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Национальный центр офтальмологии им. акад. Зарифы Алиевой, ул. Джавадхана, д. 32/15, 
Баку, AZ1114, Азербайджан

Цель исследования —  сравнительная оценка распространенности аномалий рефракции среди детского и подросткового 
населения в зависимости от проживания в поселениях различного типа. Материал и методы. Исследования проведены в Гянджа-
Газахском экономическом районе Азербайджана, где имеются поселения разного типа. Общая численность населения региона 
составляет 1240,8 тыс. человек, из которых 235,8 тыс. — дети до 15 лет, а 86,9 тыс. — подростки 15–19 лет. Все дети и 
подростки, включенные в выборку (2700 человек), обследованы врачами-офтальмологами в составе мобильной группы Нацио-
нального центра офтальмологии им. акад. Зарифы Алиевой. Результаты. Аномалии рефракции у детей в возрасте 5–9 лет в 
крупном городе (18,3 %) выявляются существенно чаще, чем в малых городах (12 %) и сельских поселениях (11 %). Эти типы по-
селений значительно отличались друг от друга и по распространенности аномалий рефракции среди детей в возрасте 10–14 лет 
(31, 18,1 и 13,7 %) и подростков в возрасте 15–19 лет (34,7, 15,7 и 13 %). Заключение. Распространенность аномалий рефракции 
у детей и подростков зависит от места их проживания, она больше в крупных городах, меньше — в сельских поселениях. Различие 
в распространенности аномалий рефракции между крупными городами, малыми городами и сельскими поселениями больше вы-
ражено у детей и подростков в старшей возрастной группе. Среди аномалий рефракции преобладает миопия в крупном городе и 
малых городах, гиперметропия встречается с близкой частотой во всех типах поселений.

Ключевые слова: аномалии рефракции; распространенность; дети и подростки; место проживания
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The prevalence of refractive anomalies among 
children and adolescents of Azerbaijan depending 
on the place of residence

Yazgul J. Abdieva
National Center of Ophthalmology named after acad. Zarifa Aliyeva, 32/15, Javadkhan St., Baku, AZ 1114, Azerbaijan
yazgula@yahoo.com

Purpose. A comparative assessment of the prevalence of refractive anomalies among children and adolescents depending on the place of 
their residence. Materials and methods. The research took place Ganja-Gazakh economic region that consists of different types of settlements. 
The total populations is 1,240.8 thousand, of which 235.8 thousand are children younger than 15 years and 86.9 thousand are teenagers 
aged 15–19 years. The children and adolescents included into the study were examined by ophthalmologists within a mobile group formed by 
Zarifa Aliyeva National Ophthalmological Center. Results. Refractive anomalies were identified at 18,3 ± 2,2; 12,0 ± 1,9 and 11,0 ± 1,8 % 
of children aged 5 to 9 occur much more frequently in the large city (18.3 %) than in small cities (12.0 %) and rural settlements (11.0 %). 
These settlement types also show a significant difference in the prevalence rate of refractive anomalies of older children (aged 10–14), resp. 
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Проблема исследований аномалий рефракции и их про-

грессирования остается актуальной и социально значимой 

в связи с большой распространенностью в общей структуре 

патологий органа зрения и причин слабовидения, а также в 

связи с тенденцией к росту частоты нарушений зрительных 

функций во многих странах [1–12].

Современные концепции развития аномалий реф-

ракции связывают рост этих патологий преимущественно 

с внешними факторами, такими как экологическое не-

благополучие, образ жизни, среда, в том числе увеличение 

зрительной нагрузки, усложнение школьных программ, 

широкое распространение доступных для детей гаджетов 

и т. д. Внешние факторы риска возникновения аномалий 

рефракции могут быть разной интенсивности в зависимости 

от типа поселений, которые отличаются друг от друга по 

экологическим, социально-экономическим, природно-

климатическим условиям. При этом выявление факторов 

риска, характерных особенностей, встречаемости анома-

лий рефракции в зависимости от типа поселений может 

быть использовано для организации офтальмологичес-

кой помощи.

ЦЕЛЬ работы — оценка в сравнительном аспекте рас-

пространенности аномалий рефракции среди детского и под-

росткового населения в зависимости от места проживания 

(типа поселения).

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследования проведены в Гянджа-Газахском 

экономическом районе Азербайджана, где имеются 

поселения разного типа: крупный город (Гянджа с на-

селением 328,4 тыс. человек); малые города района 

(Агстафа с населением 12 360 человек, Газах — 20 703, 

Товуз — 13 520, Шамкир — 37 760, Гедабек — 10 146,

Д а ш к е с а н  —  1 0  5 6 6 ,  С а м у х  —  8 9 3 3 ,  Г е к г е л ь  — 

17 262,  Геранбой — 6676,  Нафталан — 8869 че-

ловек) и сельские поселения (более 200, с численно-

стью населения в интервале от 300 до 3000 человек). 

О б щ а я  ч и с л е н н о с т ь  н а с е л е н и я  р е г и о н а  с о с т а в -

ляет 1240,8 тыс. человек, из которых дети до 15 лет

с о с т а в л я ю т  2 3 5 , 8  т ы с . ,  а  п о д р о с т к и  в  в о з р а с т е 

15–19 лет — 86,9 тыс.

Выборочная совокупность для офтальмологического 

обследования формировалась с учетом размера предельной 

ошибки (не более 5 %) для уровня распространенности 

аномалий рефракции в различных возрастных (5–9, 10–14, 

15–19 лет) и половых группах в различных типах поселений 

(крупный город, малые города и села), которую определяли 

по формуле: n = t2  p (100  p) : 2. В указанной формуле n — 

объем выборки в возрастно-половой и поселенческой группе 

(18 групп); t = 2; р — вероятная частота аномалии рефракции 

по предварительным наблюдениям,  — предельная ошибка.

Всего обследовано 2700 человек, в каждой группе 

было по 150 человек. Выборочная совокупность в крупном 

городе Гянджа формировалась механическим включением 

в исследование детей и подростков соответствующих воз-

растов и полов. В малых городах (10 городов) отобрано 

равное количество мальчиков и девочек (по 45). В каждом 

административном районе региона (всего 9) случайным 

отбором включали в выборку равное количество детей и 

подростков в соответствующих возрастно-половых группах 

(по 100 человек).

Все дети и подростки, включенные в выборку, обсле-

дованы офтальмологами Национального центра офтальмо-

логии им. акад. Зарифы Алиевой. Статистическая обработка 

материала проводилась методами анализа качественных 

признаков [13].

РЕЗУЛЬТАТЫ
У детей в возрасте 5–9 лет частота аномалий рефракции 

составляла в крупном городе 18,3 ± 2,2 %; малых городах — 

12,0 ± 1,9 % и сельских поселениях — 11,0 ± 1,8 %. В круп-

ном городе у детей аномалий рефракции выявлено значимо 

больше, чем в малых городах и сельских поселениях. Эти 

поселения друг от друга существенно отличались по распро-

страненности аномалий рефракции среди детей в возрасте 

10–14 лет (31,0 ± 2,7, 18,1 ± 2,2 и 13,7 ± 2,0 %) и подростков 

в возрасте 15–19 лет (34,7 ± 2,7, 15,7 ± 2,1 и 13,0 ± 1,9 %). 

Распространенность отдельных клинических форм аномалий 

рефракции среди детей и подростков в зависимости от типа 

поселений приведена в таблице.

Миопия у детей и подростков в возрастном периоде 

5–19 лет в крупном городе (18,4 ± 1,3 %; 95%-ный довери-

тельный интервал 15,8–21,0 %) встречалась в 2 раза чаще, 

чем в малых городах (9,1 ± 1,0 %; 95%-ный доверительный 

интервал 7,1–11,1 %), и более чем в 3 раза — в сельских по-

селениях (5,2 ± 0,7 %; 95%-ный доверительный интервал 

3,8–6,6 %).

Гиперметропия у детей и подростков выявлялась с 

близкой частотой в сравниваемых поселениях: 5,2 ± 0,7 % 

в крупном городе, 4,3 ± 0,7 % в малых городах, 5,3 ± 0,8 % в 

сельских поселениях.

Установлено, что частота астигматизма существенно 

выше у детей и подростков в крупном городе (7,7 ± 0,9 %; 

95%-ный доверительный интервал 5,9–9,5 %), чем в малых 

городах (4,1 ± 0,7 %; 95%-ный доверительный интервал 

2,7–5,5 %) и в сельских поселениях (2,6 ± 0,5 %; 95%-ный 

доверительный интервал 1,6–3,6 %). Анизометропия у детей 

и подростков также чаще выявлялась в крупном городе (9,1 ± 

(31.0; 18.1, and 13.7 %) and adolescents aged 15–19 (34.7; 15.7, and 13.0 %). Conclusions. The prevalence of refractive anomalies among 
children and adolescents depends on the subjects’ place of residence: it is higher in large cities and lower in villages. This difference is more 
pronounced at older ages (children of 10–14 and adolescents aged 15–19). In big cities and towns, the prevailing type of refractive anomaly 
is myopia. Hyperopia shows similar prevalence rates in all settlement types.

Keywords: refractive anomalies; prevalence; children and adolescents; place of residence
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1,0 %; 95%-ный доверительный интервал 7,1–11,1 %), чем в 

малых городах (5,8 ± 0,8 %; 95%-ный доверительный интер-

вал 4,2–7,4 %) и сельских поселениях (3,8 ± 0,6 %; 95%-ный 

доверительный интервал 2,6–5,0 %).

Сравнение частоты отдельных форм аномалий рефрак-

ции у детей в возрасте 5–9 лет показало, что все клинические 

формы чаще встречаются в крупном городе (7,7 ± 1,5 % мио-

пия, 7,7 ± 1,5 % гиперметропия, 5,3 ± 1,3 % астигматизм, 6,0 

± 1,4 % анизометрия). При этом существенное различие с ма-

лыми городами и сельскими поселениями подтверждается по 

частоте миопии (3,7 ± 1,1 и 2,7 ± 0,9 %) и астигматизма (1,3 ± 

0,6 и 0,7 ± 0,5 %). По распространенности анизометропии 

у детей 5–9 лет крупные города существенно отличаются 

от сельских поселений (3,0 ± 1,0 %). Сравнение частоты 

гиперметропии у детей в возрасте 5–9 лет в крупном городе 

(7,7 ± 1,5 %), малых городах (6,3 ± 1,4 %) и сельских посе-

лениях (6,7 ± 1,4 %) подтверждает справедливость нулевой 

гипотезы (р ˃ 0,05).

В возрасте 10–14 лет миопия у детей выявлялась во 

всех сравниваемых поселениях чаще, чем у детей в возрасте 

5–9 лет.

Частота миопии у детей в этом возрасте в крупном городе 

(21,3 ± 2,4 %; 95%-ный доверительный интервал 16,5–26,1 %) 

была 1,8 раза выше, чем в малых городах (11,7 ± 1,9 %; 

95%-ный доверительный интервал 7,9–15,5 %). По частоте 

миопии среди детей в возрасте 10–14 лет существенность 

различия подтверждается и при сравнении малых городов 

(11,7 ± 1,9 %) и сельских поселений (6,0 ± 1,9 %).  В возрасте 

10–14 лет частота гиперметропии не отличалась от таковой в 

возрастной группе 5–9 лет и была сходной в крупном городе 

(4,7 ± 1,2 %), малых городах (2,3 ± 0,9 %) и сельских посе-

лениях (5,0 ± 1,3 %).

Распространенность астигматизма среди де-

тей в возрасте 10–14 лет существенно не отличалась 

от таковой в возрасте 5–9 лет, составляя 6,0 ± 1,4 %

в крупном городе, 3,0 ± 1,0 % в малых городах и  1,7 ± 0,7 % 

в сельских поселениях. При этом различие между при-

веденными показателями было существенное: в крупном 

городе астигматизм наблюдался более чем в 3 раза чаще, чем 

в сельских поселениях.

Возрастное повышение уровня анизометропии у детей 

в возрасте 10–14 лет по сравнению с детьми в возрасте 5–9 

лет было существенно во всех сравниваемых поселениях. 

В крупном городе анизометропия выявлена у 11,7 ± 1,8 % 

детей в возрасте 10–14 лет, ее частота оказалась в 2 раза 

выше, чем в возрасте 5–9 лет. Частота анизометропии у 

детей в возрасте 10–14 лет в крупном городе (11,7 ± 1,8 %) и 

малых городах (8,0 ± 1,6 %), а также в малых городах и сель-

Таблица. Распространенность аномалий рефракции среди детского населения в зависимости от типа поселений

Table. Prevalence of refraction anomalies in children depending on the type of settlement

Возраст,

годы

Age, years

Аномалии рефракции

Refraction anomalies

Крупный город (Гянджа)

Big city (Gjandzha)

Малые города 

Small towns

Сельские поселения

Rural settlements

n % n % n %

5–9 Миопия 

Myopia

23 7,7 ± 1,5● 11 3,7 ± 1,1 8 2,7 ± 0,9

Гиперметропия 

Hyperopia

23 7,7 ± 1,5 19 6,3 ± 1,4 20 6,7 ± 1,4

Астигматизм 

Astigmatism

16 5,3 ± 1,3● 4 1,3 ± 0,6 2 0,7 ± 0,5

Анизометропия 

Anisometropia 

18 6,0 ± 1,4● 12 4,0 ± 1,1 9 3,0 ± 1,0

10–14 Миопия 

Myopia

64 21,3 ± 2,4●▲ 35 11,7 ± 1,9●▲ 18 6,0 ± 1,4▲

Гиперметропия 

Hyperopia

14 4,7 ± 1,2 7 2,3 ± 0,9 15 5,0 ± 1,3

Астигматизм 

Astigmatism

18 6,0 ± 1,4● 9 3,0 ± 1,0 5 1,7 ± 0,7

Анизометропия 

Anisometropia

35 11,7 ± 1,8●▲ 24 8,0 ± 1,6▲ 16 5,3 ± 1,3

15–19 Миопия 

Myopia

79 26,3 ± 2,5●▲ 36 12,0 ± 1,9●▲ 21 7,0 ± 1,5▲

Гиперметропия 

Hyperopia

10 3,3 ± 1,0 13 4,3 ± 1,2 13 4,3 ± 1,2

Астигматизм 

Astigmatism

35 11,7 ± 1,9●▲ 24 8,0 ± 1,6▲ 16 5,3 ± 1,3▲

Анизометропия 

Anisometropia

29 9,7 ± 1,7● 26 5,3 ± 1,3 9 3,0 ± 1,0

5–19 Миопия 

Myopia

166 18,4 ± 1,3● 82 9,1 ± 1,0● 47 5,2 ± 0,7

Гиперметропия 

Hyperopia 

47 5,2 ± 0,7 39 4,3 ± 0,7 48 5,3 ± 0,8

Астигматизм 

Astigmatism 

69 7,7 ± 0,9● 37 4,1 ± 0,7 23 2,6 ± 0,5

Анизометропия 

Anisometropia

82 9,1 ± 1,0● 52 5,8 ± 0,8● 34 3,8 ± 0,6

Примечание. ● — р < 0,05 по сравнению с сельской группой; ▲ — р < 0,05 по сравнению с возрастной группой 5–9 лет.

Note. ● — р < 0.05 compared to rural group; ▲— р < 0.05 compared to age group 5–9 years.
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ских поселениях (5,3 ± 1,3 %) существенно не различалась. 

В крупном городе частота анизометропии была существенно 

выше, чем в сельских поселениях (р < 0,01).

У подростков в возрасте 15–19 лет миопия отмечалась 

существенно чаще, чем у детей в возрасте 5–9 и 10–14 лет, ее 

частота составляла 26,3 ± 2,5 % в крупном городе, 12,0 ± 1,9 % 

в малых городах и  7,0 ± 1,5 % в сельских поселениях. Раз-

личие этих показателей при парном сравнении было суще-

ственно (р < 0,05). В крупном городе у подростков миопия 

встречалась в 2 раза чаще, чем в малых городах. В свою 

очередь частота миопии у подростков в малых городах в 

1,7 раза больше, чем в сельских поселениях.

Гиперметропия у подростков выявлялась сравнительно 

реже, и ее частота в крупном городе (3,3 ± 1,0 %), в малых 

городах (4,3 ± 1,2 %) и сельских поселениях (4,3 ± 1,2 %) 

существенно не различалась (р ˃ 0,05). Среди подростков 

астигматизм более распространен, чем у детей в возрасте 

5–9 и 10–14 лет. Частота астигматизма существенно выше в 

крупном городе (11,7 ± 1,9 %), чем в малых городах и сель-

ских поселениях (5,3 ± 1,3 %). По величине этого показателя 

группы подростков в малых городах и сельских поселениях 

существенно не различались (р ˃ 0,05).

Распространенность анизометропии у подростков и де-

тей заметно не различалась, она составляла 9,7 ± 1,7 % у под-

ростков в крупном городе, что существенно выше, чем в малых 

городах (5,3 ± 1,3 %) и сельских поселениях (3,0 ± 1,0 %). Та-

ким образом, распространенность аномалий рефракции и ее 

отдельных клинических форм у детей и подростков в разных 

типах поселений характеризуется определенными особен-

ностями.

ОБСУЖДЕНИЕ
По данным литературных источников, аномалии рефрак-

ции широко распространены среди детей и подростков [1–12]. 

В России частота близорукости среди учеников первого класса 

в среднем составляет 2,4 %, среди учеников пятых классов — 

19,7 %, среди учеников одиннадцатых классов — 38,6 %. 

У детей, обучающихся в гимназиях и лицеях, распростра-

ненность миопии во всех возрастных группах еще выше. В 

одиннадцатых классах гимназий и лицеев близоруких детей 

50,7 %, в то время как в «обычных» школах — 30,9 % [8]. 

Иранские ученые при обследовании лиц в возрасте 8–24 

лет (средний возраст — 16,34 года) в 39 % случаях выявили 

аномалии рефракции [9]. Среди школьников в возрасте 

7–15 лет этот показатель колебался в интервале 4,2–7,9 % [5]. 

В Гянджа-Газахском экономическом районе Азербайджана 

у детей и подростков в возрасте 5–19 лет распространен-

ность аномалий рефракции в поселениях разного типа 

колебалась в интервале от 11,0 ± 1,8 до 34,7 ± 2,7 %. Оче-

видно, распространенность аномалий рефракции у детей и 

подростков в регионе Азербайджана близка к таковой в 

регионах Ирана.

При этом отмечаются различия в распространенности 

отдельных клинических форм аномалий рефракции. В Иране 

у лиц в возрасте 8–24 лет на первом месте по распространен-

ности находится астигматизм (31 %), последующие места 

занимают анизометропия (19 %), гиперметропия (13,29 %) 

и миопия (12,65 %) [9]. В городе Баку у детей и подрост-

ков в возрасте 5–19 лет миопия выявлена в 10,0 ± 0,9 %, 

гиперметропия — в 3,5 ± 0,5 %, астигматизм — в 3,5 ± 0,8 % 

случаев. По результатам проведенного исследования в городе 

Гянджа частота миопии, гиперметропии и астигматизма у детей 

и подростков была значимо выше (соответственно 18,4 ± 1,3; 

5,2 ± 0,7 и 7,7 ± 0,9 %). В малых городах и сельских поселе-

ниях аномалии рефракции выявлялись существенно реже. 

Все клинические формы аномалий рефракции менее рас-

пространены у детей и подростков в сельских поселениях. 

Миопия и анизометропия значимо чаще выявлялись у детей 

и подростков в малых городах, чем в сельских поселениях. В 

крупных городах распространенность миопии, астигматизма и 

анизометропии у детей и подростков была существенно выше, 

чем в малых городах и сельских поселениях. Зависимость рас-

пространенности аномалий рефракции у детей и подростков 

от типов поселений должна учитываться при их первичной 

профилактике.

ВЫВОДЫ
1. Распространенность аномалий рефракции у детей и 

подростков зависит в немалой степени от среды обитания, 

этот показатель выше в крупных городах, ниже в сельских 

поселениях.

2. Различие распространенности аномалий рефракции 

в крупных городах, малых городах и сельских поселениях 

более выражено в старших возрастах: 18,3 ± 2,2, 12,0 ± 1,9 

и 11,0 ± 1,8 % в возрасте  5–9 лет; 34,7 ± 2,74, 15,7 ± 2,1 и 

13,0 ± 1,9 % в возрасте 15–19 лет.

3. Среди клинических форм аномалий рефракции по 

распространенности преобладает миопия в крупном городе 

и в малых городах, гиперметропия встречается со сходной 

частотой во всех типах  поселений.
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Visual prognosis based staging for retinal 
capillary hemangioma
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Purpose. To analyze the literature to determine the visual prognosis of eyes affected by retinal angiomatosis of Von-Hippel Lindau 
disease (VHL). Study Type. Retrospective literature analysis. Methods. Medline and PubMed searches were performed for publications on 
retinal capillary hemangioma (CRH). Data was collected on patient age of presentation, CRH laterality, location, treatment, and progres-
sion. Statistical analyses using Pearson Chi-Square test, likelihood ratio, and Fischer’s exact tests were performed for the effect of these 
characteristics on visual acuity outcomes. Results. Vision outcomes need to be based on current technology to be clinically relevant. Therefore, 
only significant publications from 1960 to 2019 were included. Of these, 5 clinical case series included, a total of 427 cases. Of these 69.4 % 
(58–94.1 %) cases were unilateral CRH, 30.6 % (5.9–42 %) were bilateral, 18.1 % (10.9–23.5 %) were juxtapapillary in location. Major 
factors affecting visual acuity were age at onset (p = 0.03), location (p < 0.0001) and multifocality (p = 0.0005). Of interest, CRH-related 
vision loss was independent of the presence of VHL disease (p = 0.157). Conclusion. In this study, age at onset, location, multifocality of CRH 
were the most important predictors of vision loss, which were used to create a vision-outcome based classification system. This information 
can be used to counsel patients and for informed consent.
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Êëàññèôèêàöèÿ êàïèëëÿðíîé ãåìàíãèîìû ñåò÷àòêè 
íà îñíîâå âèçóàëüíîãî ïðîãíîçà

Ãàóðàâ Ãàðã, Ïîëü Ò. Ôèíãåð
Нью-Йоркский глазной онкологический центр, 115, 61-я Ист-стрит, Нью-Йорк, 10065, США

Цель — провести анализ данных литературы для определения зрительного прогноза при ретинальном ангиоматозе (бо-
лезни Гиппеля — Линдау). Тип исследования: ретроспективный анализ литературы. Методы. Проанализирована литература, 
посвященная капиллярной гемангиоме сетчатки (КГС), в базах Medline и Pubmed. Собирались данные, касающиеся возраста 
обращения пациента к врачу, латеральности КГС, локализации, лечения и прогрессирования заболевания. В статистическом 
анализе для оценки влияния этих параметров на остроту зрения использовался критерий согласия Пирсона Хи-квадрат, 
критерий отношения правдоподобия и точный тест Фишера. Результаты. Клинически релевантная оценка результирующей 
остроты зрения должна основываться на тех исследованиях, в которых применялась современная технология. Соответствен-
но, мы учитывали только значимые публикации за период с 1960 по 2019 г. Из этих публикаций было выделено 5 клинических 
серий общей численностью в 427 случаев. 69,4 % (58–94,1 %) случаев приходилось на одностороннюю КГС, 30,6 % (5,9–42 %) 
на двустороннюю, 18,1% (10,9–23,5 %) КГС имели юкстапапиллярную локализацию. Основными факторами, влияющими 
на остроту зрения, являлись возраст, в котором наступила болезнь (p = 0,03), локализация (p < 0,0001) и мультифокаль-
ность (p = 0,0005). Интересно, что потеря зрения, связанная с КГС, не зависела от наличия болезни Гиппеля — Линдау 
(p = 0.157). Заключение. Самыми значимыми предикторами потери зрения при КГС являются возраст начала заболевания, 
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Von Hippel — Lindau (VHL) disease has been found to 

be a progressive, familial, autosomal dominant, multi-systemic 

phacomatosis with retinal capillary hemangioblastoma (CRH) as 

the most common manifestation [1]. CRH are benign, well-cir-

cumscribed, vascular and progressive neoplasm arising from inner, 

mid-peripheral retina [2, 3]. These tumors are sporadic or found 

in association with systemic manifestations . Sporadic CRH are 

indistinguishable from those associated with VHL [4]. However, 

CRH associated with VHL tends to occur at an earlier age and is 

more likely to be multifocal [5]. They can remain stable without 

leakage, regress spontaneously, grow, induce high-flow state reti-

nal angiopathy with exudation of vascular components [3, 6, 7].

CRH have been found to be unilateral or bilateral; solitary or 

multifocal; stable or progressive with new lesions appearing over 

time. While 46 % of solitary CRH without systemic disease have 

been associated with VHL, 100 % of multifocal CRH patients had 

VHL disease [8]. 

Various modalities have been used to treat CRH. Treat-

ments typically included observation, laser, cryotherapy for 

CRH < 5 millimeters (mm) base whereas plaque brachytherapy 

and vitreoretinal surgery for larger CRHs and their complications. 

With the advancement in knowledge about VHL protein and its 

relationship with vascular endothelial growth factor (VEGF), cur-

rent research has focused on pharmaceutical intravitreal therapy.

Close ocular surveillance and thus early CRH detection have 

led to earlier intervention and a better prognosis for eye and vision 

retention. Similarly, close VHL-related systemic surveillance has 

led to earlier treatment and life preservation [9]. The average life 

span of VHL patients is 40 to 50 years [10]. 

METHODS
No identifiable patient records were used in this study. 

Therefore, the internal review board of the New York Eye Can-

cer Center did not require submission. The Health Insurance 

Portability and Privacy Act and the Declaration of Helsinki were 

not relevant.

Literature Search
A review of the literature was performed using Medline and 

PubMed databases. Keywords included: visual function, vision, 

visual acuity, visual prognosis, ocular angiomatosis, retinal an-

giomas, retinal capillary hemangioma, RCH, CRH, Von-Hippel 

Lindau disease, vision, visual acuity, outcomes, complications 

and retinal angiomatosis in VHL patients. For this, study selection 

criteria included: longitudinal studies, those including visual acuity 

as well as an association between visual acuity and CRH. We also 

looked for data on the relationship with VHL and its long-term 

outcomes, including the effect on the prognosis for vision.  Though 

10 publications contained the aforementioned data, we chose 

5 major studies containing 427 patients to collect and analyze visual 

acuity outcome results for comparison and statistical significance 

[10–14]. These 5 studies contained the foundational data for our 

vision-prognosis-based staging classification for CRH (Table 1).

Statistical analyses were performed utilizing the Pearson 

Chi-Square test, likelihood ratio, Fischer’s exact test and linear 

regression by linear association tests to prove the statistical signifi-

cance of age at onset, location, laterality, gender, multifocality 

on visual outcomes (SPSS Statistics 20 software, New York City, 

New York, United States).

METHODS OF TREATMENT
Each institution used them as monotherapy, synergistically 

with others, sequentially or in combination as needed for local 

tumor control. In this study, we presumed the best possible care 

from each eye tumor specialist and thus, did not analyze the rela-

tive efficacy of each treatment. 

Observation. Observation as treatment is typically used 

for peripheral CRH smaller than 0.5 mm or juxtapapillary CRH 

without any signs of progression, exudation or loss of visual func-

tion [15]. The risks of treatment are weighed against the risks of 

tumor-related vision loss. Observation is more preferred in juxta-

papillary tumors, which are slightly more stable than extrapapillary 

CRH, 86 % and 81 % respectively [16]. 

Laser Photocoagulation. Laser photocoagulation is 

typically used for 1.5 to 4.5 mm thick CRH [16]. Success rates 

of 91–100 % have been reported [17–19]. Dr. Finger suggests 

photo-coagulation of the feeder vessels to scar, then the posterior 

180 degrees are demarcated. Lastly, if the tumor vascular pattern 

persists, direct tumor laser can close any residual blood vessels 

[15]. A. Singh et al. noted peripheral CRH does better than 

Juxtapapillary CRH with laser treatment with a success rate of 

74 % [16]. 

Cryotherapy. Cryotherapy is used when CRH are larger 

than 3 mm and have significant sub-retinal fluid making laser 

photocoagulation difficult or impossible. CRH In general, double 

freeze thaw cryotherapy is employed to cover the tumor as viewed 

by indirect ophthalmoscopy [20]. A. Singh, et al. noted 74 % of 

success rate with cryotherapy of less than 3.75 mm base CRH [16]. 

Radiation Therapy. Radiation therapy plaque and proton 

beam have been used for CRH [4]. Ocular morbidity and vision 

outcomes have been dependent on tumor location, the radiation 

dose and thus the incidence of radiation retinopathy and optic 

neuropathy. Siebel et al. noted that there were successful ana-

tomical outcomes after proton beam radiation whereas there was 

a significant drop in vision from 20/100 to 20/125 (p = 0.071) [21]. 

K. Kreusel, et al. published their experience with ruthenium-106 

plaque brachytherapy in 24 patients showing a slight improvement 

from 20/60 ± 20/60 to 20/50 ± 20/40 post-treatment [22]. 

Anti-Vascular Endothelial Growth Factor therapy. Anti-VEGF 

treatment has been used to treat CRH with exudation [23]. In VHL, 

chromosome 3p25-26 is affected by germline mutations leading 

to inactivation of VHL protein [6, 24]. VHL protein is needed for 

normal retina vessels and ocular structures. In its absence or deficit, 

VEGF levels increase [25]. Drugs like bevacizumab, ranibizumab, 

and aflibercept are now commonly used for reducing VEGF produc-

локализация и мультифокальность. Эти факторы и были использованы для создания классификации, основанной на визу-
альном исходе. Данная информация может быть использована при консультировании пациентов и оформлении информи-
рованного согласия. 

Ключевые слова: острота зрения; капилляр; сетчатка; зрение; прогноз; болезнь Гиппеля — Линдау
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tion, thereby reducing the formation of new vessels and exudation 

[26–28]. W. Wong, et al. published a case series of 5 patients show-

ing the outcomes of intravitreal ranibizumab therapy for CRH [29]. 

With their results, they concluded that intravitreal ranibizumab as 

monotherapy at a 4 weekly interval had minimal beneficial effects 

on VHL-related CRH and needs to be used in combination with 

other modality of treatment. Though it can be efficacious in case of 

small CRH with minimal exudation [29]. 

Other Laser-Based Treatments. Photodynamic Therapy 

(PDT) and Transpupillary thermotherapy (TTT) have been tried 

[30, 31]. U. Schmidt-Erfurth, et al have concluded a drop in visual 

acuity from 20/40–20/500 pretreatment to 20/50–20/2000 after 

treatment with PDT. They are not commonly used widely due to 

their lack of efficacy [32]. 

Summary. While each center employed what they considered 

the “best possible treatment” for each CRH. This study examines 

the published results from the literature to classify risk factors for 

vision loss related to CRH and their treatment.

RESULTS
In this review, the choice of CRH treatment modality 

depended on the size, amount of exudation, retinal detachment 

as well as the tumor's proximity to optic disc and fovea. Though 

treatment can prevent vision loss, and 67 % of patients retain better 

than 20/200 vision, despite treatment 33 % become legally blind 

in the affected eye.

Our search revealed 5 studies that met our inclusion criteria 

(Table 1). Thus, we were able to study the visual acuity results of 

427 treated patients. Of this 32 % had VHL and rest had spontane-

ous or new mutations. There was no sexual predilection for CRH 

(p = 0.47) in that 48.2 % (n = 206) were males, 51.8 % (n = 221) 

females with a mean follow up of 6.8 years.

There was no significant patient-age difference among the 

studies (p = 0.929). Overall, there were 69.4 % (58–94.1 %) unila-

teral CRH, 30.6 % (5.9–42 %) bilateral and 18.1 % (10.9–23.5 %)

juxtapapillary tumors. Tumor-related vision loss was noted at 

presentation in 38.6 % (n = 165/427) of patients. Censoring vi-

sion loss related to mortality; CRH-related vision loss was found 

independent of the presence of VHL disease (p = 0.157). 

Age at onset. Both K.-M. Kreusel, et al. and H. Dollfus, et al. 

found that younger age of onset is associated with poor visual prog-

nosis. K.-M. Kreusel, et al. noted an average of vision  20/1000 

in the younger age of manifestation (p = 0.03) and H. Dollfus, et 

al. defined 15–25 years as a critical age group [13, 33]. Webster et 

al. also concluded that patients presenting with symptoms were 

younger (p = 0.02) [11].

CRH location. According to B. Toy, et al., using ETDRS 

noted that there was a loss of 7.6 ± 1.2 letters from baseline visual 

Table 1. Visual function associated with retinal capillary hemangioma
Таблица 1. Нарушения зрения, ассоциированные с капиллярной гемангиомой сетчатки (КГС)

Parameters
Показатели

A. Webster, 
et al. [11]a 

M. Niemelä, 
et al. [10] 

C. McCabe, 
et al. [12] 

K.-M. Kreusel, 
et al. [13] 

B. Toy, 
et al. [14] 

Mean

Sample size
Количество пациентов

17 36 68 (72 eyes) 57 249 85.4

Age, years
Возраст, лет

30.9 40 36 20.3 33.3 32.1

Male: Female 
Муж.: Жен.

