [9—13]. Эта математическая модель имеет 
множество упрощений по сравнению с реальным глазом — в 
частности, авторам не известны точные значения плотностей 
и вязкостей жидкостей, находящихся в глазу (в модельной 
задаче соответствуют параметрам воды). Поэтому не совсем 
корректно оценивать соответствие полученных результатов 
реальной клинической практике, где процесс нахождения 
ЛВ в глазном яблоке исчисляется неделями.

Авторам также не известны реальные скорости по
ступлений как ЛВ, так и внутриглазной жидкости (скорость 
поступления лекарства в модельной задаче равна 0,0001 
кг/с, скорость поступления жидкости различна в различные 
моменты времени, так как зависит от фазы пульсации, по
этому варьирует от 0,00005 до 0,0002 кг/с). Отток через зону 
трабекулы в данной задаче приближается к модели пористого 
тела, в которой авторам не известна реальная вязкостная и 
внутренняя сопротивляемость вещества.

По описанным выше причинам данная математическая 
модель претендует только на качественное описание резуль
татов, т. е. на соотношение времени нахождения вещества в 
задней камере глаза в различных рассматриваемых случаях. 
Количественные значения могут отличаться от реальных 
значений в несколько раз.

Постановка задачи и граничные условия. Учитывается 
давление, инициированное пульсацией кровяных сосудов 
на поверхности внутренней области, и задается температура 
тела. Для всей поверхности расчетной области, кроме при
тока и оттока, ставится условие непротекания. В области при
тока задается скорость поступления внутриглазной жидкости 
в расчетную область. В области оттока задается давление на 
выходе из расчетной области. На наружной поверхности 
расчетной области задается температура окружающей среды 
и условие непротекания.

В момент укола внутри расчетной области в точке вкола 
задается массовая скорость поступления ЛВ в течение всего 
процесса введения лекарства. После окончания процесса 
введения ЛВ место вкола не имеет каких-либо особенностей 
по отношению к остальным пространственным точкам рас
четной области.

Построение сетки. Для моделирования внутри рас
четной области строится трехмерная неравномерная ше
стигранная сетка, т. е. вся расчетная область разбивается на 
элементарные объемы, в каждом из которых на каждом шаге 
по времени производится численное решение системы урав
нений математической модели. Количество ячеек сетки для 
данной задачи составляет порядка 400 000. Шаг разбиения 
сетки подбирался с учетом условия Куранта.

Результаты численного моделирования и их обсуждение. 
Численное моделирование вышеописанных ситуаций по 
разработанной нами математической модели показало, что 
местоположение введения ЛВ, а также наличие/отсутствие 
отслоения СТ оказывает значительное влияние на время 
нахождения ЛВ в глазу.

Вариант 1. Укол через плоскую часть цилиарного тела 
(pars plana) при нормальном расположении СТ и введение ЛВ 
около места вкола: к 216-й секунде почти все ЛВ выведено из 
полости СТ; ЛВ глубоко в полость СТ не проходит, а омывает 
хрусталик и быстро переходит в переднюю камеру глаза; 
начиная с 10-й секунды эксперимента небольшая доля ЛВ 
перетекает из витреальной полости глаза в переднюю камеру.

Вариант 2. Укол через pars plana при нормальном распо
ложении СТ и введение ЛВ ближе к центру глазного яблока: 
к 293-й секунде почти все ЛВ выведено из полости СТ; ЛВ 
равномерно и симметрично движется по всему объему СТ; 
начиная с 10-й секунды эксперимента небольшая доля ЛВ 
перетекает из витреальной полости глаза в переднюю камеру.

Вариант 3. Укол через pars plana при полной ЗОСТ и 
введение ЛВ около места вкола: почти к 245-й секунде все 
ЛВ выведено из полости глазного яблока; ЛВ глубоко в по
лость СТ не проходит, но длительно находится в области за 
хрусталиком; начиная с 10-й секунды эксперимента неболь
шая доля ЛВ перетекает из витрельной полости в переднюю 
камеру глаза.
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Вариант 4. Укол через pars plana при полной ЗОСТ и 
введение ЛВ ближе к центру глазного яблока: даже к 652-й 
секунде эксперимента небольшое количество ЛВ продолжает 
находиться в полости глаза; ЛВ равномерно и симметрично 
движется по всему объему СТ; ЛВ начинает попадать из ви- 
трельной полости в переднюю камеру глаза только к 170-й се
кунде эксперимента. Общая доля ЛВ, попавшего в переднюю 
камеру, в несколько раз меньше, чем в предыдущих случаях.

ВЫВОДЫ
1. При введении ЛВ ближе к центру глазного яблока 

продолжительность его нахождения в СТ возрастает по 
сравнению с пристеночным введением ЛВ.

2. При полной ЗОСТ продолжительность нахождения 
ЛВ в глазу выше, чем при нормальном расположении СТ, что 
способствует пролонгации терапевтического эффекта ЛВ.

3. Результаты проведенного моделирования нельзя 
механически переносить на реальную ситуацию, связанную 
с ИВИ. Исследование носит пилотный характер, многие 
параметры для расчетов являются ориентировочными, на 
данном этапе не учитывался весь комплекс сложных про
цессов, происходящих в глазном яблоке человека при ИВИ.
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