1:2.4 1:2.6 1:0.9 N/A 1:1 1:1.07

Bilaterally
Билатерально

N/A 16.7 % (6) 5.9 % (4) 42 % (24) 33 % (82/249) 30.7 %b

VHL disease
Болезнь ГЛ 

N/A 30.0 % (11) 33.9 %
23 (27 eyes)

100 % (57) 100 % 32.0 %

Mean Follow up, years
Средний срок наблюдения, лет

8.7 5 5.4 7.3 7.7 6.8

Visually symptomatic at presentation 
among VHL patients
Зрительная симптоматика у 
пациентов с ГЛ

N/A 45.4 % (5/11) 74.1 % 
(20/27 eyes)

63.0 % (36/57) 16.1 % 
(80/498 eyes)

49.7 %

Visually symptomatic at presentation 
among non-VHL patients
Зрительная симптоматика у 
пациентов без ГЛ

41.1 % (7/17) 68.0 % (17/25) 88.9 % 
(40/45 eyes)

N/A N/A 49.5 %

Vision worsening during follow-up
Снижение зрения в период 
наблюдения

64.7 % (11/17) 30.6 % (11/36) 37.5 % 
(27/72 eyes)

63 % (36/57) 41.8 % 
(208/498)

47.5 %

Juxtapapillary angioma
Юкстапапиллярная ангиома

23.5 % (4/17) N/M 100 % (72 eyes) 10.9 % 
(11/105 eyes)

20 % 
(100/498 eyes)

18.1 % c

Vision ( 20/200) at the end of follow up
Зрение ( 20/200) в конце 
наблюдения

64.7 % (11/17) 16.7 % (6/36) 25.0 % 
(18/72 eyes)

25.7 % 
(27 eyes of 

21 patients)

N/M 33.0 %

Painful blind eye 
Слепой болящий глаз

11.8 % (2/17) 5.6 % (2/36) 4.4 % (3/68) 5.3 % (3/57) 5.6 % (14/249) 6.5 %

Note. N/A — data not applicable, N/M — Data not mentioned, VHL — Von-Hippel Lindau disease, a — A. Webster, et al. [11] were based on the 
unilateral sporadic CRH tumor with no VHL disease, b — for mean bilateral data, C. McCabe, et al. [12]  was not considered. It was a study limited 
to juxtapapillary tumors which typically present unilaterally, c  — for mean juxtapapillary tumor, C. McCabe, et al. [12] was not considered as it was 
100 % juxtapapillary tumors. 
Примечание. N/A — нет данных, N/M — не упомянуто, ГЛ — болезнь Гиппеля — Линдау, a — исследование A. Webster, et al. [11] описывает 
одностороннюю спорадическую КГС без болезни Гиппеля — Линдау, b — при расчете средних билатеральных данных результаты работы 
C. McCabe,et al. [12]  не учитывались, поскольку в ней рассматривались только юкстакапиллярные опухоли, которые обычно бывают 
односторонними, c  — при расчете средних данных по юкстакапиллярным опухолям результаты работы C. McCabe, et al. [12] 
не учитывались, поскольку в ней рассматривались только (100 %) такие опухоли.
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acuity in VHL in comparison to 2.8 ± 0.6 in non-VHL patients 

(p = 0.0003). Patients with new peripheral involvement or juxta-

papillary tumor had 2.3 ± 1.2 or 12.5 ± 5.2 letters lost respectively. 

Individuals with VHL disease having no new CRH lost 6.6 ± 1.2

letters in comparison to eyes that developed new CRH had 

21.6 ± 7.8 (p = 0.08). Patients with baseline juxtapapillary tumors 

with the development of new peripheral CRH had a maximum drop 

of 49.5 ± 30.5 letters. On comparing the patients having baseline 

VHL disease with no progression to severe progression there was 

7.4 ± 1.2 and 26.1 ± 9.0 letters drop respectively (p = 0.05). They 

concluded that peripheral CRH that is non-exudative, distant from 

posterior pole and amenable to treatment can have stable visual 

acuity with least impact on central vision whereas Juxtapapillary 

CRHs which affects the central vision and are difficult to treat. 

From this analysis, patients with progression (p = 0.05) are at the 

highest risk of losing vision [14]. 

Laterality and Focality. C. McCabe, et al. in their series 

of 57 juxtapapillary patients, concluded that visual prognosis was 

more guarded in bilateral tumors (p = 0.019) and in association 

with peripheral tumors (p < 0.0001). They also inferred that 

multifocal CRH or progressive CRHs whether it is the increase 

in number and/or extent of peripheral CRH with/out in combi-

nation with juxtapapillary tumors can progress to visual loss [12]. 

K.-M. Kreusel, et al. reported that the symptomatic eyes pre-

sented with larger angiomas in comparison of asymptomatic eyes 

(p < 0.0001) and have a higher chance of developing new 

angiomas making it as multifocal on subsequent follow-up 

(p = 0.0005), which will more readily progress to vision loss 

(p < 0.0001) [13]. 

Risk Factors. According to B. Toy, et al, risk factors for 

anatomical CRH progression include (1) age at presentation, 

(2) age of onset of VHL ocular manifestation and (3) involvement 

of fellow eye. Whereas loss of vision is dependent on (1) anatomi-

cal progression, (2) increase in peripheral extent or a number and 

(3) presence of exudation, retinal detachment, and macular in-

volvement. They also found that the presence of extraocular VHL 

manifestations and anatomical progression are not correlated. 

They also concluded gender, BMI and smoking status have no role 

in the visual prognosis of CRH [14]. While McCabe et al. defined 

age and peripheral tumors in one or both eyes as independent risk 

factors for poor visual acuity at initial presentation, while CRH 

growth pattern was not [12]. 

Garg-Finger CRH Classification. In order to be useful for 

the CRH specialist, this study's classification was based on ana-

tomical presentation with a secondary focus on progression and its 

pathological effects. This data was derived from the multicenter, 

published data on visual acuity outcomes published in the studies 

seen in Table 2. 

DISCUSSION
Both A.Webster, et al. and K.-M. Kreusel, et al. suggest that 

the cumulative probability of a permanent visual deficit in CRH is 

60% [11, 13]. K.-M. Kreusel, et al. also proved that VHL patients 

who are symptomatic before 20 years of age are more likely to lose 

vision [13]. R. Toy, et al. published the largest cohort study provid-

ing the details on ocular manifestations, vision, and factors leading 

to the progression of the disease. They have inferred that with early 

treatment CRH can remain stable but in the long term, the impact 

of ocular manifestations and its complications were cumulative. 

They described visual function, its course and its dependency on 

anatomical phenotype, and progression over time [14]. 

CRH size and number. K.-M. Kreusel, et al. reported sig-

nificant difference (p < 0.0001) in size of CRH 1.1 ± 0.2 mm 

in visually asymptomatic and 3.8 ± 0.3 mm in symptomatic 

with number of angiomas 2.6 ± 0.9 and 7.2 ± 0.9 respectively 

(p = 0.0005) [13]. R. Toy, et al. noted a drop in visual acuity 

of 3.6 ± 1.3 letters in patients with CRH  2 and 11.1 ± 3.9 letters 

drop in patients with CRH  3 in number (p = 0.07). They also 

found a drop of 4.4 ± 1.2 letters in patients with CRH involving 

 1 quadrant and 7.7 ± 2.6 letters drop in CRH involving 

 1 quadrant (p = 0.021) [14]. 

CRH Location. CRH are more frequently located in the 

peripheral retina. The prevalence of juxtapapillary CRH has been 

found to be 11–15 % among VHL patients with a higher incidence 

Table 2. Visual prognosis based staging system for retinal angiomatosis
Таблица 2. Классификация ретинального ангиоматоза на основе визуального прогноза

Stage 
Стадия 

Retinal angiomatosis
Ретинальный ангиоматоз

I a Peripheral CRH with age of onset > 20 years old with no progression*
Периферическая КГС с возрастом начала > 20 лет, непрогрессирующая*

I b Peripheral CRH with either age of onset < 20 years or progression*
Периферическая КГС либо с возрастом начала < 20 лет, либо прогрессирующая*

I c Peripheral CRH with age of onset < 20 years and progression* 
Периферическая КГС с возрастом начала < 20 лет, прогрессирующая*

II a Juxtapapillary CRH with age of onset > 20 years with no progression* 
Юкстапапиллярная КГС с возрастом начала > 20 лет, непрогрессирующая*

II b Juxtapapillary CRH with either age of onset < 20 years or progression* 
Юкстапапиллярная КГС либо с возрастом начала < 20 лет, либо прогрессирующая*

II c Juxtapapillary CRH with age of onset < 20 years and progression* 
Юкстапапиллярная КГС с возрастом начала < 20 лет, прогрессирующая*

III a Juxtapapillary and peripheral CRH with age of onset > 20 years with no progression* 
Юкстапапиллярная и периферическая КГС с возрастом начала > 20 лет, непрогрессирующая*

III b Juxtapapillary and peripheral CRH with either age of onset < 20 years or progression* 
Юкстапапиллярная и периферическая КГС либо с возрастом начала < 20 лет, либо прогрессирующая*

III c Juxtapapillary and peripheral CRH with age of onset < 20 years and progression*
Юкстапапиллярная и периферическая КГС с возрастом начала < 20 лет, прогрессирующая*

Note. * — progression: 1) increase in number of Peripheral CRH (> 2); 2) increase in the extent of Peripheral CRH (> 1 quadrant); 3) involvement of 
fellow eye; 4) presence or development of retinal detachment, exudation, vitreous hemorrhage or neovascularization. 
Примечание. * — прогрессирование: 1) увеличение числа периферических КГС (> 2); 2) увеличение зоны периферической КГС (> 1 
квадранта); 3) вовлечение парного глаза; 4) наличие или прогрессирование отслойки сетчатки, эксудации, витреального кровоизлияния 
или неоваскуляризации.
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in younger patients [12, 34]. In our meta-analysis, it was higher at 

18.1 %. Juxtapapillary CRH were more commonly associated with 

VHL disease [25]. Because of their location and less clearly defined 

efferent and afferent feeder vessels, they are more difficult to treat 

leading to a poor prognosis for vision. Typically presenting early, as 

small tumors, they gradually enlarge over time, with vascular leak-

age leading to loss of vision as a result of retinal edema, epiretinal 

membranes, hard exudates, and retinal detachment. McCabe et 

al. reported a general decline in visual acuity over the follow up 

of  6 months from 43 eyes (61 %) having vision  20/40 to only

21 eyes (35 %) retaining vision  20/40 [12]. 

VHL disease Association. In this study, we found that there 

was no significant difference in the risk of CRH-related vision loss 

if suffering from spontaneous versus VHL-related tumors, similar 

to webster et al. [11]. Though this finding contrasts with that of 

M. Niemelä, et al. where vision outcomes were better in cases of 

patients with no VHL [10]. Our review found that VHL disease was 

present in 32 % of patients presenting with CRH and this was not 

associated with age, gender or laterality of CRH. Overall, 42 % of 

CRHs presented as unilateral whereas 58 % presented bilaterally [35]. 

Various systems have been used in the past to classify CRH 

are described in Table 3.

Effects of CRH are (1) exudative (25 %) or (2) tractional 

(9 %). The exudation can present as either intraretinal fluid (10 %) 

or subretinal fluid (16 %) [3, 36]. D. Vail [37] has classified based 

on the development of complications (Table 4).

Whereas J. Sigelman [38] has classified the CRH based on 

their presentation (Table 5).

Table 3. Systems used to classify retinal capillary hemangioma [4]
Таблица 3. Принятые системы классификации капиллярной 
гемангиомы сетчатки [4]

Basis
Основа

Classification 
Классификация

1 Retinal Distribution 
Расположение на сетчатке

Peripheral
Периферическое
Juxtapapillary
Юкстапапиллярное

2 Morphology
Морфология

Endophytic
Эндофитная
Sessile
На широком основании
Exophytic
Экзофитная

3 Effects on Retina
Реакция сетчатки 

Exudative
Экссудативная 
Vitreoretinal Traction
Витреоретинальная 
тракция

4 Systemic Features
Системные особенности

Without VHL
Болезни ГЛ нет 
With VHL
Болезнь ГЛ есть

Table 4. D. Vail’s Classification [37]
Таблица 4. Классификация D. Vail [37] 

Stages
Стадия

Complications 
Осложнения

I Early stage with dilatation of feeding artery and draining 
vein and angioma formation
Ранняя стадия с расширением питающей артерии и 
дренирующей вены и формированием ангиомы

II Development of hemorrhages and exudation
Развитие кровоизлияний и экссудации

III Massive exudation and retinal detachment (RD)
Массивная экссудация и отслойка сетчатки

IV Uveitis, absolute glaucoma, and loss of the eye
Увеит, абсолютная глаукома и потеря глаза

Table 5. J. Sigelman’s Classification [38]
Таблица 5. Классификация J. Sigelman [38]

Stages
Стадия

CRH presentation 
Вид КГС

I Very small CRH without any feeder vessels 
КГС очень маленького размера без питающих сосудов

II CRH appears as a small red nodule with the prominence of 
only the draining vein
КГС в виде небольшого красного узла с проминенцией 
только дренирующей вены

III CRH both feeding artery and draining vein are present ± 
retinal exudates 
КГС с питающей артерией и дренирующей веной ± 
ретинальный экссудат

IV Partial exudative RD
Частичная экссудативная отслойка сетчатки 

V Total exudative RD
Тотальная экссудативная отслойка сетчатки

It is quite evident that both D.Vail’s and Sigelman’s classifi-

cation were based on the anatomical presentation of CRH instead 

of its effect on the visual functions of an individual. 

Screening should be mandated in VHL patients as CRH can 

be treated at an early stage and prevent the progression [39–41]. 

Present screening guidelines are based on prevalence data and 

initial presentation with no mention of progression and its effects 

[34, 42–45]. 

Herein, we have performed a meta-analysis for the risk 

factors associated with vision loss at diagnosis. Patient age at 

onset (p = 0.03), CRH location (p < 0.0001), and multifocality 

(p = 0.0005) were the strongest predictors for vision loss. Additional 

factors included the involvement of fellow eye, progression, and 

macular involvement. The current study provides an overview 

of visual prognosis, factors affecting and a new staging system to 

prognosticate visual system. This information provides medical 

evidence for both patients and ophthalmologists to decide on 

timing of treatment and likely outcomes. However, in our review, 

we found a lack of large studies and no multicentric prospective 

data collection to describe the visual prognosis in CRH and VHL 

patients. This paper encourages such studies on visual function 

and offers a vision-outc ome based classification to assess its inap-

plicability in follow up, prognostication and treatment of retinal 

angiomatosis (Table 2). 
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Ã.Ï. Çàõàðîâà, È.À. Ôèëàòîâà, Â.Î. Äåíèñþê
ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, 
Москва, 105062, Россия

Цель работы — изучить особенности морфологии иммунного воспаления у пациентов с длительным течением посттрав-
матического увеита. Материал и методы. Обследовано 54 пациента с исходом травмы и/или хирургических вмешательств с 
последующим морфологическим исследованием 54 удаленных глаз этих пациентов. Удаленные глаза распределены на три группы 
исходя из вида травмы. I группу составили 20 глаз, удаленных в исходе контузионной травмы, II группу — 16 глаз, удаленных 
в исходе проникающего ранения, III группу — 18 удаленных глаз пациентов после проникающих хирургических вмешательств, 
проведенных по поводу отслойки сетчатки и/или антиглаукоматозных операций. Результаты. Выявлено, что морфологиче-
ские признаки иммунного воспаления присутствовали в каждой из исследуемых групп не менее чем в половине случаев (во  II — 
56,3 %, в III — 50 %). В I группе (пациенты с исходом контузионной травмы) частота выявления была выше, чем в других группах, 
и составила 65 %. В III группе все случаи иммунного посттравматического воспаления относились к пациентам, перенесшим вит-
реоретинальные вмешательства с введением в витреальную полость силиконового масла. Заключение. На основании комплексного 
клинико-морфологического исследования 54 удаленных глаз морфопатогенез иммунного воспаления с характерной лимфоидной 
инфильтрацией, образованием лимфоидных узелков выявлен в 57,4 % случаев. У пациентов с морфологически выявленным иммунным 
воспалением в 45,1 % случаев в анамнезе определяли взаимосвязь обострения посттравматического воспалительного процесса 
с острыми респираторно-вирусными заболеваниями, что не позволяет исключить возможную роль инфекционного фактора в 
развитии воспалительной реакции с признаками увеита на иммунной основе.

Ключевые слова: симпатическая офтальмия; посттравматический увеит; иммунное воспаление; морфологический анализ; 

витреоретинальная хирургия
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Morphological features of immune inflammation 
in patients with persistent post-traumatic uveitis

Galina P. Zakharova, Irina A. Filatova, Viktoriya O. Denisyuk
Helmholtz National Medical Research Center of Eye Diseases, 14/19, Sadovaya-Chernogryazskaya St., 
Moscow, 105062, Russia
filatova13@yandex.ru

Purpose: to study the morphology of immune inflammation in patients with long-term posttraumatic uveitis. Material and methods. 
54 patients who had one of their eyes removed after trauma and/or the results of surgical intervention were examined, followed by morpho-
logical examination of the removed eyes. The eyes were divided into three groups based on the type of trauma. Group I consisted of 20 eyes 
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До сих пор травма глаза и ее осложнения являются 

одной из основных причин инвалидизации лиц трудоспо-

собного возраста (в 19–30 % случаев, по данным разных 

авторов)  [1, 2]. Особое влияние на течение раневого процесса 

оказывает хроническое посттравматическое воспаление, 

выявляемое  в 14–28 % случаев всей травмы глаз. Известно, 

что при хроническом посттравматическом увеите (ХПТУ) 

на любых сроках давности существует угроза возникновения 

симпатической офтальмии (СО) [3 , 4].

Любой провоцирующий фактор (бактериальный, ви-

русный, гормональный, стрессовый) может вызвать новый 

виток иммунного воспаления, которое в свою очередь спо-

собно привести к возникновению гранулематозного увеита. 

Даже такой факт, как длительное ношение тонкостенной 

косметической линзы на субатрофичном глазу может на-

рушить гомеостаз и привести к срыву иммунной толерант-

ности [1, 5].

В последнее время все чаще появляются исследования, 

указывающие на то, что угроза СО возможна и после хирур-

гических вмешательств, в особенности витреоретинальных.

Повторную травму (в том числе хирургическую) также 

рассматривают как фактор, усиливающий процессы ор-

ганной сенсибилизации и способствующий активизации 

посттравматического воспаления, что может приводить к 

возникновению новых патологических процессов [1, 6].

Растет популярность современных высокотехнологич-

ных методов хирургического лечения, в особенности витрео-

ретинальной хирургии, которая широко применяется при 

лечении отслойки сетчатки различного генеза. В процессе 

лечения, направленного на прилегание отслоенной сетчат-

ки, возникают осложнения, связанные как с отслоечным 

процессом, так и с характером и качеством хирургического 

вмешательства. В результате после операции развиваются 

необратимые изменения сетчатки, обуславливающие потерю 

зрения. Морфогенез этих процессов остается до настоящего 

времени малопонятным [7, 8].

Все вышеизложенное свидетельствует о том, что 

причиной гибели глаз после травмы является комплекс 

патогенетических факторов, определяющих осложнения. 

Исследование морфогенеза этих осложнений, в особенности 

иммунного воспаления, возможно главным образом при 

помощи гистологических методов изучения удаленных глаз.

ЦЕЛЬ исследования — изучить особенности морфо-

логии иммунного воспаления у пациентов с длительным 

течением посттравматического увеита.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Ис следования проведены на базе отдела патологиче-

ской анатомии и гистологии и отдела пластической хирургии 

и глазного протезирования НМИЦ глазных болезней им. 

Гельмгольца с 2017 по 2019 г., где все пациенты находились 

на стационарном лечении по поводу удаления глаза. Ис-

следуемая группа включала 54 пациента с исходом травмы 

и/или хирургических вмешательств с последующим морфо-

логическим исследованием 54 удаленных глаз вышеуказан-

ных пациентов.

Удаленные глаза распределены на три группы исходя 

из вида травмы. I группу составили 20 удаленных глаз в ис-

ходе контузионной травмы, II группу — 16 глаз пациентов с 

исходом проникающего ранения, III  группу — 18 удаленных 

глаз пациентов после проникающих хирургических вмеша-

тельств, проведенных по поводу отслойки сетчатки и/или 

антиглаукоматозных операций.

В I и II группах течение посттравматического процесса 

сопровождалось развитием субатрофии глаза, болевого син-

дрома на фоне хронического посттравматического увеита, 

что и явилось основной причиной энуклеации. В III группе 

из 18 пациентов у 6 отмечали буфтальм в связи с долго суще-

ствующим некомпенсированным внутриглазным давлением; 

у оставшихся 12 пациентов также имела место субатрофия 

различной степени.

Морфологическое исследование осуществляли по-

средством световой микроскопии. Для гистологического 

изучения удаленные глаза фиксировали в 10 % растворе 

нейтрального формалина, разрезали на 3 части: центральную 

и две боковых колодки. Центральную колодку проводили по 

спиртам восходящей концентрации с целью обезвоживания 

и заключали в парафин. С каждой центральной колодки 

делали серию из 50–100 срезов толщиной 5–7 мкм, окраши-

вали гематоксилином и эозином и исследовали с помощью 

микросистемы со сквозным оптико-цифровым каналом 

наблюдения «Микровизор» проходящего света мVizo-101, а 

также на световом микроскопе Micros (Австрия) и с помощью 

микросистемы Leica (Германия) с цифровой фотокамерой.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В исследуемой группе пациентов в 88,9 % случаев 

острота зрения перед энуклеацией равнялась 0 (ноль), 

в 11,1 % — рr. incertae.

Все пациенты предъявляли жалобы на боли, покрас-

нение периодического или постоянного характера, а также 

removed in the outcome of contusion injury. Group II was formed from 16 eyes removed as the outcome of a penetrating wound. Group III 
included 18 removed eyes after penetrating surgical interventions performed for retinal detachment and/or antiglaucomatous operations. 
Results. Morphological signs of immune inflammation were found  in at least half of the cases in each of the studied groups. In group I (pa-
tients with concussion injury outcome) the incidence was the highest and amounted to 65 %, whilst in group II and III the signs were revealed 
in 56.3 %, and 50 %, respectively. In group III, all cases with immune post-traumatic inflammation referred to patients who underwent 
vitreoretinal interventions with the introduction of silicone oil into the vitreal cavity. Conclusions. According to comprehensive clinical and 
morphological study of 54 enucleated eyes, morphopathogenesis of immune inflammation with characteristic lymphoid infiltration and forma-
tion of lymphoid nodules was revealed in 57.4 % of cases. In patients with morphologically detected immune uveitis in history, exacerbation 
of post-traumatic inflammatory process was found to be related to acute respiratory viral diseases in 45.1 % of cases, which cannot exclude a 
possible role of the infectious factor in the development of an inflammatory reaction with signs of immune-based uveitis.
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на косметический дефект травмированного глаза из-за его 

деформации, изменения размера и наличия воспаления. 

Субатрофия, отсутствие зрения, посттравматический увеит 

разной степени выраженности имели место в 77,8 % (n = 42). 

С учетом клинических данных (покраснение глаза, болезнен-

ность, неоваскуляризация, частые рецидивы) посттравмати-

ческий увеит с риском развития симпатической офтальмии 

мы подозревали в 31 (57,4 %) случае. Симпатический увеит 

был зафиксирован у одного (9 %) пациента, посттравма-

тическая болящая глаукома — в 11,1 %. Субатрофия отме-

чена в 42 (77,8 %) случаях: I cтадия — в 14,2 %, II стадия — 

в 76,9 %, III стадия — в 8,9 % от общего числа удале-

ний. Срок удаления глаза от момента травмы составил 

8–169 мес (M = 36,7 ± 12 мес).

Морфологический анализ 20 удаленных глаз I группы 

пациентов с исходом контузионной травмы выявил преоб-

ладание фибробластических процессов. У данной группы 

пациентов в посттравматическом периоде нередко наблю-

дали осложнения, которые сопровождались рецидивирую-

щими гифемами и гемофтальмами, что в итоге приводило к 

образованию грубых фиброзных изменений в полости глаза 

и, как следствие, тракционной отслойке сетчатки. Развитие 

хронического рецидивирующего увеита вместе с запустив-

шимися процессами рубцевания впоследствии приводили 

к субатрофии глазного яблока. Часто отмечали образование 

неоваскуляризации в различных отделах глаза. Особое значе-

ние при этом имеет радужка и ее травматизация. Сосуды трав-

мированной радужки нередко приводили к формированию 

неоваскулярных мембран. Морфологически воспалительные 

изменения иммунной природы в данной группе отмечали 

в 13 (65 %) глазах, которые проявлялись формированием 

лимфоидных узелков, наличием лимфо-плазмоклеточной 

инфильтрации, скоплением пигментированных макрофагов 

в различных структурах увеального тракта, в наибольшей 

степени в цилиарном теле и радужке (рис. 1).

При морфологическом анализе II группы — 16 глаз, 

удаленных по поводу проникающего ранения, характерными 

были осложнения, связанные с травмой глазного яблока —

склеры, роговицы, внутренних оболочек глаза в зависи-

мости от характера травмы. Повреждения, затрагивающие 

внутренние оболочки, часто сопровождались массивным 

внутриглазным швартообразованием. Вероятно, поврежде-

ние, в основном хориоидеи, является индуктором выражен-

ных фибробластических изменений. Естественным исходом 

рубцовых процессов, связанных с травматизацией склеры 

и внутриглазных структур, явилась деформация глазного 

яблока и развитие субатрофического процесса. Длительный 

воспалительный процесс у некоторых больных сопровождал-

ся оссификацией. Микроскопически в 9 (56,2 %) случаях 

наблюдали явления травматического увеита с признаками 

иммунного воспаления: формирование лимфоидных узел-

ков, наличие лимфо-плазмоклеточной инфильтрации, 

скопление пигментированных макрофагов во всех отделах 

увеального тракта. У одного больного возникло симпати-

зирующее воспаление спустя 11 мес после проникающего 

ранения глаза, где клинически была представлена картина 

ярко выраженного симпатизирующего воспаления с разви-

тием симпатической офтальмии на неповрежденном глазу. 

Морфологически в травмированном глазу выявлена картина 

симпатизирующего воспаления — острый гранулематозный 

увеит (рис. 2).

Из 18 удаленных глаз, составивших III группу, 

на 6  глазах ранее были выполнены неоднократные хирур-

гические вмешательства по поводу глаукомы, в том числе с 

имплантацией дренажных клапанов у 3 пациентов. Морфо-

логически в этих глазах были обнаружены дистрофические 

и атрофические явления во всех отделах увеального тракта, 

неоваскуляризация в различных отделах глазного яблока 

(рис. 3). Воспаление иммунного характера в данных глазах 

не было выявлено.

В 12 глазах III группы были проведены от 1 до 4 

(в среднем 2,13 ± 0,37) оперативных вмешательств по по-

воду отслойки сетчатки, включая тампонаду силиконовым 

маслом (СМ). Четырем пациентам первоначально было вы-

полнено эписклеральное пломбирование, однако впослед-

ствии потребовалось интравитреальное вмешательство —

витрэктомия с тампонадой сетчатки СМ. Остальным 

8 пациентам сразу проведена интравитреальная хирургия. 

Рис. 1. Скопление лимфоцитов в виде узел-
ков (1) в плоской части цилиарного тела. 
Гематоксилин-эозин. 200
Fig. 1. Accumulation of lymphocytes in 
the form of nodules (1) in the flat part of 
the c i l iary  body.  Hematoxyl in-eosin. 
Magnification: 200

Рис. 2. Гранулемы в радужке (1) (эпители-
оидные клетки, многоядерные, макрофаги 
с пигментом в цитоплазме). Гематоксилин-
эозин. 630
Fig. 2. Granulomas in the iris (1) (epithelioid 
cells, multinuclear cells, macrophages with 
pigment in the cytoplasm). Hematoxylin-eosin. 
Magnification: 630

Рис. 3. Фрагменты разрушенной хориоидеи 
с резко расширенными полнокровными 
сосудами (1), разрушенным пигментным 
эпителием (2) и зоной выпота фибрина (3). 
Гематоксилин-эозин. 200
Fig. 3. Fragments of the destroyed choroid 
with sharply expanded full-blooded vessels (1), 
destroyed pigment epithelium (2) and fibrin 
effusion zone (3). Hematoxylin-eosin. Magni-
fication: 200
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Во всех 12 случаях СМ не удаляли. Утрата зрительных функ-

ций, явления вялотекущего увеита и признаки субатрофии 

глазного яблока явились причиной удаления глаза. При мор-

фологическом исследовании обнаружены специфические 

изменения, связанные с хирургической травмой (наличие 

тампонирующего вещества в полости глаза, главным образом 

в сетчатке). В связи с этим данная группа глаз отличалась 

выраженными изменениями в сетчатке. Гистологически в 

этой группе в 9 (50 %) случаях наблюдали явления иммун-

ного воспаления в травмированном (оперированном) глазу с 

формированием характерного комплекса морфологических 

признаков: лимфоидных узелков, лимфо-плазмоклеточной 

инфильтрации, скопление пигментированных макрофагов 

во всех отделах увеального тракта, в большей степени в 

хориоидее (рис. 4). Интересно, что все 9 глаз были после 

витреоретинальных вмешательств. Вероятно, длительное 

пребывание СМ в глазу также способствовало усилению вос-

палительной инфильтрации и могло стимулировать запуск 

иммунного компонента воспаления. Часто структура сетчат-

ки была значительно изменена в результате дистрофических 

и атрофических явлений.

При сравнении полученных нами данных выявлено, что 

морфологически отмеченные признаки иммунного воспале-

ния присутствовали в каждой из исследуемых групп не менее 

чем в половине случаев: во II — 56,3 %, в III — 50 % (из них —

все случаи с витреоретинальными вмешательствами); 

в I группе (пациенты с исходом контузионной травмы) часто-

та выявления была выше, чем в других группах, и составила 

65 % (рис. 5). У пациентов с морфологически выявленным 

иммунным воспалением в 45,1 % случаев в анамнезе отмечена 

взаимосвязь обострения посттравматического воспалитель-

ного процесса с острыми респираторно-вирусными заболе-

ваниями, что не может исключать связь с инфекционным 

фактором и возможную ее роль в развитии воспалительной 

реакции с признаками увеита на иммунной основе, о чем 

свидетельствует ряд исследований [9, 10].

Ввиду вышеиз ложенного можно заключить, что своев-

ременное хирургическое лечение (удаление травмированно-

го, бесперспективного, часто воспаляющегося глаза) очень 

важно для предотвращения перехода травматического увеита 

в гранулематозное воспаление и развитие СО.

ВЫВОДЫ
1. На основании комплексного клинико-морфологи-

ческого исследования 54 удаленных глаз морфопатогенез 

иммунного воспаления с характерной лимфоидной ин-

фильтрацией, образованием лимфоидных узелков выявлен 

в 57,4 % случаев. Наибольшее количество — 65 % глаз мы на-

блюдали в группе с исходом контузионной травмы; в группе с 

исходом проникающей травмы — в 56,3 %, в группе с исходом 

хирургических вмешательств — в 50 %. Поскольку доля им-

мунного воспаления в группах приблизительно одинаковая 

и достаточно высокая, можно предположить значимую роль 

травмы различного характера, в том числе и хирургической, 

как триггера, способного запустить иммунное воспаление, 

угрожающее развитием такого грозного осложнения, как СО.

2. В группе с исходом хирургических вмешательств 

иммунное посттравматическое воспаление отмечено в 50 %, 

и все случаи были у пациентов, перенесших в итреоретиналь-

ные вмешательства с введением в витреальную полость СМ, 

что позволяет думать о тканевой реакции глаза как на само 

вмешательство, так и на СМ как о факторе, способствующем 

запуску иммунного компонента воспаления.

3. У пациентов с гистологически подтвержденными 

признаками увеита на иммунной основе (n = 31) в анамнезе 

в 45,1 % (n = 14) случаев отмечена взаимосвязь обострения 

посттравматического воспалительного процесса с острыми 

респираторно-вирусными заболеваниями, что подтверждает 

значимую роль инфекционного фактора в развитии воспали-

тельной реакции с иммунным компонентом, потенциально 

опасным ввиду риска перехода в симпатическое воспаление.
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Цель работы — оценка точности и информативности измерения внутриглазного давления (ВГД) методом транспаль-
пебральной склеральной тонометрии с помощью тонометра EASYTON у пациентов в контактных линзах (КЛ). Материал 
и методы. ВГД измерено у 30 (60 глаз) пациентов с различной рефракцией, в том числе у 25 пациентов (50 глаз) в возрасте 
12–57 лет (в ср. 26,4 ± 13,5 года) с миопией от -0,5 до -11,25 дптр (в ср. -4,4 ± 2,4 дптр) и у 5 пациентов (10 глаз) в возрас-
те 11–63 лет (в ср. 45,0 ± 21,0 года) с гиперметропией от +1,75 до +9,0 дптр (в ср. +4,4 ± 2,6 дптр). В большинстве случаев 
пациенты использовали мягкие однодневные КЛ (сферические или мультифокальные). ВГД определяли на обоих глазах каждого 
пациента с помощью 1) транспальпебральной склеральной тонометрии (EASYTON) и 2) корнеальной пневмотонометрии. ВГД 
измеряли сначала без КЛ последовательно двумя методами. Через 20 мин после того, как пациент надевал КЛ, ВГД определяли 
еще раз. Данные обрабатывали с помощью параметрической статистики, рассчитывали среднюю величину и стандартное от-
клонение (M ± SD). Результаты. Транспальпебральное ВГД (ВГДтр) без КЛ составляло 16,3 ± 2,9 мм рт. ст. на правом глазу (OD) 
и 16,6 ± 3,2 мм рт. ст. — на левом (OS), а пневмотонометрическое (ВГДпн) — 16,0 ± 3,8 мм рт. ст. на OD и 15,6 ± 3,3 мм 
рт. ст. на OS. В КЛ ВГДтр практически не изменилось и составило 16,0 ± 3,9 мм рт. ст. на OD и 16,7 ± 3,1 мм рт. ст. на OS. 
Уровень ВГДпн в линзах изменился также незначительно, составив 15,7 ± 2,9 мм рт. ст. на OD и 15,5 ± 2,8 мм рт. ст. на OS. 
Уровень ВГДтр у пациентов с гиперметропией как в КЛ (19,5 ± 3,9 мм рт. ст. на OD и 19,7 ± 3,3 мм рт. ст. на OS), так и без 
них (19,3 ± 2,8 мм рт. ст. на OD и 19,6 ± 3,1 мм рт. ст. на OS) оказался выше, чем ВГДпн как в КЛ (14,0 ± 1,8 мм рт. ст. на 
OD и 14,2 ± 1,7 мм рт. ст. на OS), так и без них (13,5 ± 2,7 мм рт. ст. на OD и 13,2 ± 1,6 мм рт. ст. на OS). Значения ВГДтр 
у пациентов с гиперметропией представляются более точными, чем ВГДпн, поскольку пациенты этой группы значимо старше, 
чем в среднем по всей группе и чем пациенты с миопией. В отличие от ВГДтр, ВГДпн при гиперметропии оказалось в линзах не-
сколько выше, чем без них, что, очевидно, связано с большей центральной толщиной гиперметропической КЛ, изменяющей вли-
яние воздушного импульса на роговицу. При миопии различия между ВГДтр (15,2 ± 3,5 мм рт. ст. на OD и 16,0 ± 2,7 мм рт. ст. 
на OS) и ВГДпн (16,1 ± 2,9 мм рт. ст. на OD и 15,9 ± 3,0 мм рт. ст. на OS) в КЛ и ВГДтр (15,7 ± 2,6 мм рт. ст. на OD 
и 15,9 ± 2,9 мм рт. ст. на OS) и ВГДпн (16,6 ± 3,8 мм рт. ст. на OD и 16,1 ± 3,4 мм рт. ст. на OS) без КЛ были незначимыми. 
Заключение. Транспальпебральная склеральная тонометрия с помощью тонометра EASYTON дает возможность адекватной 
оценки ВГД у пациентов в контактных линзах и может быть методом выбора в ряде клинических случаев, поскольку на ее ре-
зультаты и их повторяемость не оказывают влияние факторы, связанные с наличием контактной линзы.

Ключевые слова: транспальпебральная склеральная тонометрия; контактные линзы; пневмотонометрия; аномалии 

рефракции
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Purpose: to compare the tonometry results obtained by transpalpebral scleral tonometry and pneumotonometry for patients with their 
contact lenses on. Material and methods. Intraocular pressure (IOP) was measured in 30 (60 eyes) patients with various refraction errors 
including 5 patients (10 eyes) aged 11–63 (45.0 ± 21.0) years with hyperopia of +1.75 to +9.0 D (+4.4 ± 2.6 D) and 25 patients (50 eyes) 
aged 12–57 (26.4 ± 13.5) years with myopia of -0.5 to -11.25 D (-4.4 ± 2.4 D). In most of cases patients used soft daily disposable contact 
lenses (spherical or multifocal). IOP was determined in both eyes of each patient using 1) transpalpebral scleral tonometry (EASYTON 
tonometer), and 2) corneal pneumotonometry. IOP was first measured when the patient was without their contact lenses, by both methods 
consecutively. 20 minutes after putting the lenses on, IOP was measured once again. Each measurement was taken three times and the average 
IOP value was determined. The data were analyzed using parametric statistics: the mean value and the standard deviation (M ± SD) of each 
parameter were calculated. Results. On average, patients without contact lenses showed transpalpebral IOP (IOPtr) of 16.3 ± 2.9 mmHg in 
the right eye (OD) and 16.6 ± 3.2 mmHg in the left eye (OS) and pneumotonometry IOP (IOPpn) of 16.0 ± 3.8 in OD and 15.6 ± 3.3 mmHg 
in OS. When the lenses were put on, the values of IOPtr stayed practically the same: 16.0 ± 3.9 mmHg in OD and 16.7 ± 3.1 mmHg in OS. 
IOPpn also changed insignificantly: 15.7 ± 2.9 mmHg in OD and 15.5 ± 2.8 mmHg in OS, but individual IOPpn data scattered more when 
the lenses were put on. IOPtr of hyperopic patients both with the lenses (19.5 ± 3.9 mmHg in OD and 19.7 ± 3.3 mmHg in OS) and without 
them (19.3 ± 2.8 mmHg in OD and 19.6 ± 3.1 mmHg in OS) was higher than IOPpn both with the lenses (14.0 ± 1.8 mmHg in OD and 
14.2 ± 1.7 mmHg in OS) and without them (13.5 ± 2.7 mmHg in OD and 13.2 ± 1.6 mmHg in OS). A higher IOPtp in the hyperopic group 
seems more plausible because most patients in this group were significantly older than in myopic group. In hyperopic patients, IOPpn level in 
lenses tended to be higher than without them, while IOPtr was the same in either case. It may be due to the fact that contact lenses for high 
hyperopia are rather thick, which affects the air impact on the cornea during pneutonometry. In the myopic group the difference between IOPtr 
(15.2 ± 3.5 mmHg in OD and 16.0 ± 2.7 mmHg in OS) and IOPpn (16.1 ± 2.9 mmHg in OD and 15.9 ± 3.0 mmHg in OS) in lenses and 
IOPtr (15.7 ± 2.6 mmHg in OD and 15.9 ± 2.9 mmHg in OS) and IOPpn (16.6 ± 3.8 mmHg in OD and 16.1 ± 3.4 mmHg in OS) without 
them was insignificant. Conclusion. Transpalpebral scleral tonometry using EASYTON is an adequate method to measure IOP of patients 
with contact lenses on and can be the method of choice in a some of clinical cases, since its results and their repeatability are not affected by 
factors associated with the presence of a contact lens.
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Как известно, контактная коррекция зрения является 

одним из наиболее часто используемых видов оптической 

коррекции [1, 2].

Контактные линзы (КЛ) обладают целым рядом не-

оспоримых преимуществ по сравнению с очковой коррек-

цией, а новые технологические возможности изготовления 

более безопасных, комфортных и оптически разнообразных 

линз приводят к увеличению ареала их применения как за 

счет расширения возрастного диапазона пользователей, так 

и за счет пациентов, нуждающихся в более сложных видах 

корригирующих линз, таких как склеральные или гибридные 

КЛ [3–5]. Кроме того, в настоящее время КЛ становятся не 

только средством коррекции, обеспечивающим высокую 

остроту зрения, но и оптическим «инструментом», позволя-

ющим влиять на рефрактогенез и тем самым контролировать 

(тормозить) развитие миопии. Такие КЛ — бифокальные или 

мультифокальные — все чаще назначают детям и подросткам 

для постоянного ношения с целью профилактики развития 

миопии [6–9]. Растет интерес и к контактной коррекции 

пресбиопии, особенно к мультифокальным КЛ [10, 11].

Пациенты, использующие контактную коррекцию 

зрения, нуждаются в постоянном наблюдении офтальмолога 

или оптометриста. В план обследования таких пациентов 

обязательно входит измерение внутриглазного давления 

(ВГД). Особенно важна тонометрия у взрослых пациентов 

с аномалиями рефракции высоких степеней, поскольку 

такие пациенты входят в группу риска развития первичной 

глаукомы [12, 13].
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Однако многие пациенты не готовы снимать, а затем 

снова надевать контактные линзы для проведения процедуры 

измерения в условиях глазного кабинета и поэтому отказы-

ваются от нее, откладывая определение ВГД до следующего 

раза, когда они специально придут без линз. Зачастую по-

вторный визит откладывается на неопределенное время, и 

уровень ВГД пациента остается вне медицинского контроля.

С учетом вышеизложенного представляется акту-

альным внедрение в клиническую практику современных 

методов тонометрии, позволяющих проводить измерения 

ВГД у пациентов при надетых контактных линзах без потери 

точности измерений.

Очевидно, в качестве такого метода может быть исполь-

зована транспальпебральная тонометрия, которая исключает 

контакт с роговицей. Однако транспальпебральные тономе-

тры, работающие по принципу «отскока», т. е. упругого вза-

имодействия свободно падающего штока с глазным яблоком 

через веко [14, 15], несмотря на определенные преимущества 

[16, 17], не получили широкого распространения в клинике 

из-за недостаточной точности измерения, особенно при 

высоком уровне ВГД [15].

В то же время в последние годы был разработан 

транспальпебральный тонометр нового типа (тонометр 

внутриглазного давления EASYTON, АО «ЕПЗ», Россия), 

основанный на другом физическом принципе, а именно на 

измерении жесткости оболочек глаза, отражающей уровень 

ВГД путем определения частоты вынужденных механиче-

ских колебаний глазного яблока как упругой системы, на-

груженной некоторой массой (весом штока), под действием 

вибратора тонометра [18]. При измерении шток ставится 

на веко в области склеры, соответствующей сorona ciliaris 

в меридиане 12 ч, и сжимает его своим весом. Таким обра-

зом, образуется единая связанная биомеханическая система 

«шток — глаз», частота колебаний которой определяется 

фактическим ВГД.

Возбуждение колебаний осуществляется коротким 

электромагнитным импульсом, воздействующим на шток 

вибратора. Перемещение штока передается на глаз через веко 

в виде кратковременного воздействия, которое возбуждает 

вынужденные колебания глаза.

Преобразование механических колебаний глаза в 

электрический сигнал осуществляется электромагнитной си-

стемой тонометра, конструктивно связанной со штоком. Пе-

риод колебаний измеряется тонометром и используется для 

расчета ВГД, которое отображается на дисплее тонометра.

Целенаправленное экспериментальное исследование, в 

котором тонометрическое ВГД сравнивали с истинным ма-

нометрическим давлением внутри глаза, позволило выбрать 

оптимальные конструктивные параметры датчика тонометра 

EASYTON, обеспечивающие необходимую точность транс-

пальпебральной склеральной тонометрии [19].

Противопоказаниями к использованию тонометра 

EASYTON являются патологические состояния верхнего 

века (воспалительные заболевания, рубцы, деформация 

века) и выраженная патология склеры в области измерения. 

Тонометр имеет два режима измерения ВГД: режим изме-

рения тонометрического ВГД (шкала Маклакова) и режим 

измерения истинного ВГД (шкала Гольдмана).

Поскольку измерение ВГД проводится через веко, ис-

ключается контакт штока тонометра с роговицей, а также 

использование анестетиков.

ЦЕЛЬЮ данной работы стала оценка точности и 

информативности измерения ВГД методом транспальпе-

бральной склеральной тонометрии с помощью тонометра 

EASYTON у пациентов в контактных линзах.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 30 пациентов 

(60 глаз) в возрасте от 11 до 63 лет с различными аномалиями 

рефракции, использующих мягкие КЛ (сферические или 

мультифокальные), в том числе 5 пациентов (10 глаз) в воз-

расте от 11 до 63 лет (средний возраст M ± SD: 45,0 ± 21,0 года) 

с гиперметропией от +1,75 до +9,0 дптр (в среднем 

+4,4 ± 2,6 дптр); а также 25 пациентов (50 глаз) в возрасте 

от 12 до 57 лет (в среднем 26,4 ± 13,50 года) с миопией 

от -0,5 до -11,25 дптр (в среднем -4,4 ± 2,4 дптр).

Для проведения транспальпебральной тонометрии ис-

пользовался тонометр внутриглазного давления EASYTON 

производства АО «Елатомский приборный завод». 

Полученные при транспальпебральной тонометрии 

значения ВГД сравнивались со значениями ВГД, опреде-

ленными бесконтактным методом — корнеальной пнев-

мотонометрией с помощью роговичного пневмотонометра 

производства США. Как известно, применение корнеальной 

пневмотонометрии противопоказано при патологических 

состояниях роговицы: эрозиях, язвах, отеке роговицы, 

после кератопластики или проникающей травмы глаза. 

В то же время при данных состояниях ВГД может быть 

определено с помощью транспальпебральной склеральной 

тонометрии.

Формат сравнительного исследования предусматривал 

объединение противопоказаний к использованию обеих ме-

тодов измерения ВГД, поэтому при формировании выборки 

пациентов учитывались следующие критерии исключения:

— патологические состояния верхнего века (воспали-

тельные заболевания, рубцы, деформация века);

— выраженная патология склеры в проекции области 

измерения;

— эрозии, язвы, отек роговицы;

— перенесенная кератопластика;

— перенесенная проникающая травма глаза.

Пациенты, включенные в исследование, давали добро-

вольное информированное согласие на участие в нем.

Всем пациентам проводилось стандартное офтальмо-

логическое обследование: биомикроскопия, определение 

остроты зрения, авторефрактометрия, тщательный осмотр 

глазного дна. Полученные данные заносились в индивиду-

альную регистрационную карту участника исследования.

Измерение ВГД проводилось в положении пациента 

сидя, на правом и левом глазах, последовательно транспаль-

пебральным тонометром EASYTON (в режиме измерения 

«шкала Гольдмана») и роговичным пневмотонометром. При 

проведении измерения ВГД с помощью EASYTON шток то-

нометра устанавливался на верхнее веко пациента в области 

склеры, соответствующей сorona ciliaris в меридиане 12 ч.

Вначале проводили измерение ВГД без контактных 

линз, затем пациент надевал линзы, и через 20 мин прово-

дилось повторное измерение с помощью указанных тономе-

тров. Каждое измерение (тонометром EASYTON и пневмо-

тонометром, при надетых линзах и без линз, на правом и на 

левом глазах) проводили трижды и фиксировали результаты 

в индивидуальной регистрационной карте участника иссле-

дования. Для дальнейшего анализа рассчитывали среднее 

значение трех измерений ВГД для каждого вида измерений.

Статистическая обработка полученных данных 

включала определение среднего значения и стандартного от-

клонения (M ± SD), а также критерия Стьюдента. Значения 

параметров считались различными при p < 0,05.
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РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Средние значения полученных значений ВГД правого 

(OD) и левого (OS) глаза в целом по всей группе обследован-

ных пациентов представлены в таблице 1.

Сравнительный анализ полученных данных показал, 

что значения ВГД, измеренные у одних и тех же участников 

исследования на одних и тех же глазах, как при надетых КЛ, 

так и без них, статистически значимо не отличались друг от 

друга (p > 0,5) и при транспальпебральной тонометрии, и при 

пневмотонометрии. Однако при этом индивидуальные зна-

чения ВГД, определенные с помощью тонометра EASYTON 

при надетых КЛ, в целом были более близки значениям, 

которые были получены без них, чем аналогичные значения, 

полученные при пневмотонометрии.

Интересно, что в кратком сообщении, посвященном 

возможности использования транспальпебрального тоно-

метра, работающего по принципу «отскока», для измерения 

ВГД у молодых пациентов в КЛ [20], отмечалось статистиче-

ски значимое отличие получаемых с помощью этого тоно-

метра данных от результатов определения ВГД с помощью 

корнеального пневмотонометра.

Приведенные данные доказывают возможность и целе-

сообразность определения ВГД у пациентов в КЛ с помощью 

транспальпебрального тонометра EASYTON и свидетельству-

ют о точности и информативности проводимых измерений.

Представляет интерес раздельный анализ результатов 

определения ВГД в группах пациентов с миопической и 

гиперметропической рефракцией, поскольку КЛ, использу-

емые для коррекции гиперметропии и миопии, отличаются 

не только кривизной, но и толщиной в центральной зоне, что 

может оказывать влияние на результаты пневмотонометрии, 

проводимой в КЛ.

Как показывают данные таблицы 2, значения ВГД, по-

лученные с помощью EASYTON, как в линзах, так и без них, 

оказались выше, чем измеренные с помощью пневмотономе-

трии (p < 0,05). Поскольку средний возраст обследованных 

пациентов с гиперметропией был статистически значимо 

выше, чем в целом по группе и чем у пациентов с миопией, 

то можно предположить, что и уровень ВГД у этих пациентов 

в среднем должен быть выше (рост ВГД с возрастом — из-

вестный факт), что и отразили данные транспальпебральной 

склеральной тонометрии.

Необходимо отметить, что результаты пневмотономе-

трии в этой группе в линзах были несколько выше (на 0,5–1,0 

мм рт. ст.), чем без линз, что, по-видимому, связано с влия-

нием КЛ, корригирующей гиперметропическую рефракцию 

(более толстой в центре, чем миопическая), на взаимодей-

ствие роговицы и воздушного импульса пневмотонометра. 

Это свидетельствует о несколько более высокой точности 

транспальпебральной склеральной тонометрии у пациентов 

с гиперметропической рефракцией в КЛ по сравнению с 

пневмотонометрией.

В группе пациентов с миопией различия между ре-

зультатами транспальпебральной склеральной тонометрии 

и пневмотонометрии, проведенных как в линзах, так и без 

них, были статистически незначимыми, что свидетельствует 

о взаимозаменяемости данных методов измерения у данной 

категории пациентов (табл. 3).

Таблица 1. Значения ВГД (мм рт. ст.) правого (OD) и левого (OS) глаза, полученные с помощью EASYTON и роговичного 
пневмотонометра (M ± SD), в целом по всей группе обследованных (60 глаз)
Table 1. IOP (mmHg) measurement results obtained in right (OD) and left (OS) eyes of all examined patients (60 eyes) using EASYTON 
and pneumotonometer (M ± SD)

Условия измерения ВГД
IOP measurement conditions

EASYTON Пневмотонометр
Pneumotonometer

OD OS OD OS

Без контактных линз
Contact lens off

16,3 ± 2,9 16,6 ± 3,2 16,0 ± 3,8 15,6 ± 3,3

В контактных линзах
Contact lens on

16,0 ± 3,9 16,7 ± 3,1 15,7 ± 2,9 15,5 ± 2,8

Таблица 2. Значения ВГД (мм рт. ст.) правого (OD) и левого (OS) глаза, полученные с помощью EASYTON и пневмотонометра (M ± SD), 
в группе пациентов с гиперметропией (10 глаз)
Table 2. IOP (mmHg) measurement results obtained in right (OD) and left (OS) eyes of examined patients with hyperopia (10 eyes) using 
EASYTON and pneumotonometer (M ± SD)

Условия измерения ВГД
IOP measurement conditions

EASYTON Пневмотонометр
Pneumotonometer

OD OS OD OS

Без контактных линз
Contact lens off

19,3 ± 2,8 19,6 ± 3,1 13,5 ± 2,7 13,2 ± 1,6

В контактных линзах
Contact lens on

19,5 ± 3,9 19,7 ± 3,3 14,0 ± 1,8 14,2 ± 1,7

Таблица 3. Значения ВГД (мм рт. ст.) правого (OD) и левого (OS) глаза, полученные с помощью EASYTON и пневмотонометра (M ± SD) 
в группе пациентов с миопией (50 глаз)
Table 3. IOP (mmHg) measurement results obtained in right (OD) and left (OS) eyes of examined patients with myopia (50 eyes) using EASYTON 
and pneumotonometer (M ± SD)

Условия измерения ВГД
IOP measurement conditions

EASYTON Пневмотонометрия
Pneumotonometer

OD OS OD OS

Без контактных линз
Contact lens off

15,7 ± 2,6 15,9 ± 2,9 16,6 ± 3,8 16,1 ± 3,4

В контактных линзах
Contact lens on

15,2 ± 3,5 16,0 ± 2,7 16,1 ± 2,9 15,9 ± 2,9
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В ходе исследования проводился также контроль воз-

никновения неблагоприятных эффектов, связанных с прове-

дением тонометрии. Какого бы то ни было неблагоприятного 

воздействия тонометра EASYTON и пневмотонометра за весь 

период проведения исследования ни у одного из участников 

не выявлено.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты проведенного сравнительного исследова-

ния доказывают реальную возможность точного определения 

ВГД у пациентов в КЛ c помощью транспальпебрального 

тонометра EASYTON и свидетельствуют об информатив-

ности проводимых измерений. Отсутствие каких-либо не-

благоприятных эффектов в ходе проведения исследования 

служит подтверждением безопасности транспальпебральной 

тонометрии с применением тонометра EASYTON у пациен-

тов в КЛ. Использование транспальпебральной склеральной 

тонометрии может быть предпочтительным в ряде клиниче-

ских случаев, поскольку, в отличие от роговичной пневмото-

нометрии, на ее результаты и их повторяемость не оказывают 

влияние факторы, связанные с наличием КЛ (ее толщина, 

посадка на роговице, наличие слезной жидкости и др.).
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Цель работы — применить квантитативный метод анализа изображений, полученных с помощью фундус-камеры, для 
оценки размытости глазного дна у пациентов c катарактой различных стадий, в том числе и при сахарном диабете II типа, и 
повышения качества обследования глазного дна. Материал и методы. Обследовано 16 пациентов (32 глаза), в том числе 9 женщин 
(18 глаз) и 7 мужчин (14 глаз), средний возраст — 70,19 ± 7,90 года, с помутнениями хрусталика разной степени выраженности 
и этиологии, включая 12 пациентов с сахарным диабетом II типа. Для градации степени прозрачности хрусталика использова-
лась система LOCS III (Lens Opacities Classification System III). Визометрия проводилась по системе 20/200 ETDRS c помощью 
прибора ESV-3000 на расстоянии 4 м. Для снимков глазного дна использовали ретинальную камеру Topcon Mark II TRC NW7SF 
Type IA. Квантитативный метод анализа изображений, исходно разработанный для изучения качества снимков глазного дна 
при помутнениях стекловидного тела, включает систему фильтров, анализ энтропии и мощности спектральной интеграции, 
написанный на платформе Matlab для количественной оценки размытости. Результаты. Разработаны оценочные шкалы: шкала 
прозрачности “clarity score” и шкала непрозрачности “blur score”. Чем выше показатель прозрачности “clarity score”, тем выше 
острота зрения. Наблюдается отрицательная связь показателей этой шкалы с показателями Nuclear Color (NC) и Cortical 
Cataract (C). Между показателями Nuclear Opalescence (NО), Posterior Subcapsular Cataract (P) и значениями шкалы прозрач-
ности “clarity score”, а также шкалы непрозрачности “blur score” достоверной корреляционной связи не выявлено. Заключение. 
Компьютерный квантитативный метод обработки изображений можно использовать для оценки и анализа снимков глазного 
дна, полученных с помощью фундус-камеры у пациентов с различными стадиями катаракты. Предложенный алгоритм может 
быть использован для дальнейшего развития объективного метода такой оценки.

Ключевые слова: показатели прозрачности хрусталика по системе LOCS III; катаракта; сахарный диабет II типа; 

квантитативный анализ изображений снимков глазного дна
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Более чем у трети людей, страдающих сахарным диа-

бетом II типа, на каком-то этапе жизни развивается диабе-

тическая ретинопатия (ДР), являющаяся одной из основных 

причин прогрессирующей и безвозвратной потери зрения 

[1]. Однако на начальных стадиях поражение сетчатки часто 

протекает бессимптомно, и только регулярное обследова-

ние глазного дна дает возможность оценить ее состояние и 

своевременно принять необходимые меры. В связи с этим 

адекватный контроль течения сахарного диабета и своевре-

менная офтальмологическая диагностика могут обеспечить 

профилактику развития ДР [1–3].

Однако при выраженных помутнениях оптических 

сред глаза, в частности при помутнении хрусталика, которое 

часто встречается у больных диабетом, получение четкого 

изображения глазного дна затруднительно, а в ряде случаев, 

например при зрелой катаракте, вообще невозможно.

Различными исследователями предпринимались по-

пытки повысить качество диагностики патологий глазного 

дна при наличии у пациентов катаракты. Так, C. Beckman и 

соавт. [4] в 1995 г. предложили использовать сканирующий 

лазерный офтальмоскоп (SLO). Благодаря расположению 

конфокальных апертур перед детектором интенсивность 

рассеянного из-за катаракты света уменьшалась, что допол-

нительно повышало качество изображения. При этом авторы 

совместно с фирмой Rodenstock предложили несколько 

размеров конфокальных апертур в сочетании с различными 

длинами волн лазера. Авторы показали, что качество SLO-

изображения глазного дна на глазах с катарактой лучше, чем 
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Purpose. To evaluate a quantitative method for grading the "blurriness" of ocular fundus images in patients with varying degrees of 
cataract including diabetes mellitus type II in order to improve the quality of fundus examination when it is affected by opacification of 
the crystalline lens, and to develop an objective method for measuring severity of cataract. Material and methods. We studied 16 patients 
(32 eyes) with a range of lens opacities and etiologies, including diabetes mellitus type II (12 patients). Age range was 70.19 ± 7.9 years. 
Degree of transparency of the lens was graded on the LOCS III system. Visual acuity was determined with 20/200 ETDRS at a distance 
of 4 m (ESV-3000). Images of the fundus were taken with a Topcon Mark II TRC retinal camera NW7SF Type IA. Image Resolution 
was 8 TIFF. An image processing algorithm that combined bandpass filtering, entropy analysis. and power spectral integration was used to 
quantify image haziness in terms of two inversely-related scales: “Blur Score” and “Clarity Score”. Data were analyzed via Spearman's rank 
correlation coefficient. Results. In order to better fix the details of the fundus images with lens opacities using a computer algorithm with a filter 
system, evaluation scales have been developed – the clarity score scale and the blur score scale. The two scales provide similar information, 
but in opposite directions. LOCS III lens opacities (NC and C) showed a positive correlation with Blur Score and negative correlation with 
Clarity Score. This indicates that a lower Blur Score, or higher Clarity Score, correlates with better visual acuity. The values of LOCS III 
NO and P, on the other hand, showed no reliable correlation with Blur or Clarity scores. Conclusions. A computer quantitative image analysis 
method originally developed to determine the opacities of the vitreous body can be used to analyze fundus images of patients with different 
stages of cataract when processing original images from a fundus camera. The proposed algorithm can be used to develop an objective method.
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фотографии глазного дна, полученные с помощью фундус-

камеры. Однако из-за неоднородного характера катаракты 

оптимальный выбор конфокальной апертуры и длины 

волны лазера не прост и должен быть индивидуализирован, 

вследствие чего данная разработка не вошла в широкую 

клиническую практику [4].

Для повышения информативности фотосъемки сет-

чатки в фундус-камерах используются бескрасные фильтры, 

т. е. фильтры, которые отсекают информационно избыточ-

ные волны в красной части спектра. В итоге получают бес-

красный снимок, на котором гораздо четче и контрастнее 

видны сосуды и другие ткани. Таким образом, используя 

разные фильтры, можно отсекать любые участки спектра и за 

счет разной длины световых волн «проникать» на различную 

глубину сетчатки. Однако, несмотря на наличие таких филь-

тров в фундус-камерах, данный метод редко используется, 

так как получаемое изображение не позволяет оценить детали 

глазного дна при далеко зашедшей выраженной катаракте.

Таким образом, в любых случаях выраженного по-

мутнения хрусталика, не только при наличии сахарного 

диабета II типа, фиксация патологии глазного дна затруднена 

вследствие того, что существующие в настоящее время спосо-

бы регистрации глазного дна недостаточно информативны.

Для решения этой проблемы мы обратились за помо-

щью к зарубежным коллегам, которые занимаются сходными 

вопросами, а именно фиксацией патологии глазного дна 

при помутнениях различных оптических сред, в их случае — 

при помутнениях стекловидного тела. Для улучшения каче-

ства изображения глазного дна при помутнении хрусталика 

нами был использован метод, разработанный C.L. Passaglia 

и соавт. [5]. Разработанный квантитативный имидж-про-

цессовый алгоритм для изучения качества цифровых сним-

ков глазного дна, полученных с помощью фундус-камеры 

при помутнениях стекловидного тела, включает систему 

фильтров, анализ энтропии и мощности спектральной 

интеграции, написанный на платформе Matlab для коли-

чественной оценки размытости. В совместной с коллегами 

из США работе мы попытались применить методику полу-

чения снимков глазного дна с помощью фундус-камеры и 

их последующей компьютерной обработки для повышения 

различения деталей глазного дна у пациентов с катарактой 

различной степени.

ЦЕЛЬЮ работы является применение квантитатив-

ного метода анализа изображений, полученных с помощью 

фундус-камеры, для оценки размытости глазного дна у 

пациентов c катарактой различной степени, в том числе 

и при сахарном диабете II типа, для повышения качества 

обследования глазного дна и развития объективного метода 

такой оценки.

ЗАДАЧИ работы: 1) выявить взаимосвязь показателей 

прозрачности хрусталика по системе LOCS III: прозрачно-

сти ядра (Nuclear Opalescence, NO), цвета ядра хрусталика 

(Nuclear Color, NC), прозрачности кортикальных слоев 

(Cortical Cataract, C), прозрачности задней субкапсулярной 

оболочки хрусталика (Posterior Subcapsular Cataract, P) и 

остроты зрения со степенью выраженности помутнений 

хрусталика при катаракте; 2) оценить возможность полу-

чения четких снимков глазного дна с помощью ретиналь-

ной фундус-камеры у пациентов с различными стадиями 

катаракты на фоне сахарного диабета II типа; 3) применить 

компьютерный квантитативный имиджевый процессовый 

алгоритм для анализа снимков глазного дна у пациентов с 

различными стадиями катаракты с целью повышения ка-

чества получаемых изображений; 4) выявить взаимосвязь 

показателей прозрачности хрусталика по системе LOCS III 

(NO, NC, C, P) и остроты зрения с показателями экспертных 

шкал “clarity score” (шкала прозрачности) и “blur score” (шка-

ла непрозрачности), созданными с помощью компьютерного 

квантитативного имиджевого алгоритма.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы 16 пациентов (32 глаза), в том числе 

9 женщин (18 глаз) и 7 мужчин (14 глаз), средний возраст — 

70,19 ± 7,90 года, с помутнениями хрусталика разной степени 

выраженности (катарактой) и этиологии, включая 12 паци-

ентов с сахарным диабетом II типа. Для градации степени 

прозрачности хрусталика использовалась международная 

система LOCS III (Lens Opacities Classification System III) [6].

Преимуществами данного метода диагностики является 

объективность оценки полученных результатов, их высокое 

качество и надежность. Для исследования по данной системе 

необходимо максимальное медикаментозное расширение 

зрачка (до 6 мм) мидриатиком, наличие негатоскопа с под-

светкой и набора стандартов, созданных в виде слайдов с 

градуированием стандартизированных фотоизображений 

частей хрусталика различной прозрачности.

Особенность данной системы в том, что хрусталик 

рассматривается по разным позициям прозрачности его со-

ставляющих: NO, NC, C и P.

Набор стандартов представлен 5 или 6 стандартизиро-

ванными слайдами типов катаракт по вышепредставленным 

параметрам для сравнения изучаемого хрусталика пациента с 

тестовым эталоном. NO1–NO6 и NC1–NC6 — стандарты для 

оценки опалесценции и цвета ядра хрусталика в указанном 

порядке; С1–С5 — стандарты для выявления кортикальной 

катаракты; P1–P5 — стандарты для выявления задней суб-

капсулярной катаракты.

Оценка остроты зрения проводилась как по между-

народной системе 20/200 ETDRS (Early Treatment Diabetic 

Retinopathy Study Research Group) с расстояния 4 м c по-

мощью прибора ESV-3000, так и традиционным способом с 

помощью проверочных таблиц и проектора знаков. ETDRS-

тест разработан с целью устранения погрешности в тестах, 

основанных на таблицах Снеллена (Snellen) и Слоуна (Sloan).

Снимки глазного дна делались с помощью ретинальной 

фундус-камеры Topcon Mark II TRC NW7SF Type IA (Япо-

ния). Съемка велась в обычном режиме, без применения 

фильтров. Фундус-камера — цифровой прибор, позволяю-

щий получить подробное полноцветное фотоизображение 

глазного дна для визуальной оценки его состояния. К абсо-

лютным преимуществам данного метода относятся: безопас-

ность для пациента любой возрастной группы, так как данная 

процедура бесконтактна; максимальная информативность и 

наглядность; возможность динамического контроля состоя-

ния глазного дна в реальном времени и создание архива изо-

бражений. Однако данный метод неприменим при наличии 

помутнений оптических сред, в частности при катаракте раз-

личной степени зрелости и особенно на ее поздних стадиях.

В связи с этим для анализа снимков глазного дна у па-

циентов с различными стадиями катаракты нами применялся 

квантитативный имидж-процессовый алгоритм, который 

исходно был разработан для улучшения различения деталей 

снимков глазного дна при помутнениях стекловидного тела [5].

Этот алгоритм включает систему высокочастотной фильтра-

ции, анализ энтропии и мощности спектральной интегра-

ции, написанный на платформе Matlab для количественной 

оценки размытости. Данный алгоритм был усовершен-

ствован с использованием 9 опубликованных фотографий, 
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Рис. 1. Снимки глазного дна пациента с сахарным диабетом II типа 
и катарактой, выполненные с помощью фундус-камеры
Fig. 1. Eye fundus images of the patient with diabetes and cataract 
made by fundus camera

Рис. 2. Снимки глазного дна у пациентов с разными стадиями ка-
таракты (прогрессивным увеличением плотности хрусталика): P1 — 
снимки при начальной катаракте, детали глазного дна рассмотреть 
возможно; P2 — снимки при незрелой катаракте, детали глазного 
дна видны, однако начинает теряться четкость получаемых изо-
бражений; P3 и P4 — снимки при почти зрелой и зрелой катаракте 
соответственно, из-за выраженных помутнений изучение деталей 
глазного дна затруднено
Fig. 2. Fundus images from patients with various stages of cataract (pro-
gressively increasing lens density): P1 — initial cataract images, fundus 
details can be considered; P2 — images for immature cataract, images 
of the fundus are visible, but the clarity of the resulting images begins to 
lose; P3 and P4 — images with an almost mature and mature cataract, 
respectively — due to severe opacities, fundus examination is difficult

8 из которых представляли постепенно увеличивающие-

ся уровни размытости глазного дна, и был применен без 

дальнейшего уточнения к 120 случайным снимкам глазного 

дна с использованием 9 фотографий из библиотеки изо-

бражений глазного дна при увеите. Вычисленные значения 

сравнивались с 10 обработанными снимками при помут-

нении стекловидного тела и с четкими снимками, с общей 

оценкой четкости изображений, с использованием Cohen’s- 

и 11 Gwet’s-AC-статистики.

Статистическую обработку результатов исследова-

ния провели с помощью программы Statistica (data analysis 

software system, version 12 StatSoft, Inc. 2014). Выявление за-

висимостей между исследуемыми переменными проводилось 

путем вычисления значимых коэффициентов корреляции 

r-Пирсона (Pearson) в случае линейной связи количествен-

ных признаков, либо R-Спирмена (Spearman), когда это ус-

ловие не соблюдалось. Степень изменения одного признака, 

сопровождающаяся изменением значения другого признака 

в определенных интервалах значения каждого из признаков, 

записывали в виде десятичной дроби. При этом указывалась 

не только сила связи, но и ее направленность.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Необходимость применения компьютерного алгоритма 

анализа изображений глазного дна у пациентов с сахарным 

диабетом и помутнением хрусталика иллюстрируется кли-

ническим примером.

Клинический пример. Пациент П., 1936 г. р. (83 го-

да) с сахарным диабетом II типа. Vis OD = 0,05 (1/20) 

с sph -4,0 = 0,4 (4/10), Vis OS = 0,55 (4/8) c cyl -1.0 ax75º = 

0,6 (4/6,3).

Выявлена взаимосвязь показателей прозрачности 

хрусталика по системе LOCS III (NO, NC, C, P) и остроты 

зрения (рис. 1, табл. 1).

Интерпретация снимков глазного дна, полученных по-

средством фундус-камеры, у данного пациента с сахарным 

диабетом II типа и катарактой на двух глазах различной 

степени выраженности без алгоритмов предварительной 

обработки оказалась проблематичной. При очень низких 

зрительных функциях и выраженном помутнении хруста-

лика (зрелая катаракта) на OD четких деталей глазного 

дна получить не удалось. При незрелой катаракте на OS со 

снижением остроты зрения до 0,5–0,6 снимки глазного дна 

также получились нечеткими, но диск зрительного нерва и 

сосуды были различимы.

Для изучения возможности использования нового 

компьютерного квантитативного метода оценки изображе-

ний были проведены исследования снимков глазного дна 

пациентов с разными стадиями катаракты, выполненных 

посредством фундус-камеры (рис. 2). Для улучшения раз-

личения деталей этих снимков был применен компьютерный 

алгоритм с системой фильтров и разработаны оценочные 

шкалы: шкала прозрачности “clarity score” и шкала непро-

зрачности “blur score”.

Изображения глазного дна (рис. 3) были разделены на 

красный, зеленый и синий каналы, затем все 3 изображения 

отдельно обрабатывались через фильтр нижних частот (В), 

таким образом, устранялись высокочастотные компоненты. 

OD OS

Таблица 1. Показатели прозрачности хрусталика по системе LOCS III
Table 1. Lens opacities indicators on LOCS III system

OD OS

NO 1,8 0,6

NC 2,8 1,4

C 1,2 0,6

P 0,1 0,1

Р1

Р2

Р3

Р4
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Рис. 3. Снимки глазного дна, разделенные на красный, зеленый 
и синий каналы
Fig. 3. Fundus images divided into red, green and blue channels

Рис. 4. Оригинальные снимки глазного дна (слева) и энтропийные 
имиджи (справа)
Fig. 4. Original fundus pictures (left) and entropy images (right)

Затем низкочастотное изображение вычиталось из оригина-

ла, в результате чего получалось разностное изображение (С). 

Разностное изображение преобразовывалось в окончатель-

ное «энтропийное изображение» (D), где энтропия возрас-

тала с повышением частоты и коррелировала с повышенной 

резкостью оригинального снимка. Наконец энтропийное 

изображение обрабатывалось с использованием быстрого 

преобразования Фурье для расчета его мощности. Окон-

чательный показатель непрозрачности (“blur score”) затем 

рассчитывался с использованием следующей формулы:

где A — фактор конверсии (conversion factor), P — мощность 

спектральной интеграции изображения (power spectrum of 

entropy image), X — интересующая полоса частот (frequency 

band of interest), k — переменная суммации (summation 

variable),  — ориентация (orientation).

На рисунке 4 (E, F, G, H) слева показаны 4 из 12 изо-

бражений из клинического набора испытаний, а справа ря-

дом их изображения, полученные в результате применения 

предложенного алгоритма. Сгенерированные компьютером 

результаты приведены в скобках.

При анализе полученных данных установлена по-

ложительная корреляционная связь между значениями 

шкалы прозрачности “clarity score” и остротой зрения в 

градациях по группам зрения: very bad = очень плохое; 

bad = плохое; not good = не очень хорошее; good = хорошее, 

как до коррекции, так и после нее, с тенденцией ослабления 

силы связи после коррекции. Чем выше показатель шкалы 

прозрачности “clarity score”, тем выше острота зрения. 

При этом наблюдается отрицательная связь этой шкалы со 

значениями показателей прозрачности хрусталика NC и C, 

что подтверждает предыдущее утверждение. Вместе с тем 

между значениями показателей NО, P и значениями шкалы 

прозрачности “clarity score” достоверной корреляционной 

связи не выявлено (табл. 2).

При анализе полученных данных установлена отри-

цательная корреляционная связь между значениями шкалы 

Красный фильтр 
Red Channel

Зеленый фильтр 
Green Channel

Голубой фильтр 
Blue Channel

(1)                                                           (1,7)

(3)                                                           (3,8)

(1)                                                           (0,8)

(4)                                                           (2,9)

E

F

G

H

A

B

C

D
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непрозрачности “blur score” и остротой зрения в градациях 

по группам зрения: very bad = очень плохое; bad = плохое; not 

good = не очень хорошее; good = хорошее, как до коррекции, 

так и после нее, с тенденцией ослабления силы связи после 

коррекции.

Выявлено, что чем выше показатель шкалы непро-

зрачности “blur score”, тем ниже острота зрения. При этом 

наблюдается положительная связь этой шкалы со значе-

ниями показателей прозрачности хрусталика NC и C, что 

подтверждает предыдущее утверждение. Вместе с тем между 

значениями показателей NО, P и значениями шкалы про-

зрачности “blur score” достоверной корреляционной связи 

не выявлено (табл. 3).

Таким образом, установлено, что две шкалы “blur score” 

(шкала непрозрачности) и “clarity score” (шкала прозрачно-

сти) предоставляют идентичную информацию, но с противо-

положным знаком, относящимся к коэффициенту ранговой 

корреляции Спирмена. Чем выше показатель прозрачности 

“clarity score”, тем выше острота зрения. При этом наблю-

дается отрицательная связь этой шкалы со значениями NC 

[NC: R 0,44; T (N-2) 2,15; p = 0,04] и C [C: R 0,48; T (N-2) 2,36; 

p = 0,02]. Вместе с тем между значениями показателей NО, 

P и значениями шкалы прозрачности “clarity score” досто-

верной корреляционной связи не выявлено. Соответственно, 

чем выше показатель непрозрачности “blur score”, тем ниже 

острота зрения. При этом наблюдается положительная связь 

этой шкалы со значениями NC и C. Вместе с тем достоверной 

корреляционной связи значений показателей прозрачности 

хрусталика NО, P со значениями шкалы непрозрачности 

“blur score” не выявлено.

ВЫВОДЫ
1. Выявлена достоверная взаимосвязь всех показателей 

прозрачности хрусталика по системе LOCS III (NC, C, P), 

кроме NO, и остроты зрения со степенью выраженности 

помутнений хрусталика при катаракте.

2. У пациентов с сахарным диабетом II типа и катарактой 

различной степени выраженности интерпретация снимков, 

полученных посредством фундус-камеры, без алгоритмов 

предварительной обработки представляется проблематичной.

3. Изучена взаимосвязь показателей прозрачности хру-

сталика по системе LOCS III (NO, NC, C, P) и остроты зрения 

с экспертной шкалой прозрачности “clarity score” и шкалой 

непрозрачности “blur score”. Компьютерный алгоритм по-

зволяет по изображениям, полученным с помощью фундус-

камеры, устанавливать зависимость между остротой зрения и 

Таблица 2. Взаимосвязь показателей прозрачности хрусталика по системе LOCS III (NO, NC, C, P) и остроты зрения (ОЗ) с показателем 
экспертной шкалы “clarity score” (шкала прозрачности)
Table 2. Relationship between lens opalescence accordingly LOCS III (NO, NC, C, P) system, visual acuity (VA) and expert “clarity score” 

Показатели
Parameters

N Spearman R T (N-2) p

“clarity score” и ОЗ до оптической коррекции
“clarity score” and VA before optical correction 21 0,649* 3,726* 0,001*

“clarity score” и ОЗ с оптической коррекцией
“clarity score” and VA with optical correction 21 0,424* 2,044* 0,055*

“clarity score” и показатель прозрачности хрусталика NO
“clarity score” and lens nuclear opalescence NO

21 -0,189 -0,842 0,409

“clarity score” и показатель прозрачности хрусталика NC
“clarity score” and lens nuclear color NC

21 -0,443* -2,154* 0,044*

“clarity score” и показатель прозрачности хрусталика C
“clarity score” and lens cortical cataract C

21 -0,477* -2,366* 0,028*

“clarity score” и показатель прозрачности хрусталика P
“clarity score” and lens posterior subcapsular cataract P

21 -0,182 -0,807 0,429

Примечание. * — достоверно различаемые величины; N — количество изученных снимков глазного дна; T (N-2) — дельта значений двух 
критериев оценки.
Note. * — the difference is statistically significant; N — number of studied fundus images; T (N-2) — delta values of two evaluation criteria.

Таблица 3. Взаимоcвязь показателей прозрачности хрусталика по системе LOCS III (NO, NC, C, P) и остроты зрения (ОЗ) с экспертной 
шкалой “blur score” (шкала размытости)
Table 3. Relationship between lens opalescence accordingly LOCS III (NO, NC, C, P) system, visual acuity (VA) and expert “blur score”

Показатели
Parameters

N Spearman R T (N-2) p

“blur score” и ОЗ до оптической коррекции
“blur score” and VA before optical correction 21 -0,649* -3,726* 0,001*

“blur score” и ОЗ с оптической коррекцией
“blur score” and VA with optical correction 21 -0,424* -2,044* 0,055*

“blur score” и показатель прозрачности хрусталика NO
“blur score” and lens nuclear opalescence NO

21 0,189 0,842 0,409

“blur score”  и показатель прозрачности хрусталика NC
“blur score” and lens nuclear color NC

21 0,443* 2,154* 0,044*

“blur score”  и показатель прозрачности хрусталика C
“blur score” and lens cortical cataract C

21 0,477* 2,366* 0,028*

“blur score”  и показатель прозрачности хрусталика P
“blur score” and lens posterior subcapsular cataract P

21 0,182 0,807 0,429

Примечание. * — достоверно различаемые величины; N — количество изученных снимков глазного дна; T (N-2) — дельта значений двух 
критериев оценки.
Note. * — the difference is statistically significant; N — number of studied fundus images; T (N-2) — delta values of two evaluation criteria.



Возможность оценки состояния глазного дна  у пациентов 
с помутнениями хрусталика разной интенсивности, в том числе 

у больных с сахарным диабетом II типа ... (пилотное исследование)

35Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë, 2020; 13(2): 29-35

степенью зрелости катаракты. Изменение оптической среды 

хрусталика (показателей NC и C) демонстрирует обратную 

зависимость от данных шкалы прозрачности “clarity score”. 

Показатели прозрачности хрусталика по системе LOCS III 

(NC и C) соотносятся с объективными показателями раз-

мытия (непрозрачности) и четкости.

4. Компьютерный квантитативный имиджевый процес-

совый алгоритм обработки снимков фундус-камеры, исходно 

разработанный для определения помутнения стекловидного 

тела, можно использовать для анализа состояния глазного 

дна у пациентов с различными стадиями катаракты.

5. Первые полученные результаты показали, что для 

внедрения данного метода оценки глазного дна в широкую 

клиническую практику необходимо его дальнейшее усо-

вершенствование. Наши исследования в этом направлении 

продолжаются.
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Цель работы — изучение эффективности и переносимости препарата группы натрия кромогликат (Узбекистан) при лечении 
аллергических конъюнктивитов. Материал и методы. 60 пациентов (120 глаз), в том числе 28 мужчин и 32 женщины, в возрасте 
от 18 до 60 лет с аллергическими конъюнктивитами разделены на две однородные по клиническим проявлениям группы в зависи-
мости от проводимой терапии: 30 пациентов основной группы на фоне базисного лечения закапывали препарат группы натрия 
кромогликат по 2 капли 4 раза в день в течение  4 нед; 30 пациентов контрольной группы закапывали зарубежный препарат группы 
натрия кромогликат по той же схеме. Результаты. У пациентов обеих групп отмечался сопоставимый терапевтический эффект. 
К концу лечения отмечалась значительная положительная динамика и купирование симптомов аллергического воспаления, 
эффективность лечения составила 95,9 и 97,6 %, соответственно в основной и контрольной группах. Заключение. Применение 
отечественного препарата группы натрия кромогликат позволяет снизить субъективные жалобы пациентов и достичь мак-
симального терапевтического результата за приемлемую цену для пациента и лечебно-профилактического учреждения. Случаи 
побочных эффектов и непереносимости отечественного препарата группы натрия кромогликат в наших исследованиях не выявлены.

Ключевые слова: аллергический конъюнктивит; стабилизаторы мембран тучных клеток; натрия кромогликат; аллергический 

отек; фолликулы
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Evaluating the effectiveness of a sodium 
cromoglycate group drug in the treatment of 
allergic conjunctivitis
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Purpose. To study the effectiveness and tolerability of sodium cromoglycate (Uzbekistan) in the treatment of allergic conjunctivitis. 
Material and methods. 60 patients (120 eyes) with allergic conjunctivitis aged 18 to 60 years (28 men and 32 women), were divided into two 
homogeneous groups with similar clinical manifestations. The main group (30 patients), in addition to basic treatment, received instillations 
of sodium cromoglycate, 2 drops 4 times a day for 4 weeks. The control group (30 patients) received a foreign medication of the same group, 
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Аллергические заболевания охватывают в среднем 

около 10 % населения земного шара, составляя от 1 до 50 % 

в разных странах, районах и среди отдельных групп населе-

ния. В регионах с высокой аллергической заболеваемостью 

высокая сенсибилизация к аллергенам является одной из 

основных причин, ограничивающих социальную актив-

ность людей трудоспособного возраста [1–5].

Традиционно лекарственные средства подбирают на 

основании контролируемых клинических исследований. 

Главными целями терапии являются определение причины 

аллергизации, предотвращение обострений заболевания, 

поддержание нормальной активности пациента, предотвра-

щение развития тяжелых форм заболевания, лечение сопут-

ствующих заболеваний и повышение качества жизни [1–7].

К препаратам, применяющимся при лечении аллер-

гических конъюнктивитов, относятся: 1) стабилизаторы 

мембран тучных клеток; 2) блокаторы Н1-гистаминовых 

рецепторов; 3) фиксированные комбинации блокаторов ги-

стаминовых рецепторов и стабилизаторы тучных клеток, ко-

торые обеспечивают быстрый эффект, но противопоказаны 

пациентам с закрытоугольной глаукомой; 4) кортикостеро-

иды, снимающие общие симптомы воспаления и аллергии, 

но повышающие риск образования задних субкапсулярных 

катаракт, присоединения вторичной инфекции, повышения 

внутриглазного давления (ВГД), замедляющие заживление 

ран; 5) нестероидные противовоспалительные средства 

(НПВС), ограничивающие экссудативные проявления 

воспаления [1–8].

Важным аспектом противоаллергического влияния 

стабилизаторов мембран тучных клеток является повыше-

ние чувствительности адренорецепторов к катехоламинам. 

Кроме этого, препараты обладают способностью блокиро-

вать хлорные каналы и предупреждать деполяризацию па-

расимпатических окончаний. Тем самым возникает сопро-

тивление процессов клеточной инфильтрации слизистой 

и развитие замедленной реакции гиперчувствительности. 

Эффективность блокаторов тучных клеток хотя и замед-

ленная, но продолжительная [9–13].

Из-за необходимости длительного курсового примене-

ния, наряду с эффективностью и безопасностью, большое 

значение приобретает доступность противоаллергических 

препаратов для пациентов. Поэтому одной из тенденций 

современной фармакотерапии аллергопатологии является 

все более широкое использование отечественных лекар-

ственных средств, что обусловлено главным образом их 

более низкой стоимостью.

В связи с обновлением и развитием фармакотерапев-

тических подходов к лечению аллергических заболеваний 

глаз и отсутствием на фармацевтическом рынке отечествен-

ных местных противоаллергических препаратов возникает 

необходимость разработки и выбора лекарственных средств 

с оптимальным соотношением «эффективность/безопас-

ность/стоимость» [14].

Исследуемый нами отечественный препарат группы 

натрия кромогликат (Узбекистан) — стабилизатор туч-

ных клеток, в состав которого входит динатриевая соль 

кромоглициевой кислоты. Терапевтический эффект за-

ключается в мембраностабилизирующем действии кро-

моглициевой кислоты, препятствующей дегрануляции 

тучных клеток и выделению из них гистамина, брадики-

нина, лейкотриенов (в том числе медленно реагирующей 

субстанции анафилаксии), простагландинов и других 

биологически активных веществ. Клинические испыта-

ния препарата проводились по заданию Фармкомитета 

и Комитета по биоэтике Республики Узбекистан. По 

результатам наших исследований препарат разрешен для 

использования в республике как противоаллергическое 

средство для лечения аллергических конъюнктивитов 

(№ 112/102ОС/108Уз2018/1145).

В связи с этим ЦЕЛЬ настоящей работы — изучение 

эффективности и переносимости отечественного препарата 

группы натрия кромогликат при лечении аллергических 

конъюнктивитов.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Нами изучено состояние органа зрения  60 пациентов 

(120 глаз), в том числе 28 мужчин и 32 женщин, в возрасте от 

18 до 60 лет с аллергическими конъюнктивитами, проведен 

тщательный сбор жалоб и анамнестических данных.

Согласно классификационной схеме, разработанной 

Ю.Ф. Майчуком [1], в зависимости от клинической формы 

аллергического поражения пациенты были разделены на 

следующие группы: гиперемия конъюнктивы — 16 пациен-

тов, острый аллергический отек век — 10, фолликулярный 

конъюнктивит — 10, сосочковый конъюнктивит — 3, бле-

фароконъюнктивит — 21, дерматит кожи век — 3 пациента.

В зависимости от проводимой терапии пациенты были 

разделены на две однородные по клиническим проявлениям 

группы. В основной группе  (30 пациентов) назначали ин-

стилляции препарата группы натрия кромогликат (Узбеки-

стан) по 2 капли 4 раза в день в течение 4 нед. В контрольной 

группе (30 пациентов) закапывали зарубежный препарат 

группы натрия кромогликат по той же схеме. Пациентам обе-

их групп также проводилась базовая терапия с включением 

общих антигистаминных препаратов.

Наряду с офтальмологическими методами исследова-

ния (визометрия, осмотр при фокальном освещении, био-

микроскопия), для уточнения этиологии процесса проводи-

лись аллергологические тесты на специфические аллергены 

в период ремиссии заболевания.

instilled in the same way. Results. The patients of both groups revealed a comparable therapeutic effect. By the end of the treatment course, 
substantial positive changes were observed and the symptoms of allergic inflammation disappeared. The treatment effectiveness was 95.9 and 
97.6 % in the main and the control groups, respectively. Conclusion. The use of domestic medication of the sodium cromoglycate group reduces 
the patients’ subjective complaints and helps achieve a maximum therapeutic effect at a price affordable by the patient and the clinic. No side 
effects or cases of intolerance to the drug of sodium cromoglycate group used have been revealed.
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РЕЗУЛЬТАТЫ
Аллергологические пробы, проведенные в период 

ремиссии в Республиканском аллергологическом центре, 

показали, что основными причинами аллергического по-

ражения глаз являются сорные травы (33 %), пыль (26 %) и 

эпидермальные аллергены (19 %), в 22 % случаев выявлена 

полиаллергия.

Пациенты с аллергическим отеком, дерматитом кожи 

век и блефароконъюнктивитом жаловались на зуд, покрас-

нение, чувство инородного тела в глазах (68 глаз). Пациенты 

с фолликулярной  (8,6 %) и сосочковой (11,8 %) формами 

заболевания в основном жаловались на светобоязнь, слезо-

течение, зуд, чувство инородного тела, нитевидное слизистое 

отделяемое, после удаления которого отмечалось снижение 

симптомов.

Через 2 нед лечения у пациентов основной группы 

с аллергическим отеком конъюнктивы век клинические 

проявления снизились и сохранялись лишь в 20 % случаев, 

которые к концу лечения были купированы (табл. 1).

Аллергический отек век, наблюдавшийся у 5 пациентов 

контрольной группы, к концу второй недели сохранялся в 10 % 

случаев, к концу лечения признаки аллергического воспа-

ления были купированы.

Как видно из таблицы 2, гиперемия конъюнктивы век в 

основной группе пациентов к концу второй недели лечения 

диагностировалась в 66,6 % (11 глаз) случаев, к концу лечения 

сохранялась в 25 % случаев.

У пациентов контрольной группы гиперемия конъ-

юнктивы век к концу второй недели сохранялась в 63,3 % 

(10 глаз) случаев, к концу лечения отмечалась лишь в 10 % 

случаев.

В основной группе пациентов с фолликулярным конъ-

юнктивитом ко 2-й неделе лечения единичные фолликулы 

наблюдались в 30 % случаев, и к концу проводимого курса 

лечения они рассосались (табл. 3). Множественные фолли-

кулы, наблюдаемые у 3 пациентов, к концу второй недели 

лечения сохранялись в 40 % случаев, к концу 4-й недели — в 

20 % случаев.

В контрольной группе пациентов единичные фоллику-

лы, выявленные у 2 пациентов, к концу 2-й недели лечения 

отмечались в 20 % случаев, после 4-недельной терапии наблю-

далось полное рассасывание фолликулов. Множественные 

фолликулы ко 2-й неделе лечения наблюдались в 40 % случаев, 

к концу лечения фолликулы отсутствовали.

До начала исследования ведущей жалобой пациентов в 

основной и контрольной группах было чувство песка в гла-

Таблица 1. Динамика клинических проявлений при аллергическом отеке на фоне лечения

Table 1. Dynamics of clinical manifestations in eyes with allergic edema during the treatment

Симптом

Symptoms

Контрольная группа

Control group

n = 10

Основная группа

Main group

n = 10

2 нед

2 weeks

4 нед

4 weeks

2 нед

2 weeks

4 нед

4 weeks

Аллергический отек век

Allergic edema

1 (10 %) – 2 (20 %) –

Примечание. n — количество глаз.

Note. n — number of eyes.

Таблица 2. Динамика клинических проявлений при гиперемии конъюнктивы на фоне лечения

Table 2. Dynamics of clinical manifestations in eyes with hyperemia of conjunctiva during the treatment 

Симптом

Symptoms

Контрольная группа

Control group

n = 16

Основная группа

Main group

n = 16

2 нед

2 weeks

4 нед

4 weeks

2 нед

2 weeks

4 нед

4 weeks

Гиперемия конъюнктивы

Hyperemia of conjunctiva

10 (63,3 %)

 

2 (10 %) 11 (66,6 %) 4 (25 %)

Примечание. n — количество глаз.

Note. n — number of eyes.

Таблица 3. Динамика клинических проявлений при фолликулярном конъюнктивите в процессе лечения

Table 3. Dynamics of clinical manifestations in eyes with follicular conjunctivitis during the treatment

Симптом

Symptoms

Контрольная группа

Control group

 n = 10

Основная группа

Main group

n = 10

2 нед

2 weeks

4  нед

4 weeks

2 нед

2 weeks

4 нед

4 weeks

Единичные фолликулы

Single follicles

2 (20 %) – 3 (30 %) –

Множественные фолликулы 

Multiple follicles

4 (40 %) 2 (20 %) 4 (40 %) 2 (20 %)

Примечание. n — количество глаз.

Note. n — number of eyes.
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зах (77,7 и 78,4 % соответственно), выраженная гиперемия 

конъюнктивы (36,7 и 56,7 % соответственно), слезотечение 

(36,7 и 40 % соответственно) и зуд в глазах (56,7 и 40 % со-

ответственно). Как видно из таблицы 4, у пациентов обеих 

групп отмечался сопоставимый терапевтический эффект. 

К концу лечения у наблюдаемых пациентов отмечалась 

значительная положительная динамика и купирование 

симптомов аллергического воспаления. Эффективность 

лечения в основной и контрольной группах составила 95,9 

и 97,6 % соответственно.

В ходе лечения было выявлено, что отечественный 

препарат группы натрия кромогликат не оказывает токси-

ческого эффекта. Побочных действий при его длительном 

применении не обнаружено. Переносимость проводимого 

лечения в обеих группах была оценена как высокая и со-

ставила 100 % (табл. 5).

Таблица 4. Балльная оценка степени субъективных жалоб в процессе лечения

Table 4. The degree of subjective complaints in the treatment process in points

Баллы

Points

Основная группа, %

Main group, %

n = 30

Контрольная группа, %

Control group, %

n = 30

до лечения

before therapy

после лечения

after therapy

до лечения

before therapy

после лечения 

after therapy

Зуд

Itching

0 0 97 0 98,4

1 16,6 3 16,7 0

2 26,7 0 43,3 0

3 56,7 0 0 0

Чувство песка в глазах

The sense of sand in the eyes

0 0 98,6 0 97,3

1 0 1,4 0 2,7

2 22,3 0 21,6 0

3 77,7 0 78,4 0

Гиперемия конъюнктивы

Hyperemia of conjunctiva

0 0 94,6 0 97

1 3 0 6,7 0

2 60 6,6 36,6 0

3 36,7 0 56,7 0

Слезотечение

Tearing

0 43,3 96,3 40 97,6

1 3,3 3 10 0

2 36,7 3 40 0

3 16,7 0 10 0

Примечание. n — количество пациентов.

Note. n — number of patients.

Таблица 5. Оценка эффективности и переносимости препаратов у пациентов обеих групп

Table 5. Estimation of effectiveness and tolerance of the eye drops in patients of both groups

Показатели

Indicators

Основная группа, %

Main group, %

Контрольная группа, %

Control group, %

баллы

points

0 1 2 3 0 1 2 3

Эффективность

Effectiveness

0 0 6,6 95,9 0 0 0 97,6

Переносимость

Tolerance

0 0 0 100 0 0 0 100
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Анализ стоимости и эффективности лечения препа-

ратами рассчитывали по формуле W. Stewart и соавт. [15] 

как отношение стоимости (сум) к уменьшению симптомов 

заболевания в период лечения (14 дней) в % от исходного 

уровня. В основной группе, где применяли отечественный 

препарат группы натрия кромогликат  (стоимость 17 000 сум), 

этот показатель составил 17 000 сум / 90 % = 188,8 сум/%. В 

контрольной группе, где применяли зарубежный препарат 

с тем же действующим веществом (натрия кромогликат, 

стоимость 28 729 сум), данный показатель составил 28 729 

сум / 93,3 % = 307,9 сум/%.

Таким образом, исследуемый отечественный препарат 

группы натрия кромогликат не уступает по эффективности 

зарубежному препарату той же группы и при этом в 1,6 раза 

дешевле последнего.

ВЫВОДЫ
1. Использование отечественного препарата группы 

натрия кромогликат на фоне базисного лечения аллерги-

ческих конъюнктивитов способствует купированию субъ-

ективных жалоб пациентов и значительному клиническому 

эффекту в 95,9 % случаев.

2. Применение отечественного препарата группы нат-

рия кромогликат позволяет достичь максимального тера-

певтического результата за приемлемую цену для пациента 

и лечебно-профилактического учреждения.

3. Случаи побочных эффектов и непереносимости 

отечественного препарата группы натрия кромогликат в 

наших исследованиях не выявлены.
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Цель работы — изучить влияние ультрафиолетового (УФ, 365 нм) облучения переднего отдела глаза в малых дозах (1200 
Дж·м-2), соответствующих режимам спектрофлуориметрического исследования зоны лимба и хрусталика, на биоэлектрическую 
активность сетчатки. Материал и методы. В группу исследования включены 25 добровольцев, в том числе 12 мужчин и 13 женщин, 
средний возраст составил 21,0 ± 1,3 года, без офтальмологической и соматической патологии. Всем участникам исследования 
проводили спектрофлуориметрическое исследование зоны лимба и хрусталика, а затем в различные сроки наблюдения оценивали 
состояние электрогенеза сетчатки. Результаты. После проведения спектрофлуориметрического исследования хрусталика и 
зоны лимба на всех этапах наблюдения изменений электрической активности сетчатки не обнаружено. Показатели амплиту-
ды а-волны как до, так и после проведения спектрофлуориметрического исследования глаза варьировали от 75,2 до 86,2 мкВ. 
Значимых различий b-волны в исследуемых точках не наблюдалось. Индекс b/a на всех сроках наблюдения не имел значимых от-
личий от исходных показателей. Заключение. УФ-облучение (365 нм) переднего отдела глаза в дозах, не превышающих предельно 
допустимые значения в соответствии с САНПИН 5804-91, при спектрофлуориметрическом исследовании не оказывает влияния 
на функциональное состояние сетчатки, может считаться безопасным и использоваться в дальнейших исследованиях.
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in ultraviolet spectrofluorimetry of the eye
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Purpose was to study how ultraviolet (UV) light (365 nm) applied in low doses (1200 J·m-2), corresponding to the regimens of spectro-
fluorimetric analysis of the limbus and lens area, to the anterior eye chamber, affects bioelectric activity of the retina. Material and methods. 
A group of 25 volunteers (12 men and 13 women aged 21.0 ± 1.3 years) with no signs of ophthalmological or somatic pathology underwent 
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Спектрофлуориметрия — перспективная методика 

диагностики заболеваний в офтальмологии [1]. Изученными 

направлениями применения флуоресцентных методов в 

офтальмологии являются диагностика катаракты и ише-

мических состояний роговицы при ношении контактных 

линз [2, 3]. Нами разработан и апробирован малогаба-

ритный спектрофлуориметр с УФ-светодиодным воз-

буждением для диагностики состояния переднего отдела 

глаза [4, 5]. Известно, что большая часть УФ-излучения с 

длиной волны 320–350 нм интенсивно поглощается хруста-

ликом, тем не менее на сетчатку проникает часть излучения — 

не более 2 % [6]. Кроме того, при исследовании возникает 

люминесценция, которую видит пациент. Таким образом, 

на сетчатку может оказывать влияние не только видимое из-

лучение люминесценции, но и УФ-излучение. Ультрафиолет 

не несет зрительной информации, но, как известно, может 

повреждать сетчатку глаза при интенсивном воздействии [7]. 

Доказано также, что длительное воздействие ультрафиоле-

та в эксперименте c мышами может вызвать денатурацию 

сетчатки и в том числе макулярную дегенерацию [8, 9]. По 

данным других авторов, воздействие ультрафиолета А и B 

коротковолнового видимого (УФА, УФВ) излучения, даже 

из естественной среды, может вызвать образование активных 

форм кислорода и привести к окислительному повреждению 

клеток пигментного эпителия [10].

В настоящее время имеются противоречивые сведения 

о влиянии ультрафиолетового излучения с длиной волны 

320–350 нм на функционирование сетчатки [11]. Одним 

из методов оценки функционального состояния сетчатки 

является регистрация электроретинограммы [12–14]. Клини-

ческая электроретинография позволяет определить степень 

выраженности, глубину и распространенность патологиче-

ского процесса в структурах сетчатки и обеспечить его раннее 

выявление [15, 16]. Нами была поставлена задача оценить 

общее влияние излучений, применяемых при спектро-

флуориметрии глаза, на электрофизиологическое состояние 

сетчатки при безопасных дозах облучения хрусталика.

ЦЕЛЬ — оценить влияние УФА-излучения при спек-

трофлуориметрическом исследовании переднего отдела глаза 

на биоэлектрическую активность сетчатки.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Спектрофлуориметрия проводилась по ранее опи-

санной методике [4]. Наиболее важными параметрами воз-

действия УФА-излучения были: длина волны  = 365 нм, 

интенсивность I = 4 мВт/см2, мощность излучения P = 1 мВт, 

длительность воздействия t = 30 с. Таким образом, одно-

кратная доза облучения не превышала H = I * t = 1200 Дж·м-2, 

в то время как, согласно СанПиН 5804-91 [16], предель-

ная однократная суточная доза при облучении глаз и 

кожи лазерным излучением в спектральном диапазоне 

315 <   380 нм составляет H
ПДУ

 = 8000 Дж·м-2.

Критерии включения добровольцев в исследование: 

отсутствие офтальмологической и соматической патологии, 

обязательное согласие на проведение спектрофлуориметри-

ческого и электрофизиологического исследования. Обсле-

довано 25 добровольцев (12 мужчин и 13 женщин, средний 

возраст составил 21,0 ± 1,3 года). Функциональное состояние 

нейрорецепторных элементов сетчатки исследовали путем 

регистрации данных  электроретинографии (ЭРГ). Изучали 

показатели амплитуд волн а и b, а также индекс b/a. Счита-

ется, что индекс b/a более устойчив к индивидуальным осо-

бенностям электрогенеза сетчатки и условиям, связанным с 

различными типами электродов, что позволяет сравнивать 

данные различных лабораторий [17]. Пациентам за час до 

проведения спектрофлуориметрического исследования были 

зарегистрированы данные ЭРГ на обоих глазах. После про-

ведения спектрофлуориметрии глаза через час, через сутки 

и через 7 дней проводили повторную ЭРГ.

Электроретинограмму регистрировали портатив-

ной электрофизиологической установкой «Нейро-ЭРГ» 

(ООО «Нейрософт», г. Иваново, Россия). В качестве актив-

ного электрода использовали ретинографический электрод, 

закрепляя его на нижнем веке. Референтный электрод 

располагали на мочке уха пациента. Сопротивление под 

электродами не превышало 5 кОм. Световую стимуляцию 

проводили в условиях темновой адаптации с использованием 

мини-ганцфельд-сферы, позволяющей получить равномер-

ный засвет сетчатки. Частота стимуляции составила 0,5 Гц, 

полоса пропускания усилителя — 2–200 Гц. 

Методы статистического анализа. Обработка получен-

ных данных проводилась методами непараметрической ста-

тистики с использованием программы Statistica (версия 8,0, 

StatSoft, Австралия — США). Описательная статистика пред-

ставлена в виде медианы (Me) и межквартильного интервала 

(Q
1
; Q

3
). Для определения значимости различий при мно-

жественных сравнениях применяли непараметрический 

дисперсионный анализ для зависимых выборок (критерий 

Фридмана), для сравнения данных в двух выборках — кри-

терий Манна — Уитни. Различия считались статистически 

значимыми при p < 0,05.

Исследование одобрено локальным этическим коми-

тетом КрасГМУ им. В.Ф. Войно-Ясенецкого 17.04.2019, 

выписка из протокола № 89/2019.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Данные ЭРГ обоих глаз имели классический вид, волны 

(а и b) хорошо выражены, что свидетельствует о хорошем 

spectrofluorimetric assessment of the limbus and lens area, followed by an evaluation of retina electrogenesis state. Results. We revealed no 
changes in the electric activity of the retina during the whole period of observation. The amplitude of A-wave varied from 75.2 mcV to 86.2 
mcV both before and after the spectrofluorimetric examination. There were no significant changes in b-wave characteristics at any periods 
of investigation; b/a index did not demonstrate any difference from the baseline level. Conclusion. UV radiation (365 nm) of the anterior eye 
chamber in doses not exceeding those permitted by the SANPIN 5804-91 standard has no effect on the retinal function, should be considered 
safe, and can be used in future studies.

Keywords: fluorescence; electroretinography; retina
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функциональном состоянии ретинальных нейрорецептор-

ных механизмов (рисунок).

До проведения спектрофлуориметрического исследо-

вания анализ показателей ЭРГ правого и левого глаза обсле-

дованных добровольцев не выявил статистически значимых 

различий (p > 0,05). Показатели ЭРГ до спектрофлуориме-

трического исследования представлены в таблице 1.

Во всех случаях перед проведением спектрофлуори-

метрии хрусталика и зоны лимба амплитуда волн b и индекс 

b/a на правом и левом глазу не имели различий (p > 0,05).

Показатели ЭРГ п равого глаза после спектрофлуори-

метрического исследования через час, через сутки и через 

7 дней представлены в таблице 2.

Показатели амплитуды а-волны как до, так и после 

проведения спектрофлуориметрического исследования 

глаза варьировали от 75,2 до 86,2 мкВ. Значимых различий 

показателей а-волны с исходным уровнем во всех точках 

исследования не выявлено (2 = 2, р = 0,57).

Абсолютные величины амплитуды b-волны в иссле-

дуемых точках отличались. Отмечался подъем абсолютной 

величины через час, а также через 7 дней, однако значимых 

различий показателей b-волны с результатами, полученными 

до исследования, не обнаружено (2 = 6,1, р = 0,1).

Индекс b/a во все периоды наблюдения находился в 

пределах 1,18–1,78, без значимых отличий от исходных по-

казателей (2 = 4,8, р = 0,19).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изменений показателей ЭРГ (а-волна, b-волна, индекс 

b/a) при проведении спектрофлуориметрических исследова-

ний глаза не выявлено на всех этапах исследования. Посколь-

ку, подобно лазерным источникам, светодиоды характери-

зуются высокой степенью монохроматичности излучения 

и обладают высокой яркостью, используемое устройство 

отвечает «Санитарным нормам и правилам устройства и 

эксплуатации лазеров» (СанПин 5804-91). Таким образом, 

спектрофлуориметрические исследования, проводимые с 

помощью малогабаритного прибора, не оказывают влияния 

на электрогенез сетчатки и могут использоваться в дальней-

ших исследованиях.
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Â.Â. Íåðîåâ, Ã.Þ. Çàõàðîâà, È.Â. Öàïåíêî, Ì.Â. Çóåâà, Ò.Ä. Îõîöèìñêàÿ, Á.Ì. Ìàãàìàäîâ
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Москва, 105062, Россия

Цель работы — оценить влияние неадекватной лазеркоагуляции (ЛК) при периферических витреохориоретинальных дис-
трофиях (ПВХРД) на клинико-функциональное состояние сетчатки. Материал и методы. Ганцфельд-электроретинограмму 
(ЭРГ) и мультифокальную ЭРГ (мфЭРГ) записали у 18 больных (32 глаза) в возрасте 20–62 года с ПВХРД, у которых при осмотре 
глазного дна были выявлены и задокументированы признаки неадекватно проведенной ЛК, такие как гиперкоагуляция, избыточное 
количество коагулятов при минимальных изменениях в сетчатке или массивная ЛК при нормальном глазном дне. Результаты. 
Доказано снижение функциональной активности макулярной области у больных с ПВХРД после массивной ЛК на периферии 
сетчатки. Описаны характерные признаки угнетения ганцфельд-ЭРГ и мфЭРГ, связанные с большим объемом ЛК у больных без 
истории хирургического лечения регматогенной отслойки сетчатки. Впервые предложен функциональный метод выявления риска 
развития и прогрессирования макулярной дисфункции, ассоциированной с массивной ЛК сетчатки, который включает снижение 
амплитуды волн максимальной ЭРГ и/или осцилляторных потенциалов на 30 % и более при параллельном снижении плотности 
Р1 в 1–3-м кольцах мфЭРГ на 30 % и более по сравнению с нормой. Заключение. Предложены электрофизиологические маркеры 
риска развития макулярной дисфункции, связанные с массивной ЛК сетчатки. Применение этих маркеров в клинике важно для 
прогноза риска развития патологических изменений макулярной области со снижением зрительных функций, выбора тактики 
лечения, а также для экспертной оценки избыточности объема проведенной ЛК сетчатки.

Ключевые слова: периферическая витреохориоретинальная дистрофия; макулярная дисфункция; ганцфельд-ЭРГ; 

мультифокальная ЭРГ; лазеркоагуляция сетчатки
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Периферические витреохориоретинальные дистрофии 

(ПВХРД) являются основной причиной развития регмато-

генной отслойки сетчатки (РОС) [1–3]. Выделяют 3 наиболее 

опасных вида ПВХРД: решетчатая дистрофия, изолирован-

ные разрывы сетчатки и ретиношизис. По данным разных 

авторов, решетчатая дистрофия приводит к развитию РОС 

в 13,9–35 % случаев [4, 5], асимптоматические и симптома-

тические разрывы соответственно в 4,49–4,9 и в 35–47 % 

случаев [6–8], а ретиношизис — в 2,5–13,1 % случаев [9–11]. 

Признанным во всем мире методом лечения ПВХРД является 

лазеркоагуляция (ЛК) сетчатки, терапевтическая эффектив-

ность которой доказана в многочисленных исследованиях 

[7, 11–22] и варьирует от 75 до 100 % в зависимости от вида, 

локализации, распространенности и сопутствующих отяго-

щающих факторов [23–25].

Отметим, что зона ЛК сетчатки представляет собой 

область локального ожога с последующим формированием 

хориоретинального рубца, в связи с чем в результате повреж-

дения пигментного эпителия в отдаленные сроки возможно 

развитие вторичных дистрофий и отслойки сетчатки, ограни-

чение полей зрения и снижение сумеречного зрения [11, 20]. 

Поэтому необоснованное, а иногда и массивное проведение 

профилактической ЛК сетчатки при нормальном глазном дне 

или при благоприятно протекающих видах ПВХРД снижает 

эффективность данного метода и может приводить к разви-

тию осложнений. Актуальной в том числе остается проблема 

осложнений при проведении панретинальной лазерной 

фотокоагуляции при диабетической ретинопатии [26], не-

смотря на ее эффективность для регресса новообразованных 

сосудов. Отметим, что ЛК, проводимая в периферических 

отделах сетчатки, также деструктивна по своей сути и связана 

с побочными эффектами, касающимися периферической 

зрительной функции, темновой адаптации и ночного виде-

ния [27]. Известно, однако, что побочные эффекты включают 

не только ухудшение скотопического зрения, но и снижение 

центрального зрения и увеличение центральной толщины 

макулы, которые при диабете вторичны к макулярному отеку 

[28, 29]. Осложнения для макулярной области авторы связы-

вали с мощностью и длительностью лазерного воздействия, 

при этом было отмечено, что после адекватного объема 

лазерного лечения макулярный отек не вызывался [30, 31]. 

Другие побочные эффекты панретинальной лазерной фото-

коагуляции включали ухудшение цветового зрения [32–34] 

и контрастной чувствительности [27, 35, 36].

Наш опыт показывает, что у пациентов с ПВХРД, не 

осложненной разрывами сетчатки и РОС, исходно, до ЛК, по 

данным мультифокальной электроретинограммы (мфЭРГ), 

как правило, макулярная функция не нарушена. Более того, 
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Purpose of our work was to evaluate the effect of inadequate laser coagulation (LC) of peripheral vitreochorioretinal dystrophy (PVCRD) 
on the clinical and functional state of the retina. Material and methods. Ganzfeld ERG and multifocal ERG (mfERG) were recorded 
in 18 patients (32 eyes) with PVСRD in which, upon examination of the fundus, signs of inadequate retinal LC were detected and documented, 
such as hypercoagulation, an excessively large number of coagulates with minimal changes in the retina, or massive LC at the normal fundus. 
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при адекватно проведенной профилактической ЛК сетчатки 

нередко происходит временное увеличение активности в 

центральной сетчатке. С другой стороны, даже правильно 

выполненная массивная ЛК в разные сроки после ее про-

ведения может приводить к угнетению функции, причем 

как в периферических отделах сетчатки, так и в макулярной 

области [37]. Поэтому для прогноза зрительных функций и 

выбора тактики лечения важно объективно оценивать риск 

макулярных осложнений, связанных с проведением массив-

ной ЛК на периферии сетчатки. Кроме того, учитывая, что 

объем и режим ЛК при ПВХРД нередко бывают избыточны-

ми, неадекватными состоянию глазного дна, крайне важно 

знать, насколько опасно для функциональной активности 

сетчатки проведение ЛК в неоправданно массивном режиме.

В связи с этим ЦЕЛЬЮ нашей работы была оценка 

влияния неадекватной ЛК при ПВХРД на клинико-функ-

циональное состояние сетчатки.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы 18 больных (32 глаза), в том числе 2 

мужчин и 16 женщин, в возрасте от 20 до 62 лет (в среднем 

35,5 года) с миопической рефракцией слабой (4 челове-

ка), средней (7 человек) и высокой степени (7 человек). 

Всем больным ранее была проведена ЛК сетчатки по ме-

сту жительства или в других медицинских учреждениях. 

При осмотре глазного дна выявлены и задокументированы 

признаки неадекватно проведенной ЛК, которые включали 

гиперкоагуляцию, избыточное количество коагулятов при 

минимальных изменениях в сетчатке или даже массивную ЛК 

при нормальном глазном дне. По результатам стандартного 

офтальмологического обследования пациенты были разде-

лены на 3 группы по 6 человек в каждой. Группа I (11 глаз) 

включала больных с гиперэффектом ЛК сетчатки — с на-

личием множественных сливных пигментированных лазер-

коагулятов большого размера. В группу II вошли пациенты 

(11 глаз), у которых ЛК была проведена в адекватном 

режиме, но с очень большим количеством коагулятов. 

В группу III (10 глаз) вошли пациенты с гиперэффектом 

ЛК и с очень большим количеством коагулятов. Контроль-

ную группу составили 10 пациентов (11 глаз) с миопией 

слабой и средней степени без дистрофических изменений 

на глазном дне.

Электрофизиологические исследования, выпол-

ненные с помощью диагностической системы RETIport/

scan21 (Roland Consult), включали регистрацию комплекса 

различных видов ганцфельд-ЭРГ на диффузные вспышки 

в скотопических и фотопических условиях по стандартам 

международного общества клинической электрофизиоло-

гии зрения ISCEV [38, 39]. Анализировали скотопическую 

ЭРГ на слабый стимул (палочковую ЭРГ), скотопическую 

ЭРГ на стандартную вспышку (максимальная или палоч-

ко-колбочковая ЭРГ), осцилляторные потенциалы (ОП), 

фотопические ответы (колбочковую ЭРГ и ритмическую 

ЭРГ (РЭРГ) на мелькания 30 Гц). Также по стандартам 

ISCEV [39] регистрировали мфЭРГ с использованием матри-

цы с 61 гексагональным стимулом для оценки топографии 

функциональных изменений в макулярной области и на 

средней периферии сетчатки. Анализировали плотность 

компонента Р1 по 5 кольцам мфЭРГ.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Результаты электрофизиологических исследований 

представлены в таблицах 1, 2 и на рисунке 1.

Во всех группах больных стандартные колбочковая 

ЭРГ и РЭРГ на мелькания 30 Гц изменялись статистически 

незначимо и незначительно различались между группами. 

Таблица 1. Амплитуда a- и b-волн максимальной ЭРГ и второй волны осцилляторных потенциалов (ОП2) в исследуемых группах
Table 1. The amplitude of the a- and b-waves of maximal ERG and OP2 in the studied groups

Группы
Groups

a-волна, мкВ
a-wave, μV

b-волна, мкВ
b-wave, μV

Индекс b/a, отн. ед.
Ratio b/a, relative units

ОП2, мкВ
OP2, μV

M SD M SD M SD

I 120,5 ±14,1 192,1 ±21,3 1,56 35,6 ±7,1

II 110,3 ±9,4 176,3 ±10,9 1,6 32,2 ±3,6

III 99,5 ±16,1 165,0 ±29,2 1,66 33,9 ±9,1

Контроль
Controls

148,96 ±12,4 269,3 ±11,4 1,81 53,6 ±6,7

Таблица 2. Средние значения плотности Р1-компонента (нВ/град) по кольцам (1–5 rings) мфЭРГ (M ± m)
Table 2. Average values of the P1 density (nV/deg) for the mfERG rings 1–5 (M ± m)

Группы
Groups

1 ring 2 ring 3 ring 4 ring 5 ring

I 72,20 ± 9,30 31,1 ± 4,2 21,7 ± 3,3 13,5 ± 2,6 11,8 ± 1,4

II 64,8 ± 9,1 32,7 ± 6,9 18,8 ± 2,5 12,2 ± 2,5 9,6 ± 0,8

III 64,1 ± 9,9 34,2 ± 5,0 20,8 ± 5,0 12,4 ± 1,7 9,7 ± 0,9

Контроль
Controls 120,5 ± 8,9 47,2 ± 5,1 33,0 ± 3,9 18,8 ± 1,4 18,3 ± 0,9
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Рис. 1. Сравнение профиля плотности Р1-компонента (нВ/град) по 
кольцам мфЭРГ в группах больных и контроле
Fig. 1. Comparison of the P1-component density profile (nV/deg) for 
mfERG rings in patients groups and controls
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Изменения палочковой ЭРГ наблюдались у всех больных, 

но не были специфичны для избыточно массивной ЛК. 

Наиболее интересные результаты получены при сравнении 

параметров максимальной (смешанной, палочко-колбочко-

вой) ЭРГ и мфЭРГ.

Из таблицы 1 следует, что проведение неадекватной 

ЛК во всех группах больных приводило к существенному 

угнетению амплитуды b-волны максимальной ЭРГ и ОП, а 

также снижению отношения амплитуды b-волны к амплитуде 

a-волны максимальной ЭРГ (индекс b/a), что может отражать 

изменения в сетчатке, связанные с ишемией.

Характер нарушений топографии функциональной 

активности сетчатки в макулярной области во всех группах 

представлен на рисунке 1 и в таблице 2.

Сравнение профиля плотности Р1 по кольцам мфЭРГ 

в 3 группах больных и его профиля в контрольной группе 

свидетельствует о достоверном (на 30 % и более) угнетении 

Р1-компонента в 1–3-м кольцах мфЭРГ, т. е. в зонах фовеа, 

пара- и перифовеа.

На рисунках 2 и 3 приводятся фото глазного дна субъ-

екта контрольной группы с отсутствием патологических 

изменений на периферии сетчатки и его данные мфЭРГ 

для сравнения со специфическими изменениями сетчатки 

в I, II и III группах больных (рис. 4–11) после проведения 

неадекватной ЛК.

В I группе больных на одном глазу (рис. 4) при нали-

чии маленькой зоны дистрофии «след улитки» большие 

пигментирован-

ные лазеркоагу-

ляты в несколько 

рядов занимали 

весь нижнена-

ружный квадрант 

глазного дна.

На 6 глазах 

в ы я в л е н ы  п о -

следствия про-

веденной мас-

сивной: от 4 до 

6 рядов, практи-

чески циркулярной ЛК с гиперэффектом при нормальном 

глазном дне. В 2 глазах вокруг дырчатых разрывов сетчатки 

выявлены сливные пигментированные лазеркоагуляты боль-

шого размера. У одного больного на 2 глазах была проведена 

массивная гиперкоагуляция вокруг атрофических очагов с 

пигментом, при этом в одном глазу через год из-за развития 

хориоидальной неоваскуляризации резко снизилось зрение 

с 1,0 до 0,3.

Несмотря на отдаленные сроки проведения электро-

ретинографии, после ЛК сетчатки с гиперэффектом ампли-

туды a- и b-волн максимальной ЭРГ и ОП у этих пациентов 

были снижены в среднем до 80, 70 и 66 % значений группы 

контроля соответственно.

Изменения ОП, наиболее значительные для амплитуды 

второй волны осцилляторных потенциалов (ОП2), могут 

отражать ишемические изменения во внутренней сетчатке, 

вероятно, связанные с ухудшением ретинального кровотока 

после проведения гиперлазеркоагуляции. Редукция плотно-

сти Р1 компонента до 62 % в центральном гексагоне и во 2-м 

и 3-м кольцах мфЭРГ — до 65–66 % показателей контроль-

ной группы свидетельствует о снижении функциональной 

активности сетчатки не только на ее периферии, но и в зонах 

фовеа, пара- и перифовеа.

На рисунке 5 приводится пример мфЭРГ (соответствует 

глазному дну на рисунке 4), демонстрирующий редукцию 

Р1-компонента, прежде всего в 1–3-м кольцах мфЭРГ. 

В среднем у больных I группы нами выявлено умеренное 

снижение функциональной активности в макулярной об-

ласти сетчатки. Снижение амплитуды b-волны ганцфельд 

максимальной ЭРГ и ОП говорит о нарушении функции 

периферических отделов сетчатки, что параллельно с уг-

нетением мфЭРГ повышает также риск прогрессирования 

изменений в макулярной области, ассоциированных с мас-

сивной ЛК на периферии сетчатки.

Во II группе в 10 глазах с множественными зонами 

решетчатой дистрофии ЛК сетчатки была проведена в адек-

ватном режиме, но с излишним количеством коагулятов 

(рис. 6). В одном глазу при нормальном глазном дне был про-

веден лазерный циркляж в 6 рядов, после чего через месяц у 

больной появились жалобы на «пятно в глазу».Рис. 2. Глазное дно пациента с миопией без 
патологических изменений на периферии 
сетчатки
Fig. 2. The fundus of the myopic patient 
without pathological changes in the retinal 
periphery

Рис. 4. Маленькая зона дистрофии «след 
улитки» соответственно 7 ч блокирована 
большими множественными пигментиро-
ванными лазеркоагулятами, занимающими 
весь нижненаружный квадрант глазного дна
Fig. 4. A small zone of dystrophy “snail track” 
corresponding to "7 hours" has been blocked 
by large multiple pigmented laser coagulants 
occupying the entire lower-outer quadrant of 
the fundus

Рис. 3. МфЭРГ пациента с миопией без патологических изменений на периферии сетчатки 
(контрольная группа)
Fig. 3. The mfERG of a myopic patient without pathological changes in the periphery of the retina 
(control group)
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У пациентов этой группы выявлено угнетение по 

сравнению с контролем амплитуды a- и b-волн максималь-

ной ганцфельд-ЭРГ в среднем до 78 и 60 % и ОП2 до 60 %. 

Плотность Р1-компонента мфЭРГ в центральном гексагоне, 

2-м и 3-м кольцах снижена соответственно до 40, 48 и 70 % 

от нормальных значений (рис. 7). Таким образом, выявлена 

выраженная макулярная дисфункция на фоне существенной 

потери функции периферической сетчатки. Резкое угнетение 

ОП говорит об ишемизации сетчатки, что в комплексе с дан-

ными ЭРГ и мфЭРГ указывает на высокий риск дальнейшего 

прогрессирования изменений в макулярной области, ассо-

циированных с массивной ЛК на ретинальной периферии, 

и риск снижения зрительных функций.

В III группе больных на 4 глазах был проведен лазерный 

циркляж от 4 до 6 рядов с гиперэффектом при нормальном 

глазном дне, при этом в одном глазу проведено 7 сеансов 

ЛК (рис. 8, А, Б). На одном глазу при одной маленькой зоне 

решетчатой дистрофии был проведен лазерный циркляж в 

3–4 ряда с гиперэффектом.

У другого пациента с периферической локальной 

плоской отслойкой сетчатки проведена массивная ЛК с ги-

перэффектом со снижением зрения через месяц после нее. 

В 4 глазах после проведения операции по поводу РОС сет-

чатка прилегла на всем протяжении, однако дополнительно 

был сделан массивный лазерный циркляж центральнее вала 

вдавления с гиперэффектом (рис. 9).

При электроретинографии по стандартам ISCEV в 

максимальной ЭРГ у некоторых больных амплитуда a- и 

b-волн была снижена до 26 и 35 % от нормы, а в среднем по 

группе амплитуда составляла 62–63 % значений контрольной 

Рис. 5. МфЭРГ: плотность Р1 снижена в центральном гексагоне, во 2-м и 3-м кольцах мфЭРГ
Fig. 5. MfERG: the density of the P1 is reduced in the central hexagon, and in the 2nd and 3rd 
mfERG rings

Рис. 6. Глазное дно: на периферии сетчатки 
без видимых клинически зон дистрофии 
циркулярно расположены множественные 
пигментированные лазеркоагуляты боль-
шого размера
Fig. 6. Fundus photography: at the retinal 
periphery, in the region without clinically 
visible dystrophy zones, multiple pigmented 
laser-coagulates of large size are circularly
located

Рис. 7. Плотность Р1 мфЭРГ от центрального гексагона и второго кольца снижена в 2 раза 
относительно нормы
Fig. 7. The P1 density of the mfERG from the central hexagon and the second ring is reduced 
by 2 times relative to the norm

Рис. 8. Состояние глазного дна пациента после 7 сеансов ЛК сетчатки, проведенной при 
нормальном глазном дне (А, Б)
Fig. 8. The condition of the fundus of the patient after 7 sessions of laser coagulation of the retina 
that has been carried out in the eye with a normal fundus (А, Б)

А Б

Рис. 9. На глазном дне множественные 
пигментированные гиперлазеркоагуляты 
центральнее вала вдавления после опера-
ции по поводу отслойки сетчатки
Fig. 9. On the fundus, there are multiple 
pigmented hyper laser coagulates central 
to a scleral buckle after retinal detachment 
surgery
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группы. Амплитуда ОП2 составляла 67–80 % нормальных 

значений. Плотность Р1-компонента мфЭРГ в центральном 

гексагоне, 2-м и 3-м кольцах достигала в среднем 54, 69 и 

57 % от нормы соответственно. Таким образом, изменения 

мфЭРГ говорят о резко выраженной макулярной дисфунк-

ции (рис. 10).

Кроме того, учитывая параллельное существенное 

угнетение функциональной активности периферических 

отделов сетчатки, судя по амплитуде a- и b-волн ганцфельд 

максимальной ЭРГ, такое сочетание признаков нарушения 

функции сетчатки говорит о высоком риске дальнейшего 

прогрессирования изменений макулярной области, ассо-

циированных с массивной ЛК на ретинальной периферии, 

и риске потери зрительных функций (рис. 11).

В среднем по группе III ЛК сетчатки с гиперэффектом 

и с очень большим количеством лазеркоагулятов приво-

дила к существенному угнетению амплитуды прежде всего 

скотопической палочко-колбочковой ЭРГ на стандартную 

вспышку. В меньшей степени изменялись фотопические 

ответы сетчатки при ганцфельд-стимуляции. Изменения 

мфЭРГ в данной группе были наиболее значительны для 

зоны фовеа (рис. 10, 11).

Таким образом, неадекватно проведенная ЛК сетчатки 

у больных с ПВХРД может приводить к существенному из-

менению функциональной активности фоторецепторов и 

нейронов внутреннего ядерного слоя сетчатки не только в 

зонах ее проведения на периферии, но и в центральной сет-

чатке с развитием патологических изменений в макулярной 

области в отдаленные сроки. Выявленные нарушения можно 

рассматривать как осложнения гиперлазеркоагуляции.

По нашим данным, наиболее выраженные изменения 

функциональной активности сетчатки в макулярной области 

характерны для проведения ЛК сетчатки с гиперэффектом и 

с очень большим количеством коагулятов.

В более ранней работе при изучении функциональ-

ных признаков прогрессирования ПВХРД у пациентов с 

перенесенной операцией по поводу РОС на одном глазу 

нами было обнаружено, что ЛК ПВХРД на парном глазу 

ухудшает функцию макулярной области этого глаза [37]. 

Существенно, что на парных глазах у больных с РОС еще до 

ЛК ПВХРД выявлялось статистически значимое снижение 

плотности Р1 в центральном гексагоне мфЭРГ при сохран-

ности Р1 в остальных кольцах мультифокального ответа, а 

через 1–3 мес после ЛК происходило резкое угнетение Р1 

(более чем в 2 раза) во всех кольцах мультифокального от-

вета [37]. Эти наблюдения указывали на снижение функции 

макулярной области после ЛК, специфически связанное с ос-

ложненным течением прогрессирующей ПВХРД (на парных 

глазах с оперированной РОС), однако не оценивалось 

влияние массивности самой ЛК. С другой стороны, наши 

наблюдения показывают, что ЛК, проведенная на гла-

зах с оперированной РОС, вызывает более значительное 

угнетение функциональной активности периферических 

отделов сетчатки, чем на глазах без отслойки и хирурги-

ческого вмешательства. Таким образом, анализируя ре-

зультаты предыдущих исследований, можно отметить, что 

сам факт проведения ЛК с угнетением функции перифе-

рической сетчатки может служить маркером риска по-

ражения макулярной области, поскольку нередко с ней 

ассоциируется.

В данном исследовании на 18 гла-

зах нами обнаружено, что сочетание 

значительного угнетения функции 

сетчатки по данным ганцфельд-ЭРГ 

и мфЭРГ характерно для массивной 

ЛК при ПВХРД с риском негативного 

эффекта для макулы. Результаты ис-

следования показывают, что по тяжести 

этих изменений можно прогнозировать 

развитие и прогрессирование макуляр-

ной дисфункции с риском снижения 

зрения при избыточно массивной ЛК 

на периферии сетчатки. Основываясь 

на анализе степени выявленных из-

менений мфЭРГ и усугублении этих 

изменений при наблюдении пациентов 

в динамике, мы полагаем, что крите-

рием риска макулярной дисфункции, 

ассоциированной с массивной ЛК, 

можно считать сочетанное угнетение 

a- и b-волн ганцфельд максимальной 

ЭРГ и/или ОП (прежде всего осцил-

ляции ОП2) и плотности Р1 мфЭРГ 

в 1–3-м кольцах ответа на 30 % и 

более по сравнению с нормальными 

значениями.

Отметим, что после ЛК в перифе-

рических областях сетчатки жалобы на 

снижение зрения обычно отсутствуют и 

изменения в макулярной области не ви-

зуализируются, поэтому до настоящего 

времени отсутствовали рекомендации 

по регистрации мфЭРГ для мониторин-

га побочных эффектов массивной ЛК, 

проводимой вне зоны макулы. Более 

Рис. 10. Пример мфЭРГ в III группе: значительная редукция плотности Р1 в центральном 
гексагоне и 2–3-м кольцах мфЭРГ
Fig. 10. The example of mfERG in the group III: the significant reduction in the P1 density in the 
central hexagon and in the 2nd and 3rd rings of the mfERG

Рис. 11. Пример мфЭРГ в группе III: выраженная макулярная дисфункция — плотность Р1 
в центральном гексагоне снижена до 50 % от нормы
Fig. 11. The example of mfERG in the group III: severe macular dysfunction – the P1 density in 
the central hexagon is reduced up to 50% of the norm
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того, если после ЛК резкое снижение мфЭРГ будет выявлять-

ся на фоне небольшого угнетения общей ЭРГ, такое сочета-

ние признаков функциональных изменений, скорее, следует 

рассматривать как прямое показание к дополнительному 

обследованию с целью уточнения причины потери функции 

центральной сетчатки, которая может объясняться иными 

факторами, не связанными с ЛК на периферии сетчатки. 

Таким образом, в данной работе нами впервые предложены 

специфические функциональные маркеры для объективной 

оценки риска развития изменений в макулярной области 

после массивной ЛК в периферических отделах сетчатки. 

Применение этих ЭФИ-маркеров в клинике может иметь 

практическое значение для прогноза снижения зрительных 

функций и выбора лечения больных, перенесших неадек-

ватную массивную ЛК, а также для экспертной оценки из-

быточности объема проведенной ЛК сетчатки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Доказано ухудшение функциональной активности 

макулярной области при отсутствии офтальмоскопически 

видимых изменений после массивной ЛК ПВХРД. Опи-

саны характерные признаки угнетения ганцфельд-ЭРГ и 

мфЭРГ, ассоциированные с большим объемом ЛК ПВХРД. 

Предложен функциональный маркер для выявления риска 

развития и прогрессирования макулярной дисфункции. Для 

этого предлагается пациентам с ПВХРД после перенесенной 

массивной ЛК в любой отрезок времени, прошедший после 

нее, проводить регистрацию мфЭРГ и ганцфельд-ЭРГ и 

сопоставлять степень выявленных изменений. Сочетанное 

угнетение a- и b-волн ганцфельд максимальной ЭРГ и/или 

ОП и снижение плотности Р1 мфЭРГ в 1–3-м кольцах ответа 

на 30 % и более по сравнению с нормой позволяют опреде-

лить риск макулярной дисфункции с возможной последую-

щей манифестацией осложнений в этой зоне, связанных с 

массивной ЛК сетчатки.
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Цель работы — определить доклинические изменения диска зрительного нерва (ДЗН) после химиотерапии (ХТ) у детей с 
ретинобластомой (РБ) с помощью оптической когерентной томографии (ОКТ). Материал и методы. Обследовано и пролечено 
38 пациентов (76 глаз) в возрасте 21,0 ± 1,5 мес, в том числе 15 девочек и 23 мальчика, с РБ. Из них 58 пораженных глаз до лече-
ния относили к группам А (3), В (16), С (33), D (3), Е (3). Все узлы опухоли локализовались на глазном дне вне ДЗН. Обследование 
58 больных глаз проводили на SOCT Copernicus, 4.2 (Польша) до лечения, после 3–4 курсов системной ХТ, после 6 курсов системной 
ХТ и 1–3 курсов суперселективной интраартериальной ХТ и 4–9 курсов интравитреальной ХТ. Кроме того, обследовали группу 
контроля — 15 здоровых детей (30 глаз) соответствующего возраста. Результаты. После 3 курсов системной ХТ с помощью 
ОКТ в 46,6 % выявили оптиконейропатию с отеком, морфометрически — парапапиллярные ретинальные кистовидные полости, 
элевацию контура краев ДЗН в сторону стекловидного тела, увеличение объема нейроретинального пояска (НРП) до 0,87 ± 0,12 мм3 

и толщины слоя нервных волокон до 0,39 ± 0,06 мм (p < 0,01). После комбинированной ХТ отмечено истончение перипапиллярной 
хориоидеи до 80,0 ± 3,2 мкм с отсутствием отека сетчатки в 34,5 %, уменьшение объема НРП до 0,34 ± 0,2 мм3 и слоя нервных 
волокон — до 0,02 ± 0,01 мм (p < 0,01). Эти изменения свидетельствовали о начале атрофии ДЗН. Заключение. ОКТ является 
информативным методом исследования ДЗН у детей с РБ на разных этапах лечения, позволяющим на 15,6 % чаще выявить при-
знаки отека и на 17,3 % — симптомы атрофии, чем при офтальмоскопии. Доклиническая диагностика патологии ДЗН с помощью 
ОКТ позволяет на ранних этапах прогнозировать зрительные функции у детей с РБ и разрабатывать дифференцированный 
подход к выбору метода ее лечения.

Ключевые слова: ретинобластома; химиотерапия; диск зрительного нерва; оптическая когерентная томография
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Оптическая когерентная томография (ОКТ) в настоя-

щее время является одним из незаменимых методов диагно-

стики патологии сетчатой и сосудистой оболочек глаза [1, 2]. 

Высокое разрешение современных томографов и глубокое 

сканирование внутренних оболочек глаза позволяет на 

микронном уровне выявить доклинические изменения глаз-

ного дна [3–6]. В последние годы, с появлением различных 

модификаций, ОКТ стала использоваться в диагностике и 

мониторинге детей с ретинобластомой (РБ) [7–18].

Как и за рубежом [7–15], в отделе офтальмоонкологии 

и радиологии НМИЦ ГБ им. Гельмгольца метод ОКТ также 

нашел свое применение [16–18], что отражено в Федеральных 

клинических рекомендациях «Диагностика, мониторинг и 

лечение детей с ретинобластомой» (Национальный протокол), 

утвержденных на заседании президиума общероссийской 

общественной организации «Ассоциация врачей-офталь-

мологов» в 2017 г., и в собственных разработках [19–21]. 

ОКТ широко используется в нашем отделе для выявления 

эндофитного и экзофитного роста РБ, оценки эффективности 

органосохранного лечения и изучения морфометрических 

параметров макулы [16–18]. Однако для доклинического вы-

явления изменений области диска зрительного нерва (ДЗН) 

на фоне системной и локальной химиотерапии эту технологию 

до настоящего времени не применяли.

ЦЕЛЬ работы — определить с помощью ОКТ докли-

нические изменения ДЗН после химиотерапии у детей с РБ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследовано и пролечено 38 пациентов (76 глаз) —

15 девочек, 23 мальчика в возрасте 21,0 ±1,5 мес с РБ, в том 

числе с бинокулярным поражением 20 детей (40 больных 

глаз), с монокулярным — 18 (18 больных, 18 здоровых глаз). 

Из них 58 пораженных глаз до лечения относили к группам 

А (3), В (16), С (33), D (3), Е (3) (по международной АВС-

классификации (Амстердам, 2001)). Все узлы опухоли лока-

лизовались на глазном дне вне макулы и ДЗН.

После полного обследования внутренних органов и 

исключения метастатической болезни больным c РБ про-

водили общепринятые офтальмологические и инструмен-

тальные обследования в условиях медикаментозного сна с 

максимальным медикаментозным мидриазом (Ret Cam III, 

ультразвуковое исследование, ОКТ).

Для оценки параметров ДЗН выполняли ОКТ-

обследование на SOCT Copernicus, 4.2, (Польша) с исполь-

зованием протокола сканирования ONH и RNFL analysis.

В качестве лечения проводили химиотерапию (ХТ): 

системную (по схеме винкристин 1,5 мг/м2 в/в в 1-й день, 

этопозид 150 мг/м2 в/в в 1-й и 2-й дни, карбоплатин 560 мг/м2

Optical coherence tomography in preclinical 
diagnosis of optic nerve disk changes after 
chemotherapy in children with retinoblastoma

Svetlana V. Saakyan1, Elena B. Myakoshina1, Vladimir G. Polyakov2, Tatiana L. Ushakova2, Dzhavgarat M. Ismailova1
1 Helmholtz National Medical Research Center of Eye Diseases, 14/19, Sadovaya Chernogryazskaya St., 
Moscow, 105062, Russia
2 Blokhin National Medical Research Center of Oncology, 24, Kashirskoe shosse, Moscow, 115211, Russia
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Purpose. Using optical coherence tomography (OCT), determine the preclinical changes in optic nerve head (ONH) after chemotherapy 
in children with retinoblastoma (RB). Material and methods. 38 patients (76 eyes) were examined and treated: 15 girls, 23 boys with RB 
averagely aged 21.0 ± 1.5 months. Of these, 58 affected eyes before treatment belonged to groups А (3), В (16), С (33), D (3), and Е (3). 
All tumor nodes were located on the fundus outside the optic disk. The examination of these eyes was carried out on an optical coherent to-
mograph SOCT Copernicus 4.2 (Poland). The 58 eyes were first tested before treatment, then after 3 or 4 courses of systemic chemotherapy 
(CT), once again after 6 courses of systemic CT and 1–3 courses of superselective intraarterial CT and 4–9 courses of intravitreal CT. 15 
healthy children (30 eyes) of the corresponding age were examined as a control. Results. After 3 courses of systemic CT, OCT determined 
optic neuropathy with edema in 46.6 %. Morphometric data included parapapillary retinal cystic cavities, elevation of the contour of the 
optic disc towards the vitreous, increased rim volume (to 0.87 ± 0.12 mm3) and average thickness of the nerve fiber layer increased to 0.39 
± 0.06 mm (p < 0.01). After combined chemotherapy we revealed the thinning of the peripapillary choroid (to 80.0 ± 3.2 μm) with no retinal 
edema in 34.5 %, a reduction of rim volume to 0.34 ± 0.2 mm3 and the layer of nerve fibers to 0.02 ± 0.01 mm (p < 0.01). These changes are 
evidences of optic nerve disc atrophy. Conclusion. OCT is an informative method of examining the optic disc in children with RB at different 
stages of treatment, which identifies signs of edema and symptoms of atrophy more often (respectively, by 15.6 % and 17.3 %). Preclinical 
diagnostics of optic disc pathology with the help of OCT allows predicting visual functions in children with RB at its early stages and developing 
a differentiated approach to the choice of RB treatment.
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в/в в 1-й день) и локальную (суперселективную интраарте-

риальную (СИАХТ) с мелфаланом 5 мг и интравитреальную 

(ИВХТ) с мелфаланом 16 мкг и топотеканом 16 мкг).

Первое ОКТ-исследование зоны ДЗН 58 больных глаз 

выполняли до лечения, второе — после 3–4 курсов систем-

ной ХТ, третье — после 6 курсов системной ХТ и 1–3 курсов 

СИАХТ и 4–9 курсов ИВХТ. Родители пациентов подписы-

вали письменное согласие на обследование и лечение.

Обследовали также 15 здоровых детей (30 глаз) соот-

ветствующего возраста (группу контроля).

У всех пациентов после проведенного лечения отмечали 

полную резорбцию опухоли.

Статистический анализ проводили с помощью ком-

пьютерных программ Microsoft Excel, Statistica, версия 8.0 

(StatSoft Inc., США), Statistica for Window Version VI. Разницу 

между выборками определяли согласно параметрическому 

распределению, используя критерий Стьюдента, результаты 

считали статистически значимыми при р < 0,01.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
До лечения офтальмоскопически отмечали светло-

розовый цвет ДЗН, ровные четкие границы, округлую или 

овальную форму. Определяли нормальную экскавацию, в 

центре ДЗН визуализировались сосуды сетчатки (рис. 1, А).

С помощью ОКТ измеряли площадь ДЗН, экскавации, 

нейроретинального пояска (НРП), которые до лечения 

составили 2,29 ± 0,28, 0,30 ± 0,14, 2,00 ± 0,07 мм2 соответ-

ственно. Кроме того, определяли объем экскавации и НРП 

(0,02 ± 0,09, 0,51 ± 0,07 мм3 соответственно). Максимальная 

глубина экскавации ДЗН оказалась равна 0,13 ± 0,19 мм.

Соотношение экскавации к радиусу ДЗН составило 

0,10 ± 0,03. Средняя толщина слоя нервных волокон дости-

гала 0,13 ± 0,03 мм (рис. 1, Б, В). Эти параметры достоверно 

не отличались от показателей, выявленных у здоровых детей 

соответствующего возраста (p > 0,01).

После 3 курсов системной ХТ клинически определяли 

нечеткость контура, более розовый цвет ДЗН, с затрудненной 

визуализацией центральной артерии и вены сетчатки в 18 (31 %)

из 58 глаз (рис. 2, А).

Изменения со стороны ДЗН демонстрировали развитие 

оптиконейропатии, характеризующейся отеком в 27 (46,6 %) 

из 58 глаз и проявляющейся на ОКТ в виде парапапиллярных 

ретинальных кистовидных полостей и элевацией контура 

краев ДЗН в сторону стекловидного тела. Морфометри-

ческие исследования показали увеличение площади ДЗН 

до 3,20 ± 0,33 мм2 по сравнению с исходным (до лечения) 

и нормальным значением (p > 0,01), а также уменьшение 

площади, объема и максимальной глубины экскавации 

(0,18 ± 0,11 мм2, 0,01 ± 0,01 мм3, 0,08 ± 0,10 мм соответ-

ственно, p > 0,01). Диагностировали увеличение площади 

и объема НРП (2,91 ± 0,16 мм2, p > 0,01, 0,87 ± 0,12 мм3 

соответственно, p < 0,01). Помимо этого отмечали незначи-

тельное уменьшение соотношения площади экскавации к 

радиусу диска — 0,070 ± 0,001 (p > 0,01). При этом средняя 

толщина слоя нервных волокон увеличилась до 0,39 ± 0,06 мм 

(p < 0,01) (рис. 2, Б—Г).

Полученные результаты свидетельствуют о том, что с 

помощью ОКТ удается на 15,6 % чаще выявить начальные при-

знаки отека ДЗН, сопровождающие системную ХТ у детей с РБ. 

Полученные нами измененные параметры ДЗН соответствуют 

данным литературы, описывающей критерии появления на-

чального отека  ДЗН. Так, в патенте А.А. Шпака, С.Н. Огород-

А

Б

В

Рис. 1. Офтальмоскопическая картина (А), 
ОКТ-скан (Б) и протокол сканирования ONH 
и RNFL-analysis ДЗН (В) при ретинобласто-
ме до лечения
Fig. 1. Ophthalmoscopic picture (А), OCT 
scan (Б) and ONH scanning protocol and RNFL 
analysis of optic disc (В) in retinoblastoma 
before treatment
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никовой «Способ диагностики отека головки зрительного нерва» 

утверждается, что если «…одновременно отношение площади 

экскавации к площади зрительного нерва находится в диапазоне 

более 0,05, но не более 0,1 и объем нейроретинального пояска 

находится в диапазоне менее  1,2 мм3, но не менее 0,9 мм3, то 

устанавливают диагноз отека головки зрительного нерва» [22].

В связи с этим полученные нами данные могут свидетельствовать 

о доклиническом появлении начального отека ДЗН на фоне 

системной ХТ у детей с РБ.

Клинически через 6 курсов после системной ХТ, 

1–3 курсов СИАХТ и 4–9 курсов ИВХТ контур ДЗН оста-

вался четким, но перипапиллярно отмечали побледнение 

глазного дна, облитерацию сосудов сетчатки в 10 (17,2 %) 

из 58 глаз (рис. 3, А).

Согласно данным ОКТ, в исследуемые сроки име-

ются признаки истончения перипапиллярной хориоидеи 

до 80,0 ± 3,2 мкм (p < 0,01) с отсутствием отека сетчатки 

в 20 (34,5 %) из 58 глаз. Морфометрически у этих же пациентов

А

Рис. 2. Офтальмоскопическая картина (А), 
ОКТ-скан (Б) и протокол сканирования RNFL 
(В) и ONH-analysis ДЗН (Г) при ретинобла-
стоме после 3 курсов системной ХТ
Fig. 2. Ophthalmoscopic picture (А), OCT 
scan (Б) and RNFL scanning protocol (В) and 
ONH analysis of optic disc (Г) in retinoblastoma 
after 3 courses of systemic CT

Рис. 3. Офтальмоскопическая картина (А), 
ОКТ-скан (Б) и протокол сканирования RNFL 
(В) и ONH-analysis ДЗН (Г) при ретинобла-
стоме после 6 курсов системной ХТ, 3 кур-
сов суперселективной интраартериальной 
и 5 курсов интравитреальной ХТ
Fig. 3. Ophthalmoscopic picture (А), OCT scan 
(Б) and RNFL scanning protocol (В) and ONH 
analysis of optic disc (Г) in retinoblastoma after 
6 courses of systemic CT, 3 courses of superse-
lective intraarterial and 5 courses of intravitreal CT

А

Б

Б В

В

Г

Г
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отмечено уменьшение площади ДЗН (1,71 ± 0,13 мм2, 

p > 0,01). При этом площадь, объем и максимальная глубина 

экскавации ДЗН достигали 0,29 ± 0,20 мм2, 0,03 ± 0,01 мм3, 

0,18 ± 0,09 мм соответственно, что превышало данные, вы-

явленные после 3 курсов системной ХТ, но было сравнимо 

с таковыми до лечения и у здоровых пациентов. Диагности-

ровали динамику показателей НРП: уменьшение площади 

до 1,24 ± 0,08 мм2 (p > 0,01) и объема до 0,34 ± 0,2 мм3 

(p < 0,01). Выявляли увеличение соотношения площади экс-

кавации к радиусу диска до 0,21 ± 0,06 (p > 0,01). Помимо 

этого средняя толщина слоя нервных волокон достоверно 

уменьшалась до 0,02 ± 0,01 (p < 0,01). Эти изменения сви-

детельствовали о начале атрофии ДЗН (см. рис. 3, Б—Г, 

таблица).

ОКТ позволила диагностировать доклинические при-

знаки атрофии ДЗН в 34,5 %, что оказалось на 17,3 % выше 

частоты выявления симптомов, определяемых офтальмо-

скопически. Полученные нами морфометрические пока-

затели ДЗН после комбинированной многокомпонентной 

ХТ у детей с РБ соответствуют описанным в клинических 

рекомендациях «Атрофия зрительного нерва», где указано, 

что «при частичной атрофии зрительного нерва диапазон 

глубины головки зрительного нерва составляет менее 

0,52 мм, площадь ободка — менее 1,28 мм2, площадь экс-

кавации — более 0,16 мм2» [23].

В доступной литературе найдены единичные работы по 

исследованию морфометрических показателей ДЗН у детей 

при РБ [15, 24]. Так, для этих целей A.M.A. Said и cоавт. [24] 

исследовали перипапиллярную толщину слоя нервных во-

локон в парных глазах после монокулярной энуклеации 

без ХТ и выявили, что этот показатель достоверно выше, 

чем у здоровых пациентов. Однако другие параметры ДЗН 

на разных этапах лечения в сравнительном аспекте не ана-

лизировались.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ОКТ является информативным методом исследования 

ДЗН у детей с РБ на разных этапах лечения, позволяющим 

выявить на 15,6 % чаще, чем офтальмоскопически, признаки 

его отека и на 17,3 % — симптомы атрофии. Доклиническая 

диагностика патологии ДЗН с помощью ОКТ позволит на 

ранних этапах прогнозировать зрительные функции у детей 

с РБ и разрабатывать дифференцированный подход к выбору 

метода лечения РБ.
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Таблица. Морфометрические показатели области ДЗН у детей с РБ после 3 курсов системной ХТ и 6 курсов системной ХТ 
в сочетании с локальной СИАХТ и ИВХТ
Table. Morphometric parameters of optic nerve in children with RB after 3 courses of systemic chemotherapy (SC) and after 6 courses 
of SC in combination with local intraarterial (IASC) or intravitreal chemotherapy (IVSC)

Морфометрический показатель
Morphometric parameter

Контрольная 
группа (здоровые 

дети)
Control group 

(healthy children)
n = 30

До лечения
Before the treatment

n = 76

После 3 курсов 
системной ХТ

After 3 courses of 
SC

n = 76

После 6 курсов системной 
ХТ в сочетании с локальной 

СИАХТ и ИВХТ
After 6 courses of SC 

in combination with IASC 
or IVSC 
n = 76

Площадь диска, мм2

Disc area, mm2

2,10 ± 0,27 2,29 ± 0,28 3,20 ± 0,33 1,71 ± 0,13

Площадь экскавации, мм2

Cup area, mm2

0,27 ± 0,13 0,30 ± 0,14 0,18 ± 0,11 0,29 ± 0,20

Площадь НРП, мм2

Area rim, mm2

2,10 ± 0,07 2,00 ± 0,07 2,91 ± 0,16 1,24 ± 0,08

Объем экскавации, мм3

Cup volume, mm3

0,03 ± 0,09 0,02 ± 0,09 0,01 ± 0,01 0,03 ± 0,01

Объем НРП, мм3

Rim volume, mm3

0,52 ± 0,07 0,51 ± 0,07 0,87 ± 0,12* 0,34 ± 0,20*

Максимальная глубина экскавации, мм 
Maximum cup depth, mm

0,16 ± 0,20 0,13 ± 0,19 0,08 ± 0,10 0,18 ± 0,09

Соотношение площади экскавации и 
радиуса диска
Area cup/disc ratio 

0,12 ± 0,03 0,10 ± 0,03 0,070 ± 0,001 0,21 ± 0,06

Средняя толщина слоя нервных 
волокон, мм
Mean RNFL thickness, mm 

0,14 ± 0,05 0,13 ± 0,03 0,39 ± 0,06* 0,02 ± 0,01*

Примечание. n — количество обследованных глаз; * — отличия от параметров, выявленных у здоровых детей, достоверны, p < 0,01.
Note. n — number of examined eyes; * — difference with the parameters of healthy children is significant, p < 0,01.
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Цель — разработка новой методики эвисцерации глазного яблока при субатрофии II–III степени и оценка ее эффектив-
ности. Материал и методы. Обследована клиническая группа — 172 пациента со слепыми и бесперспективными глазами, 
которые были разделены на 3 группы: основную, группы сравнения I и II в зависимости от применяемого метода хирургического 
лечения — эвисцерация глаза по разработанной методике с дополнительной имплантацией пластин из политетрафторэтилена, 
энуклеация глазного яблока и классическая эвисцерация соответственно. Результаты. В ранние и отдаленные сроки осложнений 
не выявлено. У всех пациентов основной группы отмечается положительный результат: подвижность культи в среднем соста-
вила 140,1° ± 3,7°, подвижность протеза — 111,2° ± 4,0°. Западение протеза после эвисцерации встречалось реже, чем после 
энуклеации глаза (группа сравнения I) на 13,9 %. Средняя величина западения протеза была ниже на 54,5 %. Западение верхнего 
века также встречалось на 26 % реже, средняя величина западения верхнего века была ниже на 39,3 %, чем в группе сравнения I.

Ключевые слова: эвисцерация; энуклеация; политетрафторэтилен; пластика культи; орбитальный имплантат
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A modified method of evisceration 
of a subatrophic eyeball
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The purpose is to develop a new method of evisceration of the eyeball in II–III degree subatrophies and assess its effectiveness. Material 
and methods. 172 patients with blind or incurable eyes who underwent one of the three operations: eye evisceration according to the newly 
developed technique involving an implantation of polytetrafluoroethylene grafts (main group), eyeball enucleation (comparison group I) and 
classical eye evisceration (comparison group II) were observed. Results. No complications were revealed either in the early or in the late 
period. A positive result was noted in all patients of the main group: average stump mobility was 140.1° ± 3.7° and average prosthesis mobility 
was 111.2° ± 4.0°. Prosthesis retraction after evisceration occurred 13.9 % less often than after enucleation (comparison group I), while the 
prosthesis retraction depth (mm) was 54.5 % lower than after enucleation. The retraction of the upper eyelid was also 26 % less common and 
its depth (mm) was 39.3 % lower.
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Несмотря на относительное снижение количества 

случаев удаления глаза за последние несколько лет, в России 

вследствие различных патологических состояний удаляют 

около 5000–6000 глаз в год, что составляет порядка 1–4 % 

от числа всех офтальмологических операций [1].

В настоящее время реконструктивно-пластическая оф-

тальмохирургия достигла больших высот благодаря разработ-

кам новых методик удаления глаза с использованием совре-

менных биосовместимых материалов в качестве орбитальных 

имплантатов, что позволяет получить удовлетворительные 

косметические результаты глазного протезирования [2, 3].

Известно, что различные методики удаления глаза дают 

разные функциональные и косметические результаты. Часто-

та осложнений в раннем и отдаленном послеоперационных 

периодах варьирует также в зависимости от применяемой 

методики [4, 5].

Эвисцерация глазного яблока с применением орбиталь-

ного имплантата по сравнению с энуклеацией, по данным 

большинства исследователей [6–9], показала наилучшие 

функциональные и косметические результаты и низкую 

частоту осложнений, таких как смещение, обнажение и от-

торжение орбитального имплантата.

Однако офтальмохирург не всегда может выбрать 

эвисцерацию как метод операции. Одной из причин, застав-

ляющих хирурга выбрать энуклеацию, является субатрофия 

глазного яблока, при которой настолько уменьшается объем 

склеры, что использование орбитального имплантата нуж-

ных при эвисцерации размеров становится невозможным.

Современные потребности пациентов в высоком кос-

метическом и функциональном результате после операции 

удаления глаза и появление новых технологических возмож-

ностей диктуют нам необходимость разработки новых мето-

дик хирургического лечения, использующих современные 

технологии и материалы на практике.

ЦЕЛЬ работы — разработка новой методики эвисцера-

ции глазного яблока при субатрофии II–III степени и оценка 

ее эффективности.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Настоящая работа основана на анализе результатов 

обследования и лечения 172 пациентов со слепыми и бес-

перспективными глазами на базе отдела пластической хи-

рургии и глазного протезирования НМИЦ глазных болезней 

им. Гельмгольца. Все больные были распределены 

на 3 группы. Основную группу составили 35 пациентов 

(35 глаз) в возрасте от 15 до 75 лет (средний возраст — 

41,0 ± 4,7 года), прошедших лечение с 2014 по 2016 г. 

Больным данной группы глаз был удален по разрабо-

танной методике эвисцерации при субатрофии глаза. 

В 30 (85,7 %) случаях причиной потери зрения и субатрофии 

глаза явилась травма, в остальных 5  (14,3 %) случаях — 

последствия воспалительных заболеваний и хирургических 

вмешательств.

Группа сравнения I включала 41 пациента в возрасте от 

19 до 73 лет (средний возраст — 38,0 ± 3,9 года), прошедших 

лечение в тот же период, которым глаз был удален методикой 

энуклеации. Травма глаза явилась причиной его удаления

у 31 (75,6 %) пациента, последствия абсолютной болящей 

глаукомы — у 4 (9,8 %) пациентов, последствия воспалитель-

ных заболеваний — у 6 (14,6 %) пациентов.

Группу сравнения II (ретроспективная группа) со-

ставили 96 пациентов в возрасте от 18 до 78 лет (средний 

возраст — 49,0 ± 5,1 года), прошедших лечение в период с 

2009 по 2013 г., этим пациентам глаз был удален методикой 

классической эвисцерации [10]. Причины удаления глаза в 

данной группе пациентов были следующие: травма глаза — 

77 (80,2 %) пациентов, последствия абсолютной болящей 

глаукомы — 12 (12,5 %) больных, последствия воспалитель-

ных заболеваний — 3 (3,1 %) случая, последствия хирургиче-

ских вмешательств (ятрогенная травма) — 4 (4,2 %) пациента.

Всем пациентам основной группы и групп сравнения 

I и II до хирургического лечения проведена комплексная диа-

гностика пострадавшего и парного глаза, которая включала 

как традиционные (рефрактометрия, визометрия, тоно-

метрия, периметрия, биомикроскопия, офтальмоскопия), 

так и специальные (рентгенологические, ультразвуковые и 

лабораторные) обследования.

Критерии невключения пациентов в группы иссле-

дования были следующими: 1) опухолевые заболевания 

глаза и орбиты; 2) переломы стенок орбиты со смещением; 

3) грубые рубцовые деформации в орбите, ограничиваю-

щие подвижность глазного яблока; 4) отрывы и разрывы 

экстраокулярных мышц; 5) грубые рубцы и деформации век.

Методы хирургического лечения: методика эвисцерации 
при субатрофии глазного яблока II и III степени [10]. Техника 
операции (рис. 1). После анестезии и общепринятой об-

работки операционного поля проводили паралимбальный 

разрез конъюнктивы и склеры. Крестообразный разрез 

выполняли на всем протяжении склеры до отверстия в за-

днем полюсе в межмышечных пространствах в четырех 

меридианах с образованием лоскутов (рис. 1, А). Удаляли 

содержимое глазного яблока и обрабатывали внутреннюю 

поверхность склеры. Выполняли пересечение зрительного 

нерва и гемостаз. Резецировали задний полюс склеры. До-

полнительно проводили очистку внутренней поверхности 

склеры от оставшихся рубцовых сращений и воспалительных 

мембран и удаляли слой внутренней поверхности склеры 

толщиной 1 мм с помощью высокочастотного радиовол-

нового воздействия частотой 3,8–4,0 МГц, мощностью 

19–27 Вт скользящими движениями до появления эмис-

сариев. При этом использовали электрод в виде петли или 

игольчатый электрод в режиме «разрез». Затем производили 

коагуляцию эмиссариев (методом радиоволновой хирургии 

прибором Surgitron), вводили электрод в виде конической 

иглы по ходу сосудов и проводили воздействие в режиме «ко-

агуляция». Раздвигали края лоскутов склеры, образующиеся 

дефекты склеры заполняли четырьмя пластинами из полите-

трафторэтилена (ПТФЭ) трапециевидной формы, при этом 

подшивали их к краям лоскутов склеры узловыми швами 

(рис. 1, Б), помещали орбитальный имплантат в по-

лость склеры, ушивали рану послойно. Использовали 

Рис. 1. Схема модифицированных этапов операции эвисцерации 
при субатрофии. А — места разрезов на склере. Б — схема подши-
вания пластин из политетрафторэтилена (ПТФЭ) к лоскутам склеры
Fig. 1. Scheme of the modified stages of the evisceration in subatrophy. 
A — places of sclera incisions. Б — scheme of filing polytetrafluoroethylene 
(PTFE) grafts to scleral flaps

А Б
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преимущественно пластины толщиной 0,2–0,3 мм. 

При этом пластины выкраивали соответственно размерам 

дефектов склеры, которые определяли в зависимости от 

объема склеральной капсулы и размера орбитального им-

плантата. Пластина может иметь трапециевидную форму, 

а также может иметь перфорации — отверстия диаметром 

1–2 мм, расположенные в шахматном порядке.

Данное исследование выполнено с разрешения локаль-

ного этического комитета ФГБУ «МНИИ ГБ им. Гельмголь-

ца» МЗ РФ (протокол № 30/4 от 07.12.2015).

Энуклеация глазного яблока. Энуклеацию глаза как метод 

оперативного лечения у 41 пациента группы сравнения I про-

водили по традиционной методике. Однако для надежного 

покрытия передней и боковых поверхностей орбитального 

имплантата с целью предотвращения его обнажения в от-

даленном послеоперационном периоде мы применяли «По-

лотно полиэфирное офтальмологическое» «ТОФЭКС-С-П» 

(регистрационное удостоверение № ТУ9393-208-00209556-

2012) [6, 8].

Классическая эвисцерация глазного яблока. В качестве 

классической методики мы применяли технику, использу-

емую в МНИИ ГБ им. Гельмгольца в течение 15 лет [6, 11].

Техника операции. После проведения анестезии и сана-

ции конъюнктивальной полости производили паралимбаль-

ный разрез конъюнктивы, разделяли ткани в межмышечных 

пространствах, разрез склеры производили в 1–2 мм от лимба, 

тупым путем удаляли внутренние оболочки единым конгло-

мератом. Полость склеры промывали растворами перекиси 

водорода, хлоргексидина. Резецировали задний полюс склеры 

диаметром 5–7 мм, производили невротомию, гемостаз. Про-

изводили коагуляцию эмиссариев (методом радиоволновой 

хирургии прибором Surgitron). В полость склеры погружали 

орбитальный имплантат и перед ним ушивали П-образными 

швами лоскуты склеры попарно. Накладывали послойно 

непрерывные швы на тенонову капсулу, субконъюнктиву и 

конъюнктиву (викрил 5/0). Полость протезировали. При не-

обходимости накладывали П-образный шов в нижний свод и 

сшивали веки. Операцию завершали инъекцией антибиотика 

и накладывали тугую бинтовую повязку на 4–5 дней.

При всех хирургических вмешательствах каждому па-

циенту перед операцией подбирали временный лечебный 

протез в зависимости от размеров глазной щели и сводов, 

размера (передне-задней оси, ПЗО) здорового и поражен-

ного глаза и цвета радужки парного глаза. Протез помещали 

в конъюнктивальную полость при завершении операции.

Объем индивидуального орбитального имплантата опреде-

ляли по следующей формуле:

Диаметр орбитального имплантата = диаметр парного 

глаза – (3 мм) [12].

Сравнительную оценку эффективности методов хи-

рургического лечения пациентов основной группы и групп 

сравнения проводили по истечении 6–12 мес после операции 

для исключения влияния послеоперационных отеков и после 

изготовления индивидуального глазного протеза. Для оцен-

ки результатов хирургического лечения мы использовали 

следующие критерии: положение и подвижность культи и 

протеза, а также косметические показатели век и периор-

битальной области.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Во всех случаях после эвисцерации и энуклеации за-

живление происходило в обычные сроки, отеки разрешились 

через 1–3 нед. Рафический шов и П-шов в нижнем своде 

(в случае наложения) снимали в течение 2–3–4 нед по мере 

разрешения отека, швы с конъюнктивы не снимали, так как 

викрил подвергается биодеградации.

Все пациенты после операции находились в стацио-

наре 5–7 дней. Давящую бинтовую повязку накладывали 

сразу после операции, первую перевязку производили на 

4–5-й день. Пациентам после первой перевязки назначали 

растворы антисептиков и антибиотиков для промывания и 

закапывания в конъюнктивальный мешок.

С целью профилактики послеоперационных инфекци-

онных осложнений всем пациентам назначали препараты 

антибиотиков широкого спектра действия для введения 

внутримышечно на 5 дней, начиная со дня операции.

После выписки пациентов контрольные осмотры про-

водили через 1, 2 нед, через 1, 3, 6, 12 мес и через 2–3 года 

после хирургического лечения.

С целью предупреждения расхождения швов и сокра-

щения конъюнктивальных сводов пациентам не рекомен-

довали доставать протез из конъюнктивальной полости в 

раннем послеоперационном периоде.

Первую смену протеза производили через месяц после 

операции, так как на фоне разрешения отека менялась глу-

бина расположения протеза. После этого пациентов обучали 

способам ухода за глазным протезом. Снятие и обработку 

протеза пациенты производили самостоятельно один раз 

в 10–14 дней. Спустя 6 мес после операции пациентов на-

правляли в Центр глазного протезирования для изготовления 

индивидуального протеза, после чего проводили оценку 

результатов.

В исследуемых группах пациентов было выявлено как 

пониженное или повышенное, так и нормальное внутриглаз-

ное давление (ВГД). Гипотонию в основном отмечали у па-

циентов после травмы любого характера, как на ранних, так и 

на поздних сроках после травмы (85,7 % случаев). Гипотония 

напрямую коррелировала с субатрофией глазного яблока 

(с уменьшением его размеров). Результаты измерения 

ВГД и связь с изменениями размеров глаза у пациентов 

основной группы и групп сравнения I и II представлены 

в таблице 1.

Таблица 1. Показатели ВГД и изменения размеров глаза у пациентов основной группы и групп сравнения I и II
Table 1. IOP and size changes of the eyes of patients of the main group and comparison groups I and II

ВГД
IOP

Основная группа
Main group

n = 35

Группа сравнения I
Comparison group I 

n = 41

Группа сравнения II
Comparison group II

n = 96

Всего
Total

Гипотония
Hypotension

30 33 68 131

Норма
Norm

4 8 23 35

Гипертония
Hypertension

1 0 5 6

Примечание. n — количество пациентов.
Note. n — number of patients.
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Определение ПЗО обоих глаз проводили всем пациен-

там до хирургического лечения с целью определения наличия 

и степени субатрофии глазного яблока и для расчета объема 

имплантируемого вкладыша. Мы определяли 4 степени суб-

атрофии глазного яблока: 1) субатрофия I ст. (ПЗО > 20 мм); 

2) субатрофия II ст. (ПЗО = 17–20 мм); 3) субатрофия III ст. 

(ПЗО = 14,0–16,9 мм); 4) атрофия (ПЗО < 14 мм).

На основании длины ПЗО выбирали методику опе-

рации и размер орбитального имплантата. У пациентов 

основной группы имелась субатрофия глаза II–III степени.

Анализ результатов, полученных в отдаленном периоде 

у пациентов c субатрофией II–III степени, оперированных 

методом эвисцерации (табл. 2), показал, что подвижность 

культи в среднем составила 140,1° ± 3,7°, что заметно выше 

(на 17,9 %), чем у пациентов группы сравнения I, опериро-

ванных методом энуклеации: 115,1° ± 8,3°.

Подвижность протеза после эвисцерации (пациенты 

основной группы) составила в среднем 111,2° ± 4,0°, что 

на 14,7 % выше, чем у пациентов группы сравнения I, опе-

рированных методом энуклеации: 94,8° ± 8,4°.

Западение протеза после эвисцерации глаза при суб-

атрофии с имплантацией пластин из ПТФЭ встречалось 

на 13,9 % реже, чем у пациентов после энуклеации (группа 

сравнения I), а средняя величина западения протеза (мм) 

была ниже на 54,5 %. Западение верхнего века также встре-

чалось на 26 % реже, а его средняя величина (мм) была ниже 

на 39,3 % (табл. 2). Различия между показателями пациентов 

в основной группе, оперированных по данному способу, и 

группы сравнения I статистически достоверны (р < 0,05).

Отмечена тенденция к снижению показателей пациентов 

основной группы по сравнению с группой сравнения I по кри-

териям «лагофтальм» и «асимметрия глазной щели» (р > 0,05).

Результаты, полученные у пациентов, оперированных 

по разработанной методике, оказались практически идентич-

ны результатам, полученным у пациентов группы сравнения 

II, оперированных методом классической эвисцерации 

(различия статистически недостоверны, р > 0,05) (табл. 2). 

Этот факт также свидетельствует о преимуществах пред-

ложенного нами метода, поскольку в группу сравнения II 

не были включены пациенты с субатрофией глазного ябло-

ка II–III степени. Ранее данным пациентам выполняли 

энуклеацию, а применение нового метода позволило повы-

сить эффективность до показателей, получаемых у пациентов 

с нормальным размером склеры.

Сравнительная характеристика косметических показа-

телей пациентов, оперированных методом эвисцерации при 

субатрофии глазного яблока с дополнительной имплантацией 

пластин из ПТФЭ, и групп сравнения I и II представлена в 

таблице 2.

Исходя из анамнестических данных и характера па-

тологии, в некоторых случаях, при подозрении на наличие 

переломов стенок орбиты или инородных тел, пациентам 

назначали компьютерную томографию (КТ) на догоспи-

тальном этапе. КТ назначали также пациентам основной 

группы в отдаленном послеоперационном периоде для оцен-

ки положения орбитального имплантата в орбите. Однако 

проследить результаты нам удалось только у 13 пациентов, 

у которых было выявлено центральное положение имплан-

тата в орбите без смещения (рис. 2).

При наблюдении за пациентами основной группы, 

оперированными по разработанной методике эвисцерации, в 

сроки до 3 лет мы не отметили отрицательных результатов или 

снижения косметических показателей (рис. 3, 4). При этом в 

группе сравнения I (у пациентов после энуклеации) мы заме-

тили с течением времени опущение культи, западение протеза 

и верхнего века (рис. 5). У 14 пациентов группы сравнения 

I в течение 24–36 мес после операции отмечено снижение 

косметического эффекта проведенной энуклеации (табл. 3).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, разработанный способ эвисцерации 

при субатрофии глазного яблока позволяет формировать 

Таблица 2. Оценка эффективности разработанного способа эвисцерации при субатрофии II–III степени
Table 2. Evaluation of the effectiveness of the developed evisceration method in subatrophy of II–III degree

Критерии оценки
Evaluation criteria 

Методика операции
Surgery technique 

группа сравнения I
(энуклеация)

comparison group I
(enucleation)

n = 41

группа сравнения II
(классическая эвисцерация)

comparison group II
(classic evisceration)

n = 96

разработанная методика 
эвисцерации глаза при 

субатрофии II–III степени
developed evisceration technique 

for eyes with II–III degree 
of subatrophy

n = 35

Западение протеза, мм (% от всех пациен-
тов, прооперированных данным методом)
Falling of the prosthesis, mm 
(% of all patients operated by this technique)

1,12 ± 0,90* (48,2 %)
p < 0,05

0,24 ± 0,12 (40 %)
p** > 0,05

0,51 ± 0,60 (34,3 %)
p* < 0,05, p** > 0,05

Западение верхнего века, мм
Falling of upper eyelid, mm

0,56 ± 0,60 (51,7 %)
p* < 0,05

0,4 ± 0,1 (40 %)
p** > 0,05

0,34 ± 0,50 (25,7 %)
p* < 0,05, p** > 0,05

Асимметрия ширины глазных щелей
Palpebral fissure width asymmetry 

0,24 ± 0,02 (24,9 %)
p* > 0,05

0,14 ± 0,03 (23 %)
p** > 0,05

0,10 ± 0,02 (16 %)
p* < 0,05, p** > 0,05

Лагофтальм
Lagophthalmos

0,3 ± 0,4 (12,5 %)
p* > 0,05

0,20 ± 0,12 (20 %)
p** > 0,05

0,14 ± 0,03 (11,4 %)
p* < 0,05, p** > 0,05

Средняя суммарная подвижность культи, º
Average total stump mobility, º

115,1 ± 8,3
p* < 0,05

148,2 ± 3,2
p** > 0,05

140,1 ± 3,7
p* < 0,05, p** > 0,05

Средняя суммарная подвижность протеза, º
Average total prosthesis mobility, º

94,8 ± 8,4
p* < 0,05

116,8 ± 2,1
p** > 0,05

111,2 ± 4,0
p* < 0,05, p** > 0,05

Примечание. n — количество пациентов, p* — достоверность различий между основной группой и группой сравнения I, 
p** — достоверность различий между основной группой и группой сравнения II.
Note. n — number of patients, p* — difference reliability between the main group and the comparison group I, p** — between the main group and 
the comparison group II.
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Рис. 2. Пример центрального положения ор-
битального имплантата на снимке КТ орбит 
пациента через 21 мес после эвисцерации 
глаза по разработанной методике с пла-
стикой культи имплантатом из ПТФЭ 20 мм
Fig. 2. An example of the central position of the or-
bital implant in a CT scan of the patient's orbits 21 
months after the eye evisceration according to the 
developed technique using 20 mm PTFE implant

Рис. 3. Фотографии пациента с субатрофией глаза III степени до (А) и через 6 мес после (Б) 
эвисцерации глаза по новой разработанной методике
Fig. 3. Photos of a patient with III-degree eye subatrophy before (A) and 6 months after (Б) the eye 
has been eviscerated according to the newly developed technique

Рис. 4. Фотографии пациента с субатрофией глаза III степени до (А) и через 8 мес после (Б) 
эвисцерации глаза по новой разработанной методике
Fig. 4. Photos of patient with III-degree eye subatrophy before (A) and 8 months after (Б) the eye 
has been eviscerated according to the newly developed technique

А Б

Рис. 5. Западение (гипофтальм) протеза 
на 3–4 мм справа у пациентки через 36 мес 
после энуклеации глаза с пластикой культи 
орбитальным имплантатом
Fig. 5. Hypophthalmos of the prosthesis 
by 3–4 mm of the right eye of the patient 
36 months after enucleation with stump plastics 
using orbital implant

А Б

Таблица 3. Оценка функциональных и косметических результатов у 14 пациентов группы сравнения I в различные отдаленные сроки 
после энуклеации с пластикой культи
Table 3. Evaluation of functional and cosmetic results of 14 patients of comparison group I at long-term periods after enucleation with stump plastics

Пациенты
Patients

Критерии оценки / Evaluation Criteria

западение протеза, мм
prosthesis falling back, mm

западение верхнего века, мм
upper eyelid falling back, mm

опущение культи
stump falling 

через 6 мес
after 6 months

через 24–36 мес
after 24–36 months

через 6 мес
after 6 months

через 24–36 мес
after 24–36 months

через 6 мес
after 6 months

через 24–36 мес
after 24–36 months

Пациент С/Patient  C 2,5 3,5 2 3,5 Нет / No Есть / Present

Пациент В / Patient B 2,0 2,5 2 2,5 Нет / No Есть / Present

Пациентка О / Patient O 3 4 3 4,5 Нет / No Есть / Present

Пациентка В / Patient B 2,5 3,5 2 3 Нет / No Есть / Present

Пациентка Р / Patient R 2 3 2 3,5 Нет / No Есть / Present

Пациент К / Patient K 1,5 2,5 1 2 Нет / No Есть / Present

Пациент П / Patient P 0 1,5 1 2 Нет / No Нет / No

Пациент К / Patient K 3 4,5 2,5 4 Нет / No Есть / Present

Пациент А / Patient A 2,5 3,5 2 3,5 Нет / No Есть / Present

Пациент М / Patient M 2 3 2,5 3,5 Нет / No Есть / Present

Пациентка М / Patient M 2,5 3,5 2 3 Нет / No Есть / Present

Пациент Я / Patient Ya 4 4,5 4 4 Нет / No Есть / Present

Пациент С / Patient S 1 2 1 2,5 Нет / No Есть / Present

Пациент Ф / Patient F 0 2 0 2 Нет / No Нет / No

опорно-двигательную культю с достаточно большим объ-

емом за счет увеличения площади склеральной капсулы 

дополнительно имплантированными пластинами из ПТФЭ, 

что в свою очередь позволяет использовать орбитальный 

имплантат нужного объема и создавать объемную культю 

со стабильным положением в орбите. Данная методика по-

зволила повысить эффективность хирургического лечения 

и косметической реабилитации больных после удаления 

глаза после тяжелых травм с выраженными изменениями 

внутренних оболочек и склеры и при небольшом ее размере. 

Применение предлагаемого способа расширяет показания 

к эвисцерации и позволяет исключить использование до-

норской склеры. Проведенные исследования показали, что 

функциональные и косметические результаты эвисцерации 

глазного яблока с пластикой культи значительно лучше, чем 

после энуклеации, по следующим параметрам: западение 

протеза — на 13,9 %; западение верхнего века — на 26 %; 

подвижность культи — на 17,9 % и подвижность протеза — 
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на 14,7 %. В целом необходимо отметить, что разработка но-

вых методик эвисцерации, позволяющих охватить больший 

диапазон клинических ситуаций, является перспективным 

направлением повышения эффективности хирургического 

лечения и качества реабилитации пациентов.
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Í.Â. Áàëàöêàÿ, È.Ã. Êóëèêîâà, Ë.À. Êîâàëåâà, Ï.Â. Ìàêàðîâ
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Цель работы — определить содержание провоспалительных хемокинов (СХСL1/GRO-, CXCL8/IL-8, CXCL10/IP-10, 
CXCL12/SDF-1, ССL2/MCP-1, ССL3/MIP-1, CCL4/MIP-1, CCL5/RANTES, ССL11/Eotaxin) в сыворотке крови при 
язвах роговицы (ЯР) и их взаимосвязь с клеточным иммунным ответом на антигены роговицы и увеаретинальной ткани. 
Материал и методы. Обследовано 96 пациентов в возрасте от 28 до 77 лет с ЯР и 38 практически здоровых лиц, составивших 
контрольную группу. Определение хемокинов проводилось методом мультиплексного анализа по технологии хМАР (Luminex, США) в 
программе xPONENT3.1 с помощью магнитных флюоресцирующих микросфер и набора Procarta Plex (eBioscience, США). Для выявле-
ния аутоиммунного компонента использовали микромодификацию реакции торможения миграции лейкоцитов (РТМЛ) с экстрак-
тами ткани роговицы и увеаретинальной ткани бычьих глаз. По результатам РТМЛ пациенты были распределены на две группы: 
1-я группа — 33 сенсибилизированных пациента (34 %, положительный ответ на тканевые антигены), 2-я группа — 63 не-
сенсибилизированных пациента (66 %, отрицательный ответ на тканевые антигены). Результаты. В группе больных по 
сравнению с контрольной группой повышены концентрации (в 2–10 раз) следующих хемокинов: CXCL8/IL-8, CXCL12/SDF-1, 
CXCL10/IP-10, ССL2/MCP-1, CCL4/MIP-1, CCL5/RANTES. Показано, что развитие системного клеточного иммунного от-
вета на антигены тканей глаза у пациентов с центральной ЯР ассоциировалось с усилением продукции CXCL8/IL-8 (p < 0,05). 
Заключение. Выявленные изменения уровней хемокинов CXC- и CC-классов в крови больных характеризуют ЯР как иммунопато-
логический процесс, дают основание для проведения дальнейших исследований диагностической информативности представлен-
ного спектра медиаторов как биологических маркеров для прогноза ЯР и их осложнений в более широких клинических выборках.

Ключевые слова: язва роговицы; хемокины; аутосенсибилизация к антигенам роговицы; реакция торможения миграции 

лейкоцитов
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Среди воспалительных заболеваний глаз наибольшие 

трудности в диагностике и лечении представляют язвы рого-

вицы (ЯР). Это обстоятельство связано с недостаточностью 

сведений о патогенезе ЯР, в частности с неполным пони-

манием роли иммунологических механизмов в развитии и 

прогрессировании заболевания.

Традиционно считалось, что истинно иммунную при-

роду (нарушения аутоиммунной регуляции) имеют краевые 

ЯР (например, язва Мурена) [1, 2]. Однако в настоящее вре-

мя показано, что системный клеточный ответ на антигены 

тканей глаза (роговицы и/или хрусталика, увеа, сетчатки) 

развивается более чем у трети пациентов с центральной ин-

фекционной ЯР и коррелирует с ее тяжестью [3–5].

Как известно, роговица является иммунологически 

привилегированной тканью со слабой экспрессией молекул 

главного комплекса гистосовместимости (МНС), наличием 

факторов, строго регламентирующих миграцию иммуноком-

петентных клеток, наличием иммуносупрессивных веществ 

во влаге передней камеры глаза (ВПК) [6, 7].

Действие повреждающих агентов (в частности, ин-

фекции, травмы, в т. ч. хирургической) может привести к 

срыву иммунной привилегии — патологической активации 

сначала локальных, затем и системных иммунологических 

механизмов: усилению продукции клетками эпителия ро-

говицы целого ряда медиаторов, ответственных за развитие 
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Purpose. The aim is to estimate the content of proinflammatory chemokines (CXCL1/GRO- CXCL8/IL-8, CXCL10/IP-10, CXCL12/
SDF-1, CCL2/MCP-1, CCL3/MIP-1, CCL4/MIP-1, CCL5/RANTES, CCL11/Eotaxin) in blood serum in corneal ulcers and their 
relationship to the cellular immune response to corneal and uveoretinal tissues. Material and methods. 96 patients with corneal ulcer and 38 
apparently healthy subjects, who made up the control group, were examined. Chemokines were determined by multiplex analysis using xMAP 
technology (Luminex, USA) in the xPONENT3.1 program using magnetic fluorescent microspheres and a ProcartaPlex kit (eBioscience, 
USA). To identify the autoimmune component, a micromodification of the leukocyte migration inhibition reaction (MIRL) with extracts of 
the corneal and the uveoretinal tissue of bovine eyes were used. Based on MIRL results, the patients were divided into two groups: 1 group — 
sensitized patients (positive response to tissue antigens) — 33 (34 %) patients, 2 group — nonsensitized patients (negative response to tissue 
antigens) — 63 (66 %) patients. Results. The group of patients showed 2–10 times higher concentrations of the following chemokines, with 
respect to the control group: CXCL8/IL-8, CXCL12/SDF-1, CXCL10/IP-10, ССL2/MCP-1, CCL4/MIP-1, CCL5/RANTES. Shifts 
of CXC-chemokines (CXCL8/IL-8, CXCL12/SDF-1, CXCL1/GRO-, CXCL10/IP-10) in patients with central corneal ulcer were 
associated with increased systemic cellular immune response to eye tissue antigens; the most expressed dynamics was noted for chemokine 
CXCL8/IL8. Сonclusions. The revealed changes in CXC- and CC-classes chemokine levels in patients’ blood characterize the corneal 
ulcers an immopathologic process and validate the necessity of further research into diagnostic informativeness of the presented mediator 
spectrum as biological markers for the prognosis of corneal ulcers and their complications in wider clinical samples. Concentration of serum 
CXC chemokines, and most directly CXCL8/IL-8 can serve as an additional marker for the development of a cellular immune response to 
eye tissue antigens in patients with a central corneal ulcer.
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направленного иммунного ответа, миграцию лейкоцитов в 

очаг воспаления, репаративные процессы и т. д. [8, 9].

Важнейшими медиаторами этих процессов являются 

хемоаттрактантные цитокины (хемокины, или белки-хе-

моаттрактанты) [10–12]. Хемокины представляют собой 

подсемейство небольших белковых молекул, размером 

8–10 кДа, названных так за их главную функцию — направ-

ленную миграцию лейкоцитов. После связывания хемокина 

с соответствующим рецептором на лейкоците запускается 

несколько сигнальных путей, в результате которых осущест-

вляется движение клетки по градиенту концентрации, транс-

эндотелиальная миграция и далее, через соединительную 

ткань, в орган-мишень.

На сегодняшний день известно порядка 47 хемоаттрак-

тантных медиаторов, которые подразделяются на 4 класса в 

зависимости от расположения консервативных цистеинов 

в белковой молекуле (СХС, СС, СХЗС, С), тем самым раз-

личаясь спектром действия на разные клетки иммунной 

системы (нейтрофилы, моноциты и лимфоциты и т. д.) и 

функциональной ролью: индуцибельные/провоспалитель-

ные и гомеостатические.

Провоспалительные хемокины помимо своей ключевой 

функции: активации лейкоцитов и привлечения их в очаг 

воспаления — проявляют ангиогенные свойства, принимают 

участие в регуляции гемопоэза, гипоксии, реконструкции 
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поврежденных стенок сосудов, обладают противоинфекци-

онным действием [13]. Установлено также, что хемокины и 

их рецепторы играют важную роль в развитии ряда злока-

чественных новообразований, метастазировании, что от-

крывает новые возможности в создании целенаправленной 

терапии онкологических заболеваний [14].

Получены убедительные доказательства участия хе-

мотаксических медиаторов в патогенезе инсулиновой рези-

стентности, метаболического синдрома, сахарного диабета 

II типа и тесно связанных с этой патологией таких тяжелых 

заболеваний, как атеросклероз, артериальная гипертензия, 

сердечно-сосудистая недостаточность, продемонстрирована 

роль этих медиаторов в развитии аутоиммунных заболеваний 

[15, 16]. Интенсивно изучаются хемоаттрактантные белки 

при воспалительных заболеваниях глаз: выявлены тесные 

корреляционные взаимосвязи между количественным и 

качественным накоплением хемокинов СС-класса во ВПК 

и активностью воспалительного процесса при эндогенных 

увеитах (связанных с HLA-B27, саркоидозом, болезнью 

Бехчета, Фогта — Коянаги — Харады) [17, 18].

Показано значительное повышение локальной (в слез-

ной жидкости, СЖ) продукции хемотаксических цитокинов у 

пациентов с аллергической офтальмопатологией. По мнению 

J. Shoji и соавт. [19], одновременное определение CCL17/

TARC, CCL24/Eotaxin-2 и L-16 в СЖ может быть использо-

вано в качестве панели биомаркеров для оценки острого и 

хронического воспаления при аллергических конъюнкти-

вальных расстройствах.

Следует отметить, что в аспекте язвенных поражений 

роговицы большинство исследований хемоаттрактантов 

проводится в эксперименте [20], а в клинической практике 

затрагивает ограниченное число медиаторов. Роль СХС- и 

СС-классов хемокинов в развитии системной органоспеци-

фической сенсибилизации при ЯР также остается неясной.

ЦЕЛЬ работы — определить содержание провоспали-

тельных хемокинов (СХСL1/GRO-, CXCL8/IL-8,CXCL10/

IP-10, CXCL12/SDF-1, ССL2/MCP-1, ССL3/MIP-1, 

CCL4/MIP-1, CCL5/RANTES, ССL11/Eotaxin) в сыворот-

ке крови при ЯР и их взаимосвязь с клеточным иммунным 

ответом на антигены роговицы и увеаретинальной ткани.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследовано 96 пациентов в возрасте от 28 до 77 лет 

(44 мужчины и 52 женщины) с инфекционной ЯР цен-

тральной локализации, находившихся на стационарном и 

амбулаторном лечении в отделе инфекционных и аллерги-

ческих заболеваний глаз и отделе травматологии и рекон-

структивной хирургии ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. 

Гельмгольца».

Основанием для этиологической диагностики 

ЯР: бактериальных первичных (БП) и вторичных (БВ), гер-

петических (Г) исследований — служили данные анамнеза, 

клинические признаки, выявленные при биомикроскопии 

[21, 22], результаты лабораторного анализа, включающего 

иммунофлюоресцентное исследование соскобов с конъюн-

ктивы на вирус простого герпеса, а также микробиологиче-

ское обследование (микроскопия мазков с конъюнктивы, 

посев полученного материала на бульонную среду и среду 

Сабуро с последующим исследованием культур и определе-

нием возбудителя инфекции).

Согласно разработанным в отделе инфекционных и 

аллергических заболеваний глаз критериям оценки степе-

ни тяжести течения ЯР, в исследование были включены 

15 больных с ЯР (БВ — 7 %, Г — 93 %) легкой степени тяжести 

(с инфильтратами до 3 мм в диаметре, площадью изъявления 

до 1/4 площади роговицы и глубиной изъязвления не более 

1/3 толщины стромы роговицы), 35 пациентов (БП — 3 %, 

Г — 63 %, БВ — 34 %) — со средней степенью тяжести за-

болевания (с инфильтратами от 3 до 5 мм в диаметре, изъяз-

влением от 1/4 до 1/2 площади роговицы и глубиной не более 

2/3 толщины стромы роговицы) и 46 больных с ЯР (БП — 

9 %, Г — 26 %, БВ — 65 %) — с тяжелой степенью заболева-

ния (с инфильтратами более 5 мм в диаметре, изъязвлением 

более 1/2 площади роговицы и глубиной до десцеметовой 

оболочки).

Материалом иммунологического исследования служи-

ли образцы сыворотки крови (СК) и цельная кровь: обработа-

но 268 тест-проб от 96 пациентов и 38 практически здоровых 

людей (группа контроля), сопоставимых по возрасту и полу 

с основной группой. Периферическая кровь забиралась из 

локтевой вены натощак в утренние часы (с 9:00 до 10:00) при 

помощи вакуумных систем в пробирки Vaсuette® без актива-

тора свертывания (для получения СК) и с антикоагулянтом 

К3EDTA (для постановки реакции торможения миграции 

лейкоцитов, РТМЛ).

Определение хемоаттрактантных медиаторов проводи-

лось методом мультиплексного анализа по технологии хМАР 

(Luminex, США) в программе xPONENT 3.1 с помощью маг-

нитных флюоресцирующих микросфер и набора для опре-

деления концентрации хемокинов Procarta Plex (eBioscience, 

Австрия). В каждой тест-пробе СК определяли CXCL8/

IL-8, ССL11/Eotaxin, СХСL1/GRO-, CXCL10/IP-10,

ССL2/MCP-1, ССL3/MIP-1, CCL4/MIP-1, CXCL12/

SDF-1, CCL5/RANTES.

Для выявления аутоиммунного компонента исполь-

зовали РТМЛ с экстрактами ткани роговицы и увеальной 

оболочки, полученными из бычьих глаз, нашедшую широкое 

применение при обследовании больных с различными фор-

мами офтальмопатологии. В настоящей работе использовали 

микромодификацию РТМЛ, подробное описание которой 

представлено нами ранее [23].

Статистическая обработка данных выполнена в про-

грамме Statistica 10.0, SPSS 13.0 (М ± m, критерий Стью-

дента). Достоверными считали различия показателей при 

p < 0,05. Оценка диагностической значимости определения 

CXCL8/IL-8 в СК пациентов с ЯР при развитии органо-

специфической сенсибилизации проведена при помощи 

ROC-анализа.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Данные мультиплексного исследования хемокинов в 

СК у пациентов с ЯР и здоровых добровольцев представлены 

в таблице.

Анализ результатов показал наличие практически 

всего спектра изучаемых хемокинов СК как у пациентов с 

ЯР, так и у здоровых доноров: в 97–100 % проб выявлены 

7 из 9 медиаторов: ССL2/MCP-1, ССL3/MIP-1, CCL4/

MIP-1, CCL5/RANTES, ССL11/Eotaxin, CXCL10/IP-10 

и CXCL12/SDF-1α. У 55 % больных в СК обнаруживался 

СХСL1/GRO-, в отличие от доноров, у которых он встре-

чался значительно реже, только в 11 % проб.

Характерной особенностью группы пациентов с ЯР 

стала обнаруженная более чем в трети (33 %) случаев си-

стемная продукция провоспалительного хемокина CXCL8/

IL-8, который не определялся в тест-пробах СК здоровых 

доноров. Это согласуется с данными экспериментальных 

работ, убедительно свидетельствующих в пользу ключевой 

роли CXCL8/IL-8 в патогенезе некоторых типов ЯР [24].

В 2003 г. U. Spandau и соавт. [25] было показано, что в 

норме в интактной роговице экспрессия гена этого цитокина 
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практически отсутствует; к ее инициации и дальнейшему 

синтезу белка CXCL8/IL-8 ведет воздействие таких стрес-

согенных стимулов, как воспаление, УФ-излучение [26], 

накопление субстанции Р [27], возбудители инфекций, 

травма и др. [28].

Гиперпродукция хемокина CXCL8/IL-8 в тканях ро-

говицы запускает патологический деструктивный процесс, 

завершаясь в дальнейшем образованием язв посредством 

сильной хемоаттракции нейтрофилов, ответственных непо-

средственно уже за разрушение ткани [24].

Как видно из таблицы, количественные показатели 

подавляющего большинства провоспалительных хемоки-

нов, таких как СXС- и СС-классов основной группы, суще-

ственно отличались от таковых в контрольной группе. Так, 

сывороточные концентрации исследуемых медиаторов были 

статистически значимо выше у больных с центральной ЯР: 

содержание ССL2/MCP-1 и CCL4/MIP-1β увеличивалось 

в 1,5–2 раза по сравнению с нормой, системная гиперпро-

дукция отмечена для CXCL10/IP-10, CXCL12/SDF-1α и 

десятикратное повышение уровня сывороточного CCL5/ 

RANTES (р < 0,05).

Известно, что основная функция хемоаттрактантных 

медиаторов СХС-класса осуществляется в рамках врожден-

ного иммунитета, заключается в привлечении нейтрофилов 

(лимфоцитов) в начальный период острого воспаления. Ис-

точником этих медиаторов служат эндотелиальные и эпите-

лиальные клетки, фибробласты, нейтрофилы и моноциты; 

а основным стимулом к выработке хемокинов является пря-

мое действие патогенов, распознаваемых в основном Толл-

подобными рецепторами (TLRs), а также провоспалительных 

цитокинов (IL-1β, TNFa, IL-18 и т.д.) [13].

В свою очередь, функциональная активность хемоки-

нов СС-класса проявляется в более поздние сроки воспале-

ния, охватывает широкий спектр клеток-мишеней, помимо 

основной мишени — моноцитов (ССL2/MCP-1), направлена 

на NK-лимфоциты, Т-клетки памяти и В-лимфоциты; ука-

занный класс хемоаттрактантов называют связующим звеном 

между врожденным и адаптивным иммунным ответом [13].

Свойства хемокинов СХС-класса, которые помимо 

провоспалительной активности инициируют и регулируют 

ангиогенез, усиливая воспаление, описаны рядом авторов 

при аутоиммунных болезнях, например ревматоидном ар-

трите [29, 30].

Наши предыдущие исследования показали, что си-

стемная аутосенсибилизация к антигенам тканей глаза 

развивается более чем у трети пациентов при центральной 

инфекционной ЯР.

С целью определения степени и характера участия 

исследуемых хемокинов в формировании реакций ор-

ганоспецифического иммунитета при ЯР в зависимости 

от результатов РТМЛ были выделены две подгруппы: 

1-ю подгруппу составили 33 пациента (средней — 33 % и 

тяжелой — 67 % степени, из них БП — 6 %, БВ — 67 %, Г — 

27 %) с положительным ответом на антигены роговицы и/или 

увеальной оболочки (РТМЛ+); 63 больных (легкой — 24 %, 

средней — 38 %, тяжелой — 38 % степени, из них БП — 5 %, 

БВ — 33 %, Г — 62 %) с отсутствием ответа на оба антигена 

вошли во 2-ю подгруппу. В контрольной группе результаты 

реакции РТМЛ были отрицательными (рис. 1).

Таблица. Провоспалительные хемокины в СК пациентов с центральной ЯР и группы контроля: концентрация (пг/мл), частота 
обнаружения в тест-пробах (%)
Table. Proinflammatory chemokines in the blood serum (BS) of patients with a central corneal ulcer and control group: concentration (pg / ml), 
detection rate in test samples (%)

Хемокины
Chemokines

Группы
Groups

группа контроля
control group

n = 38 

пациенты
patients
n = 96 

концентрация
concentration

частота, % 
frequency, %

концентрация 
concentration

частота, % 
frequency, %

СХСL1/GRO- 16,60 ± 8,04 11 20,94 ± 2,6 55 

CXCL8/IL-8 < 2,42 (< чувств.) 0 27,30 ± 4,98* 33 

CXCL12/SDF-1 313,14 ± 39,04 97 1398,8 ± 72,6* 100 

CXCL10/IP-10 23,84 ± 3,80 100 89,996 ± 8,200* 100 

ССL2/MCP-1 135,5 ± 3,6 100 257,7 ± 19,4* 100 

ССL3/MIP-1 19,58 ± 2,90 97 14,8 ± 1,3 100 

CCL4/MIP-1 217,04 ± 14,70 97 564,10 ± 25* 100 

CCL5/RANTES 120,7 ± 23,6 100 1282,6 ± 158,0 100 

ССL11/Eotaxin 157,7 ± 19,7 100 138,55 ± 10,30 100 

Примечание. n — количество обследуемых человек в группах; * — достоверность различий показателей в группе больных по сравнению с 
контролем (p < 0,05).
Note. n — the number of people examined in groups; * — reliability of differences in indicators in the group of patients compared with control 
(p < 0.05).
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Рис. 1. Динамика концентраций провоспалительных хемокинов 
в СК (пг/мл) в зависимости от характера иммунного ответа (А, Б)
Fig. 1. Dynamics of concentrations of proinflammatory chemokines in 
serum (pg/ml) depending on the nature of the immune response (А, Б)
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Результаты сопоставительного анализа показали, что 

концентрации всех исследуемых хемокинов СXС-класса 

в СК больных с ЯР и выявленной органоспецифической 

сенсибилизацией (РТМЛ+) были выше, чем таковые у паци-

ентов с отсутствием ответа (РТМЛ-); при этом особенностью 

1-й подгруппы (РТМЛ+) стал значительный достоверный 

подъем уровня СХСL8/IL-8 (р < 0,05).

При сравнении содержания СС-хемокинов в СК па-

циентов исследуемых подгрупп существенных различий не 

обнаружено. Полученные результаты позволяют предпо-

ложить, что развитие клеточного органоспецифического 

иммунного ответа при ЯР в большей степени может быть 

сопряжено с активацией хемокинов СXС-класса и особенно 

(согласно данным нашего статистического анализа) провос-

палительного белка CXCL8/IL-8.

Цитокин CXCL8/IL-8 относится к основным медиато-

рам, регламентирующим клеточно-опосредованное остро-

фазное воспаление, и является не только сильным аттрак-

тантом для нейтрофильных гранулоцитов, но также способен 

к подобному действию и в отношении Т-лимфоцитов [31]. 

Для оценки диагностической значимости определения 

СХСL8/IL-8 в СК как возможного биомаркера риска воз-

никновения органоспецифической сенсибилизации при 

ЯР был предпринят операционный ROC-анализ. Значение 

площади под рабочей характеристической кривой составило 

0,680 и не показало высокой чувствительности и специфич-

ности (рис. 2).

ВЫВОДЫ
1. Установлено, что в СК пациентов с ЯР по сравнению 

с контрольной группой повышены концентрации практи-

чески всех исследованных провоспалительных хемокинов, 

среди которых наиболее высокие значения отмечены у 

CXCL8/IL-8, CXCL12/SDF-1, CXCL10/IP-10, ССL2/MCP-1,

CCL4/MIP-1, CCL5/RANTES.

2. Полученные результаты указывают, что развитие 

клеточного органоспецифического иммунного ответа при 

ЯР в большей степени может ассоциироваться с системной 

продукцией хемокинов СXС-класса и особенно провоспа-

лительного белка CXCL8/IL-8.

3. Качественный состав и изменения уровней хемо-

кинов в СК пациентов характеризуют ЯР как иммунопа-

тологический процесс, это дает основание для проведения 

дальнейших углубленных исследований диагностической 

информативности представленного ряда хемокинов СХС- и 

СС-классов как биологических маркеров для прогноза ЯР и 

ее осложнений при тестировании в более широких клини-

ческих выборках.
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Â.Â. Íåðîåâ, Å.Â. ßíè, Â.À. Ãîëèêîâà, Â.Â. Ïîçäíÿêîâà
ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, 
д. 14/19, Москва, 105062, Россия

Цель работы — оценить в эксперименте эффективность схем консервативного лечения бактериальных язв роговицы 
с применением глюкокортикостероидного препарата. Материал и методы. Материалом исследования служили 40 кроликов 
(40 глаз). Использовалась разработанная модель бактериальной язвы роговицы. Кролики разделены на 4 группы по 10 особей 
(по 10 глаз). В 1-й группе проводилось местное антибактериальное лечение. Во 2-й и 3-й группах к антибактериальному 
лечению добавлены инъекции 0,1 % раствора дексаметазона 0,2–0,3 мл 1 раз в сутки (парабульбарно и системно, соответ-
ственно). В 4-й (контрольной) группе после моделирования язвы роговицы проводили клиническое наблюдение без лечения. 
Клиническую картину, динамику течения заболевания оценивали с помощью биомикроскопии, флюоресцеиновой пробы, 
фоторегистрации и оптической когерентной томографии переднего отдела глаза (ОКТ ПОГ, Visante OCT, модель 1000, 
Carl Zeiss, Германия). Для анализа воспалительных изменений и помутнения роговицы разработана количественная система 
оценки в баллах. Результаты. Исход в виде помутнения роговицы наступил в 1-й группе кроликов на 14-е сутки от начала 
лечения,  во 2-й группе — на 9-е сутки, в 3-й группе — на 9-е сутки, в 4-й группе на 14-е сутки оставался язвенный дефект. 
Через 7 дней отмечено достоверное уменьшение толщины роговицы в зоне изъязвления в 1-й группе —  на 148,2 ± 32,6 нм, во 
2-й группе — на 363,3 ± 82,0 нм, в 3-й группе — на 362,8 ± 81,2 нм, в 4-й группе —  на 135,9 ± 40,0 нм. Во 2-й и 3-й группах 
в 90 % случаев формировалось помутнение легкой степени без васкуляризации, в остальных случаях наблюдалось грубое или 
средней степени помутнение с васкуляризацией.  Заключение. Схемы лечения бактериальных язв роговицы кроликов с ис-
пользованием глюкокортикостероидного препарата Дексаметазон позволяют сократить сроки выздоровления в сравнении 
со схемой только антибактериального лечения за счет быстрого уменьшения общей воспалительной реакции и диаметра 
язвенного дефекта, значительного снижения отека и инфильтрации роговицы, подтвержденного данными ОКТ ПОГ, а 
также позволяют получить помутнение более легкой степени в исходе, избежать васкуляризации роговицы.

Ключевые слова: бактериальная язва роговицы; кортикостероидные препараты; эксперимент
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Язвенные поражения составляют от 47 до 70 % всех 

заболеваний роговицы [1]. По данным литературы, язвы 

роговицы в 23–25 % случаев осложнены токсико-аллерги-

ческими реакциями, гипопионом, десцеметоцеле, угрозой 

перфорации роговицы, в 17 % заканчиваются энуклеацией.

Проблема эффективного лечения бактериальных 

язв роговицы и регенерации роговичной ткани остается 

актуальной, несмотря на большой арсенал лекарственных 

препаратов, как в России, так и за рубежом [2]. С учетом 

этиологии в консервативном лечении бактериальных язв 

роговицы основное место занимает антибактериальная тера-

пия. Однако, согласно современным позициям патогенеза, 

течение воспалительного процесса любой локализации усу-

губляется нарушением функций иммунной системы, снижая 

эффективность этиотропной терапии. В литературе также 

давно обсуждается применение кортикостероидов в лечении 

бактериального кератита [3–5]. Сторонники использования 

кортикостероидов утверждают, что они улучшают резуль-

таты лечения за счет уменьшения воспаления, рубцевания, 

неоваскуляризации и стромального расплавления [6–8]. 

По мнению других авторов, кортикостероиды замедляют 

эпителиальное заживление и могут даже ухудшить течение 

инфекционного процесса [9–12].

Анализ литературы по применению стероидов для лече-

ния бактериального кератита выявил 4 рандомизированных 

контролируемых исследования, оценивающих местное при-

менение стероидов [13]. Из них 3 небольших исследования 

не обнаружили четких различий в результатах лечения с 

применением схем антибактериальной терапии и терапии с 

использованием кортикостероида, однако следует отметить, 

что эти исследования имели малый размер выборки (от 30 до 

42 пациентов) [14–16]. В четвертом и крупнейшем на сегод-

няшний день клиническом исследовании роли кортикосте-

роидов в лечении бактериальных язв — SCUT проводилось 

сравнение с плацебо и было выявлено, что кортикостероиды 

давали лучший результат при центральных локализациях язв 

роговицы и глубоких язвах роговицы [17].

Учитывая вышесказанное, можно утверждать, что на 

данный момент мы имеем недостаточное количество убе-

дительных данных для использования стероидов в лечении 

бактериальных язв роговицы. Отсутствуют четкие схемы 

лечения язв роговицы, включающие кортикостероидную 

терапию, что дает основание для поиска и разработки новых 

алгоритмов их лечения.

ЦЕЛЬ работы — оценить  в эксперименте схемы кон-

сервативного лечения бактериальных язв роговицы с при-

менением глюкокортикостероидного препарата.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Материалом исследования служили 40 кроликов 

(40 глаз) породы шиншилла весом до 3 кг. Каждому кролику 

была смоделирована бактериальная язва роговицы на одном 

глазу, второй глаз оставался интактным. Мы применяли 

разработанную в отделе инфекционных и аллергических 

заболеваний глаз НМИЦ ГБ им. Гельмгольца модель бак-

териальной язвы роговицы, прототипом которой явилась 

предложенная ранее модель бактериального кератита [18].

В эксперименте использовался штамм Staphylococcus 
aureus. Экспериментальным животным под предварительной 

эпибульбарной анестезией (инстилляция в конъюнктиваль-

ную полость проксиметакаина 0,5 %) на одном глазу в опти-

ческой зоне выполняли послойную трепанацию роговицы 

трепаном диаметром 5 мм до 1/4 толщины стромы, с 9 до 

3 ч и с 3 до 9 ч роговицу отсепаровывали. В образовавшиеся 

карманы вносили по 2 стандартные петли чистой стафило-

кокковой культуры. Через 24 ч развивалась классическая 

клиническая картина бактериальной язвы роговицы. Лече-

ние начинали через 24 ч.

Кролики были разделены на 4 группы по 10 особей 

(по 10 глаз). В связи с отсутствием достоверных данных 

по применению глюкокортикостероидов в лечении бакте-

риальных язв роговицы для эксперимента были выбраны 

общепризнанные и наиболее безопасные при поврежде-

ниях роговицы, по нашему мнению, методы их введения. 

В 3 группах проводилось одинаковое местное антибакте-

риальное лечение — 4 раза в сутки антибиотик из группы 

аминогликозидов в каплях Тобрамицин 0,3 % и 4 раза

в сутки антибиотик из группы фторхинолонов в виде мази 

Purpose: to experimentally evaluate treatment plans for bacterial corneal ulcers involving corticosteroid. Material and methods. We 
used a previously developed model of bacterial corneal ulcer. 40 rabbits (40 eyes) were divided into 4 groups of 10 rabbits (10 eyes) each. 
Group 1 received topical antibacterial treatment. Groups 2 and 3 additionally received 0.2–0.3 ml injections of 0.1 % Dexamethasone 
solution once a day (parabulbar and systemic, respectively). Group 4 (control) was clinically observed after corneal ulcer modeling, with 
no treatment given. The clinical picture and the dynamics of the course of the disease were assessed by biomicroscopy, a fluorescein test, 
photoregistration and optical coherence tomography of the anterior eye zone (Visante OCT model 1000, Carl Zeiss, Germany). To analyze 
inflammatory changes and corneal opacities, a quantitative scoring system has been developed. Results. Corneal opacities emerged in the  
1st group of rabbits on the 14th day from treatment start: in groups 2 and 3, the 9th day. In group 4, the ulcerous defect remained by day 14. In 
group 1, a statistically significant thinning of the cornea (by 148.2 ± 32.6 nm) was noted in the ulceration zone after 7 days. The same effect 
was noted in group 2 (by 363.3 ± 82.0 nm), in the 3rd group 3 (by 362.8 ± 81.2 nm), and in group 4 (by 135.9 ± 40.0 nm). In 90 % of cases 
in groups 2 and 3, mild corneal opacities without vascularization were formed. In other cases, corneal opacities of high or moderate degree 
with vascularization were observed. Conclusion. Treatment of bacterial ulcers of rabbit corneas with dexamethasone glucocorticosteroid 
drug reduces the recovery time as compared to the results achieved through antibacterial treatment alone, as it brings about a rapid drop in 
the overall inflammatory response and diameter of the ulcer, significant reduction of the edema and infiltration of the cornea, confirmed by 
AS-OCT. Additionally, such treatment ensures milder corneal opacity and helps avoid corneal vascularization.

Keywords: bacterial corneal ulcer; corticosteroid therapy; experiment
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бавлены инъекции раствора дексаметазона 0,1 % — 0,3 мл 

в холку 1 раз в сутки. В 4-й (контрольной) группе после 

моделирования язвы роговицы проводили клиническое на-

блюдение без лечения и каких-либо вмешательств.

Клиническую картину и динамику течения заболевания 

оценивали с помощью биомикроск опии, флюоресцеиновой 

пробы, фоторегистрации переднего отдела глаза, оптиче-

ской когерентной томографии переднего отдела глаза (ОКТ 

ПОГ, Visante OCT модель 1000, Carl Zeiss, Германия). Для 

оценки воспалительных изменений нами была разработана 

количественная система в баллах. Суммирован ие баллов ис-

пользовалось для общей оценки воспалительного процесса 

в переднем отделе (табл. 1). В ходе наблюдения отдельно 

оценивали  язвенный дефект. Интенсивность помутнения 

роговицы, а также степень ее васкуляризации в исходе 

оценивали по шкале в баллах (табл. 2). Осмотр проводили 

ежедневно, балльную оценку состояния глаза проводили на 

1, 2, 3, 5, 7, 9, 11 и 14-е сутки лечения.

Морфоструктурную оценку и оценку безопасности 

применения лекарственных препаратов проводили путем 

патогистологического изучения структур глазного яблока. 

Таблица 1. Шкала оценки воспалительных изменений переднего отдела 

Table 1. Scale assessment of inflammatory eye changes

Симптом

Symptom

Оценка

Evalua tion

Раздражение глаза: отек век, инъекция, отделяемое

Eye irritation: eyelids edema, injection, discharge

0 — нет, нет отделяемого

1 — легкой степени, нет отделяемого

2 — средней степени, скудное отделяемое

3 — ярко выражено, есть отделяемое

0 — no discharge

1 — low degree, no discharge

2 — mild degree, scanty discharge

3 — pronounced, significant discharge

Увеальные явления

Uveal signs

0 — нет

1 — опалесценция (клетки во влаге ПК)

2 — фибрин в ПК и/или отек радужки

3 — гипопион в ПК, выраженная отечность радужки

0 — absent

1 — opalescence (cells in the anterior chamber humor)

2 — fibrin in anterior chamber and/or iris edema

3 — hypopyon in anterior chamber, pronounced iris edema

Диаметр язвенного дефекта, мм

Diameter of ulcer defect, mm

0 — нет

0 — absent

1 — 1

2 — 2

3 — 3

4 — 4

5 — 5 

Максимальный суммарный балл = 11

Maximal total score = 11

Таблица 2. Шкала оценки интенсивности помутнения роговицы в исходе

Table 2. Scale for assessing the intensity of corneal opacity in the outcome

Симптом

Symptom

Оценка

Evaluation

Интенсивность помутнения роговицы в исходе, степень 

васкуляризации в исходе

The intensity of outcome opacity and vascularization

0 — незначительное, отсутствие сосудов

1 — легкой степени, отсутствие сосудов

2 — средней степени выраженности, сосуды до 3 мм от лимба

3 — грубое помутнение, сосуды до 5 мм от лимба

0 — not significant, no vessels

1 — low degree, no vessels

2 — mild degree, vessels from limbus, 3 mm

3 — pronounced opacity, vessels from limbus, 5 mm

Рис. 1. Бактериальная язва роговицы через 24 ч после модели-
рования (А, Б)
Fig. 1. Bacterial corneal ulcer 24 hours after modeling (А, Б)

БА

Офлоксацин 3 мг/г. В 1-й группе проводилось только местное 

антибактериальное лечение. Во 2-й группе  к местному анти-

бактериальному лечению были добавлены парабульбарные 

инъекции раствора дексаметазона 0,1 % — 0,2 мл 1 раз в сутки. 

В 3-й группе к местному антибактериальному лечению до-
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Результаты гистологического исследования находятся в 

стадии обработки и будут опубликованы позже.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Через 24 ч после моделирования у всех эксперименталь-

ных животных объективно определялись признаки бактери-

альной язвы роговицы (рис. 1). При клиническом осмотре 

веки были сомкнуты, наблюдался их выраженный отек, гипе-

ремия, гнойное отделяемое на веках. При открытии глазной 

щели наблюдалась инъекция конъюнктивы, отек роговицы, 

в оптической зоне — язвенный дефект с интенсивным про-

крашиванием флюоресцеином и максимальным диаметром 

5 мм с инфильтрированными краями, рыхлым дном. Перед-

няя камера была средней глубины. В 43 % случаев наблю-

дался гипопион и выраженная отечность радужки, в 50 % — 

фибрин в передней камере с умеренным отеком радужки.

В 77 % случаев раздражение глаз было ярко выра-

женным, наблюдалось значительное гнойное отделяемое, 

которое оценивалось в 3 балла (см. табл. 1).

Оценка течения воспалительного процесса. Биомикро-

скопию, флюоресцеиновую пробу, фоторегистрацию 

переднего отдела глаза производили на 1, 2, 3, 5, 7, 9, 11 и 

14-е сутки лечения для более тщательного отслеживания 

динамики состояния глаз. Оценку изменений проводили 

согласно шкале оценки воспалительных изменений (см. 

табл. 1). Суммарный балл использовался для общей оценки 

воспалительного процесса в переднем отделе глаза, в том 

числе и оценки диаметра язвенного дефекта, и отражал 

динамику течения заболевания. Следует отметить, что вы-

здоровлением мы считали полное исчезновение симптомов 

воспаления — 0 баллов. Данные, отражающие динамику 

общего воспалительного процесса в переднем отделе глаза 

и динамику размера язвенного дефекта роговицы кроликов, 

представлены в таблицах 3, 4 и на рисунке 2.

Приведенные в таблице 3 данные свидетельствуют 

о достоверном уменьшении диаметра язвенного дефекта, 

начиная с 3-х суток, во всех группах (p < 0,05, сравнение 

по U-критерию Mann — Whitney). Средний балл оценки 

диаметра язвенного дефекта на 9-е сутки в 1-й группе — 

1,9 ± 0,3, во 2-й и 3-й группе — 0, в 4-й группе — 2,1 ± 0,3, 

что свидетельствует о более ранней эпителизации язвенного 

дефекта во 2-й и 3-й группах экспериментального лечения с 

применением глюкокортикостероидного препарата.

Приведенные в таблице 4 данные свидетельству-

ют о достоверном снижении общей воспалительной ре-

акции в переднем отделе глаза в 1-й группе, начиная с 3-х 

суток, во 2-й и 3-й группах — со 2-х суток, в 4-й группе — 

с 3-х суток (p < 0,05). Суммарный балл оценки воспали-

Т аблица 3. Динамика изменений диаметра язвенного дефекта в 

эксперименте, M ± m

Table 3. The dynamics of changes in the diameter of the ulcer in the 

experiment, M ± m

Сутки 

лечения

Days

Балл оценки диаметра язвенного дефекта

Corneal ulcer score 

группа

group

1-я

n = 10

2-я

n = 10

3-я

n = 10

4-я

n = 10

1-е 4,8 ± 0,4 4,8 ± 0,4 4,6 ± 0,5 4,8 ± 0,4

2-е 4,7 ± 0,4 4,0 ± 0,0 4,0 ± 0,0 4,7 ± 0,4

3-и 4,3 ± 0,6 3,5 ± 0,5 3,2 ± 0,6 4,4 ± 0,6

5-е 3,8 ± 0,4 1,8 ± 0,4 1,8 ± 0,4 3,9 ± 0,3

7-е 2,8 ± 0,4 0,5 ± 0,7 0,2 ± 0,4 2,6 ± 0,5

9-е 1,9 ± 0,3 0 0 2,1 ± 0,3

11-е 0,9 ± 0,3 0 0 1,5 ± 0,5

14-е 0 0 0 1,3 ± 0,4

Примечание. n — количество глаз.

Note. n — number of eyes.

Таблица 4. Динамика воспалительного процесса 

в эксперименте, M ± m

Table 4. The dynamics of the inflammatory process in the experiment, 

M ± m

Сутки 

лечения

Days

Суммарный балл оценки воспалительного 

процесса в переднем отделе глаза

The total score of inflammatory process in the 

anterior segment of the eye

группа

group

1-я 

n = 10

2-я 

n = 10

3-я 

n = 10

4-я 

n = 10

1-е 10,1 ± 0,7 10,1 ± 0,7 9,5 ± 0,5 10,0 ± 1,0

2-е 9,7 ± 0,9 8,0 ± 1,2* 7,9 ± 0,9* 10,1 ± 0,9

3-и 8,9 ± 1,1* 6,5 ± 0,9* 5,8 ± 1,0* 9,2 ± 1,2*

5-е 8,1 ± 0,7* 3,5 ± 0,5* 2,9 ± 1,1* 8,2 ± 0,7*

7-е 6,0 ± 0,4* 1,1 ± 0,8* 0,7 ± 0,8* 6,0 ± 0,8*

9-е 3,7 ± 0,4* 0 0 4,0 ± 0,6*

11-е 1,0 ± 0,6* 0 0 2,2 ± 0,7*

14-е 0 0 0 1,6 ± 0,6*

Примечание. * — p < 0,05 (сравнение по U-критерию Mann — 

Whitney), n — количество глаз.

Note. * — p < 0.05 (according Mann — Whitney U-criterion), n — 

number of eyes.
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Рис. 2. Динамика воспалительного процесса в эксперименте 
Fig. 2. The dynamics of the inflammatory process in experiment

Таблица 5. Оценка язвенного дефекта по ОКТ-ПОГ, M ± m

Table 5. Evaluation of corneal ulcer by AS-OCT, M ± m

Сутки 

лечения

Days

Толщина роговицы в зоне изъязвления

The thickness of the cornea in the ulceration zone 

группа

group

1-я

n = 10*

2-я

n = 10*

3-я

n = 10*

4-я

n = 10*

1-е 920,6 ± 33,1 895,1 ± 11,5 894,6 ± 14,9 913,8 ± 31,9

7-е 772,4 ± 9,7 531,8 ± 93,0 531,8 ± 92,7 777,9 ± 18,3

14-е 562,2 ± 39,1 455,9 ± 30,1 456,6 ± 30,2 615,0 ± 135,9

Примечание. * — p < 0,05 (сравнение по U-критерию Mann — 

Whitney), n — количество глаз.

Note. * — p < 0.05 (according Mann — Whitney U-criterion), 

n — number of eyes.
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роговицы в зоне изъязвления через 24 ч после моделирования 

язвы роговицы, на 7-е сутки лечения и на 14-е сутки лечения 

(табл. 5, рис. 3, 4).

Отмечалось достоверное уменьшение толщины рого-

вицы в зоне изъязвления за счет снижения отека и инфильт-

рации в 1-й группе через 7 дней на 148,2 ± 32,6 нм, через  

14 дней — на 210,2 ± 37,8 нм; во 2-й группе через  7 дней на 363,3 

± 82,0 нм, через 14 дней — на 75,9 ± 67,2 нм; в 3-й группе через 

7 дней на 362,8 ± 81,2 нм, через 14 дней — на 75,2 ± 67,0 нм; 

в 4-й группе через 7 дней на 135,9 ± 40,0 нм, через 

14 дней — на 162,9 ± 39,6 нм. Это позволяет заключить, что 

по данным ОКТ ПОГ во 2-й и 3-й группах лечения язвы ро-

говицы с применением глюкокортикостероидного препарата 

получены лучшие результаты уже через 7 дней.

Оценка интенсивности помутнения роговицы в исходе. 
Оценку полученных в ходе эксперимента данных о степени 

помутнения и васкуляризации роговицы в исходе проводили 

согласно балльной шкале (см. табл. 2) В 1-й группе в 70 % 

формировалось грубое помутнение с васкуляризацией, в 

Рис. 3. Сравнение данных клинической картины и ОКТ ПОГ 
в 1-й группе: 24 ч после моделирования язвы роговицы (А), 
на 7-е (Б) и 14-е (В) сутки лечения 
Fig. 3. Comparison of the clinical picture and AS-OCT in group 1: 
24 hours after modeling the corneal ulcer (А), 7 days of treatment (Б) 
and 14 days of treatment (В)

Рис. 4. Сравнение данных клинической картины и ОКТ ПОГ 
во 2-й группе: 24 ч после моделирования язвы роговицы (А), 
на 7-е (Б) и 14-е (В) сутки лечения 
Fig. 4. Comparison of the clinical picture and AS-OCT in group 2: 
24 hours after modeling the corneal ulcer (А), 7 days of treatment (Б) 
and 14 days of treatment (В)

А

Б

В

А

Б

В

Рис. 5. Помутнения в исходе. А — гру-
бое помутнение на 14-е сутки в 1-й 
группе; Б — помутнение легкой степени 
на 9-е сутки во 2-й группе; В — не-
значительное помутнение на 9-е сутки 
в 3-й группе
Fig. 5. Opacities in the outcome. А — 
gross turbidity on the 14th day in group 1; 
Б — mild opacity on the 9th day in group 2; 
В — insignificant opacity on the 9th day in 
group 3А Б В

тельных изменений переднего отдела глаза на 9-е сутки 

в 1-й группе — 3,7 ± 0,4 балла, во 2-й и 3-й группах — 0 баллов, в 

4-й группе — 4,0 ± 0,6 балла, что свидетельствует о большей эф-

фективности лечения с применением глюкокортикостероидного 

препарата во 2-й и 3-й экспериментальных группах  (см. рис. 2).

В 1-й группе выздоровление с исходом в виде помут-

нения роговицы наступало в 100 % случаев на 14-е сутки от 

начала лечения, в 20 % — на 11-е сутки. Во 2-й группе выздо-

ровление с исходом в виде помутнения роговицы наступало 

в 100 % случаев на 9-е сутки от начала лечения, в 30 % — на 

7-е сутки. В 3-й группе выздоровление с исходом в виде по-

мутнения роговицы наступало в 100 % случаев  на 9-е сутки от 

начала лечения, в 50 % — на 7-е сутки. В 4-й группе (контроль-
ной) раздражение глаз отсутствовало на 14-е сутки только в 

40 % случаев, исчезновение увеальных явлений наступало в 

80 % случаев, исчезновения язвенного дефекта не наступало.

Оценка язвенного дефекта по ОКТ ПОГ. Бесконтактным 

 и неинвазивным методом ОКТ ПОГ проводили оценку яз-

венного процесса роговицы у кроликов, определяли толщину 
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30 % — помутнение средней степени выраженности с вас-

куляризацией. Во 2-й и 3-й группах в 10 % формировалось 

незначительное помутнение, а в 90 % — помутнение легкой 

степени, васкуляризации ни в одном случае не наблюдалось 

(рис. 5). В 4-й группе формировалось грубое помутнение в 

100 % случаев с васкуляризацией.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В ыздоровление с  исходом в  виде  помутне-

ния роговицы наступало в 100 % случаев в 1-й груп-

пе на 14-е сутки от начала лечения, во 2-й группе — 

на 9-е сутки, в 3-й группе — на 9-е сутки. В 4-й группе от-

мечалось значительное уменьшение общей воспалительной 

реакции, но выздоровление не наступало. Средний суммар-

ный балл оценки воспалительных изменений переднего от-

дела глаза на 9-е сутки в 1-й группе — 3,7 ± 0,4 балла, во 2-й и 

3-й группах — 0 баллов, в 4-й группе — 4,0 ± 0,6 балла; сред-

ний балл оценки диаметра язвенного дефекта на 9-е сутки 

в 1-й группе — 1,9 ± 0,3 балла, во 2-й и 3-й группе — 0 

баллов, в 4-й группе — 2,1 ± 0,3 балла, что свидетельствует 

об эффективности проводимого лечения во 2-й и 3-й экс-

периментальных группах, где использовался глюкокорти-

костероидный препарат. Отмечалось статистически досто-

верное уменьшение толщины роговицы в зоне изъязвления 

за счет снижения отека и инфильтрации в среднем в 1-й 

группе через 7 дней на 148,2 ± 32,6 нм, во 2-й группе — 

на 363,3 ± 82,0 нм, в 3-й группе — на 362,8 ± 81,2 нм, 

в 4-й группе — на 135,9 ± 40,0 нм; через 14 дней 

в 1-й группе — на 210,2 ± 37,8 нм, во 2-й группе — 

на 75,9 ± 67,2 нм, в 3-й группе — на 75,2 ± 67,0 нм, в 4-й 

группе — на 162,9 ± 39,6 нм. Это позволяет заключить, что 2-я 

и 3-я группы экспериментального лечения с применением 

глюкокортикостероидного препарата дают лучшие резуль-

таты в лечении экспериментальной язвы роговицы через 7 

дней лечения. Только во 2-й и 3-й группах в 90 % формиро-

валось помутнение легкой степени без васкуляризации, в 

остальных случаях наблюдалось грубое или средней степени 

помутнение с васкуляризацией. Исходя из полученных дан-

ных, можно сделать вывод о том, что лучшие результаты в 

лечении экспериментальной язвы роговицы были получены 

во 2-й группе с применением парабульбарных инъекций 

раствора дексаметазона 0,1 % — 0,2 мл 1 раз в сутки и в 3-й 

группе с применением инъекций раствора дексаметазона 

0,1 % — 0,3 мл в холку 1 раз в сутки. Схемы лечения с ис-

пользованием глюкокортикостероидного препарата Дек-

саметазон позволяют сократить сроки выздоровления в 

сравнении со схемами только антибактериального лечения 

язвы роговицы у кроликов за счет более быстрого уменьше-

ния общей воспалительной реакции и диаметра язвенного 

дефекта, значительного снижения отека и инфильтрации 

роговицы, подтвержденного данными ОКТ ПОГ, а также 

позволяют получить помутнение более легкой степени в 

исходе, избежать васкуляризации роговицы, что важно в 

отношении прогноза по зрению. В данном эксперименте 

течение язвенного бактериального процесса роговицы у 

кроликов было оценено клинически и инструментально. 

Результаты гистологического исследования находятся в об-

работке и будут представлены в следующей статье.
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Большинство современных гипотензивных препаратов, применяемых в лечении первичной открытоугольной глаукомы, 
оказывают непрямой нейропротекторный эффект не только за счет снижения внутриглазного давления (ВГД), но и из-за сти-
мулирующего воздействия на естественные метаболические процессы в глазу. Исследователи и клиницисты сегодня следуют 
стратегии компенсации ВГД с самых ранних стадий глаукомной оптической нейропатии (ГОН), независимо от того, какое 
лекарственное средство (генерическое или оригинальное) и в каком сочетании основных действующих веществ снижает ВГД. 
Вопрос о необходимости нейропротекторной терапии в клинической практике в основном встает либо в далеко зашедших ста-
диях ГОН, либо при прогрессирующей потере зрительных функций. Однако, учитывая многофакторный характер заболевания, 
чрезвычайно важно вовремя, начиная с самых ранних стадий, подключить нейропротекторное лечение. Электрофизиологические 
и морфометрические исследования могут обеспечить объективный мониторинг нейропротекторной терапии. В целях повышения 
эффективности лечения в дополнение к гипотензивной терапии необходимо раннее использование прямых нейропротекторов, на-
правленных на защиту от окислительного стресса, эксайтотоксичности и воздействующих на другие молекулярные механизмы 
глаукомы, для блокирования первичных событий нейродегенерации.
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Most modern antihypertensive drugs used in the treatment of primary open-angle glaucoma have an indirect neuroprotective effect not 
only because they reduce intraocular pressure (IOP), but also because of a stimulating effect on the natural metabolic processes in the eye. 
Researchers and clinicians today follow the strategy of compensating IOP, starting from the earliest stages of glaucomatous optic neuropa-
thy (GON), regardless of which drug (generic or original) reduces IOP and which combination of the main active substances this drug has. 
The need for neuroprotective therapy in clinical practice mainly appears either in the far advanced stages or in cases of progressive loss of visual 
functions. However, given the multifactorial nature of GON, it is extremely important to add neuroprotective treatment in time, starting from the 
early stages. Electrophysiological and morphometric studies can provide objective monitoring of neuroprotective therapy. In order to increase 
the effectiveness of treatment, hypotensive therapy should be supplemented by early use of direct neuroprotectors targeted at oxidative stress, 
and excitotoxicity and affecting other molecular mechanisms of glaucoma so as the primary events of neurodegeneration could be blocked.
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Лечение глаукомной оптической нейропатии (ГОН) 

носит патогенетическую направленность. Проводимые 

лечебные мероприятия предполагают широкий спектр 

воздействий: снижение внутриглазного давления (ВГД) до 

толерантного уровня, уменьшение или устранение гипоксии 

зрительного нерва, коррекцию нарушенного метаболизма, 

нейропротекцию, лечение сопутствующих заболеваний.

Стратегическими задачами современной медицины 

являются повышение эффективности лечения и обеспечение 

лекарственной безопасности, для их решения разрабатыва-

ются новые лекарственные средства и углубленно изучаются 

биологические эффекты уже существующих препаратов [1].

Сегодня актуальными являются вопросы не только выбора 

метода лечения (по соотношению его эффективности, без-

опасности и стоимости), учета факторов риска (наследствен-

ная предрасположенность, возраст, системная патология и 

другие), но и воздействия на другие  возможные звенья па-

тогенеза, участвующие в развитии заболевания до появления 

необратимых клинических изменений.

В настоящее время эффективность лечения больных 

первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ) оценивается 

по следующим критериям: нормализация офтальмотонуса 

(достижение индивидуального толерантного ВГД); ста-

билизация зрительных функций по данным периметрии; 

отсутствие прогрессирования ГОН по данным оптической 

когерентной томографии (ОКТ) диска зрительного нерва 

(ДЗН) и сетчатки. Все перечисленные критерии являют-

ся важными в постановке диагноза и мониторировании, 

однако в случаях ранних изменений или при переходе от 

доклинических стадий к клиническим не могут являться объ-

ективными, и в таких ситуациях решающее значение имеют 

электрофизиологические исследования. Функциональные 

критерии, основанные на регистрации электроретинограм-

мы и зрительных вызванных потенциалов, играют первосте-

пенную роль в ранней диагностике изменений в нейронных 

сетях сетчатки, а также в оценке эффективности лечения [2].

Снижению ВГД до толерантного уровня при лечении 

ГОН отводится ведущая роль. Некомпенсированное ВГД по-

вышает риск развития ПОУГ у лиц с офтальмогипертензией 

(ОГТ) [3, 4], а у пациентов с глаукомой даже незначительные 

его колебания будут провоцировать дальнейшее прогресси-

рование ГОН [5, 6]. Поэтому лечение глаукомы и ОГТ прежде 

всего направлено на снижение ВГД [7, 8].

Постоянно расширяются варианты медикаментозной 

терапии, и сегодня доступно большое количество препара-

тов, снижающих ВГД. Нередко выбор подходящего продукта 

зависит не только от его способности снижать ВГД, но также 

от его переносимости пациентом, удобства использования 

[9] и, что немаловажно, его экономической доступности. В 

качестве начального подхода к лечению глаукомы обычно ре-

комендуется монотерапия [10–12], но часто необходимыми 

становятся комбинации препаратов [13–15]. При необхо-

димости применения нескольких препаратов предпочти-

тельными считаются фиксированные комбинации. Хорошо 

изученные сегодня преимущества гипотензивной терапии 

с фиксированными комбинациями состоят в уменьшении 

побочных эффектов, связанных с консервантами, меньшей 

частоте гиперемии [16, 17], лучшей приверженности паци-

ента к лечению и снижении стоимости терапии [9, 14, 18].

Предполагается, что в лечении глаукомы фиксирован-

ные комбинации могут чаще использоваться и в качестве 

начальной терапии, особенно при высоком риске прогрес-

сирования. Так, проведенные клинические исследования 

комбинации биматопрост/тимолол показали не только 

устойчивую компенсацию ВГД во всех временных точках, 

но также и низкий процент осложнений в виде конъюнкти-

вальной гиперемии [19].

У пациентов с ПОУГ однократный прием биматопро-

ста и тимолола снижал ВГД так же, как и фиксированная 

комбинация дорзоламида/бримонидина/тимолола при 

кратности 2 раза в день [20]. Это предполагает более высокую 

эффективность снижения ВГД фиксированной комбина-

цией биматопроста/тимолола и его аналогами (тизоптан), 

которая, кроме того, хорошо переносилась пациентами [21] 

и оказывала минимальное (если таковое имелось) вредное 

воздействие на поверхность глаза [20].

Хорошо документировано, что снижение ВГД способ-

ствует замедлению или предотвращению прогрессирова-

ния ГОН [7, 22–24] и существенному снижению скорости 

потери светочувствительности сетчатки в поле зрения [6]. 

У больных с прогрессирующей глаукомой снижение ВГД на 

20 % ассоциируется с замедлением ухудшения поля зрения 

на 69 %. Однако глаукома может продолжать прогрессиро-

вать даже после снижения ВГД до нормального уровня, что 

подтверждает наличие других ключевых факторов ПОУГ 

[25]. Поэтому, несмотря на огромный рынок всевозможных 

лекарственных средств, стабилизация ВГД является непре-

менным, но не гарантирующим стабилизацию глаукомного 

процесса условием.

С другой стороны, известно, что глаукома имеет при-

знаки нейродегенеративного заболевания, проявляющи-

еся не только в сетчатке, но и в головном мозге [26–28]. 

Это определяет актуальность терапевтических подходов, 

направленных на предотвращение или замедление потери 

нейронов в сетчатке и мозге при глаукоме для сохранения 

зрительных функций [29]. Самые ранние события в раз-

витии ГОН включают потерю синапсов [30] и нарушение 

синаптической передачи между нейронами второго и тре-

тьего порядка [31–33]. Происходит упрощение дендритного 

ветвления ганглиозных клеток (ГК) на уровне внутреннего 

плексиформного слоя сетчатки [34] и другие ранние события, 

которые развиваются еще до потери аксонов [33, 35–38].

На доклинических и ранних клинических стадиях 

ПОУГ эти изменения в сетчатке носят характер адаптивной 

нейропластичности, которые направлены на предотвраще-

ние повреждения нервной ткани [39]. Поэтому применение 

нейропротекторной терапии в глазах с начальной глаукомой 

должно иметь наибольший эффект для сохранения нейрон-

ных сетей и функции ГК сетчатки. Активируя нейропластич-

ность, нейропротекторная терапия сможет эффективно 

противостоять первичным событиям нейродегенерации 

и способствовать предотвращению или замедлению про-

грессирования ГОН. В отличие от ранних стадий, на стадии 

развитых и далеко зашедших изменений нейропластические 

процессы при любых нейродегенеративных заболеваниях 

(в головном мозге и сетчатке) носят характер неадаптивной 

пластичности [39], лечение которых сопряжено со значи-

тельными проблемами.

Документировано, что потеря аксонов ГК коррелирует 

с длительностью повышения ВГД [27, 40, 41] и возрастает с 

прогрессированием ПОУГ. С другой стороны, снижение ВГД 

уменьшает дисфункцию ГК сетчатки [42]. Можно поэтому 

ожидать, что применение гипотензивных средств потенци-

ально оказывает определенный нейропротекторный эффект 

за счет того, что при снижении ВГД устраняется некий ме-

ханический фактор прогиба решетчатой пластинки склеры. 

Действительно, следует отметить, что все гипотензивные 

препараты, контролируя уровень ВГД, обладают непрямыми 

нейропротекторными свойствами, причем как оригиналь-

ные препараты, так и дженерики. У дженериков можно 
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ожидать те же достоинства и те же нейропротекторные эф-

фекты, как и у оригинальных препаратов, при правильном 

и своевременном назначении. Отметим, например, высо-

кую эффективность в стабилизации глаукомного процесса 

фиксированной комбинации битамопроста/тимолола, 

изученную у 5556 пациентов с ПОУГ в многоцентровых ис-

следованиях стран Евросоюза [43]. На российском рынке эта 

комбинация представлена несколькими препаратами, в том 

числе глазными каплями Тизоптан®.

С другой стороны, достижение успеха в лечении ГОН 

напрямую связано с улучшением кровообращения в ДЗН, 

увеличением уровня метаболизма в опорных структурах 

решетчатой мембраны и, таким образом, с повышением ее 

прочности и самое главное — с воздействием на еще не по-

гибшие, но уже испытывающие влияние многих неблагопри-

ятных факторов аксоны ГК сетчатки. В этом плане наиболь-

шая роль отводится все тем же гипотензивным препаратам, 

обладающим непрямыми нейропротекторными свойствами.

Прямая нейропротекция, направленная на прерывание 

самых ранних процессов ишемического каскада при ГОН, к 

сожалению, в повседневной клинической практике сегодня 

практически не используется, и развитие этого направления 

является перспективной и актуальной задачей современной 

офтальмологии.

Однако многие гипотензивные препараты, исполь-

зуемые в терапии глаукомы, обладают опосредованной 

нейропротекцией не только за счет эффективности ги-

потензивного действия, но также за счет стимулирующе-

го влияния на естественные метаболические процессы 

в глазу [44]. Хронически протекающий окислительный стресс 

является одним из основных патогенетических механизмов 

глаукомного поражения, влияющих на ремоделирование 

соединительной ткани склеры, активацию каспаз, запуска-

ющих апоптоз нейронов, глутамат-кальциевый каскад и вы-

зывающих другие эффекты. Показано, что к окислительному 

стрессу чувствительна не только нейрональная сетчатка, но 

и трабекулярный аппарат [45, 46].

Различные нейропротекторные эффекты доказаны 

для многих гипотензивных препаратов: бета-блокаторов, 

аналогов простагландинов, ингибиторов карбоангидразы, 

A2-адреномиметиков. В работах, посвященных нейропро-

текторным свойствам гипотензивных препаратов, показано, 

что некоторые из них обладают прямым антиоксидантным 

воздействием на передний сегмент глаза. Например, бета-

блокаторы и ингибиторы карбоангидразы обладают антиок-

сидантной активностью, защищая от окислительного стресса 

трабекулярный эндотелий [47–49]. Отмечена способность 

селективного бета-блокатора бетаксолола улучшать кро-

воснабжение в ДЗН, блокируя кальциевые каналы [49]. При 

этом высокая антиоксидантная активность отмечена среди 

фиксированных комбинаций [50].

Прямые нейропротекторные свойства в отношении ГК 

сетчатки, описанные для альфа-адреномиметиков, аналогов 

простагландинов, бета-блокаторов, ингибиторов карбо-

ангидразы, объясняют их выраженным антиоксидантным, 

антиагрегантным и вазодилатирующим действием [51]. 

Так, препараты группы бримонидина обладают выражен-

ными нейропротекторными свойствами, препятствующими 

дегенерации аксонов и сомы ГК [52].

Латанопрост в терапевтической концентрации увеличи-

вает жизнеспособность ГК сетчатки в эксперименте [53–56]. 

Латанопрост также снижал степень реактивного глиоза в экс-

перименте не только по сравнению с контрольной группой, 

но и с бримонидином и тимололом [57], а также существенно 

снижал концентрацию ксантиноксидазы в эксперименте. 

Поскольку ксантиноксидаза способствует образованию 

активных форм кислорода, ее подавление является одним 

из ключевых моментов нейропротекции [58].

К сожалению, в настоящее время прямые нейропро-

текторы, направленные на окислительный стресс, эксайто-

токсичность и другие молекулярные механизмы глаукомы, 

большинство офтальмологов используют крайне редко и 

только в далеко зашедших стадиях ПОУГ, в запущенных 

случаях и на фоне уже имеющейся  максимальной гипотен-

зивной терапии. Между тем крайне важно принимать во 

внимание данные литературы, которые объективно свиде-

тельствуют о том, что на ранних стадиях заболевания оди-

наково необходимы и компенсация ВГД, и нейропротекция. 

Не обосновано ожидание перехода ГОН в развитые и далеко 

зашедшие стадии и только затем подключение нейропротек-

торной терапии. Эффект будет тем выше, чем в более раннюю 

стадию назначена нейропротекция. Учитывая возможности 

электрофизиологических тестов выявлять тонкие изменения 

функциональной активности ГК и их аксонов и диагности-

ровать дисфункцию нейронов, связанную с ишемическими 

процессами во внутренней сетчатке, регистрацию ЭРГ сле-

дует рекомендовать для мониторинга нейропротекторных 

эффектов терапии и их объективной характеристики.

В свете данных современных фундаментальных и 

клинических исследований представляется более важным 

вовремя подключить нейропротекторное лечение, чем то, 

каким именно препаратом (генерическим или оригинальным 

лекарственным средством) будет снижено ВГД. Более того, 

учитывая невысокие финансовые возможности населения 

пенсионного возраста, представляющего большинство боль-

ных ПОУГ, солидным преимуществом дженериков является 

значительно меньшая стоимость лечения.

Добавим также, что в подавляющем большинстве кли-

нических исследований в России и за рубежом эффектив-

ность новых препаратов и новых комбинаций определяется 

исключительно по стандартным оценкам, включающим 

степень снижения ВГД и скорость достижения давления 

цели, стабильность гипотензивного эффекта, переносимость 

препарата пациентом, побочные эффекты. При этом не учи-

тывается влияние лечения на течение нейродегенеративного 

процесса в глазах с ГОН, т. е. не учитывается достижение 

главной задачи любого гипотензивного лечения — остано-

вить или замедлить потерю аксонов и сомы ГК сетчатки и 

потерю зрительных функций. К сожалению, в современных 

клинических триалах редко применяются даже классические 

исследования светочувствительности в поле зрения и тем 

более тонкие морфологические и электрофизиологические 

тесты. Мы полагаем, что для успешности современной 

стратегии отечественного здравоохранения, направленной 

на повышение эффективности лечения, необходимо ак-

тивно развивать направление нейропротекторной терапии 

нейродегенеративных заболеваний сетчатки, включая ГОН. 

Кроме того, представляется важным использовать в отече-

ственных клинических триалах методы морфофункциональ-

ных исследований для получения новых данных о влиянии 

лекарственных средств на структуру и функцию нейронной 

сети и нейропластичность сетчатки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Многие современные гипотензивные препараты, ис-

пользуемые в лечении глаукомы, обладают опосредованным 

нейропротекторным эффектом не только за счет снижения 

ВГД, но и за счет стимулирующего влияния на естественные 

метаболические процессы в глазу. На сегодняшний день 

еще не разработаны четкие показания и схемы проведения 
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нейропротекторной терапии. В практической деятельности 

офтальмологи придерживаются собственных стереотипов. 

На ранних стадиях ПОУГ одинаково необходимы и компен-

сация ВГД, и нейропротекция. Независимо от того, каким 

препаратом (дженерик или оригинальный) снижено ВГД, 

крайне важно вовремя подключить нейропротекторное лече-

ние, объективный контроль эффективности которого могут 

обеспечить электрофизиологические и морфометрические 

исследования. Для повышения эффективности лечения 

(первоочередной стратегии современного здравоохранения) 

в дополнение к гипотензивной терапии и непрямой нейро-

протекции необходимо также раннее применение прямых 

нейропротекторов, направленных на защиту от окислитель-

ного стресса, эксайтотоксичности, а также воздействующих 

на другие молекулярные механизмы глаукомы для блокады 

первичных событий ГОН.
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В последние годы наблюдается прогрессирующее увеличение роста сердечно-сосудистых заболеваний у населения. Нарушения 
сердечного ритма, в частности фибрилляция предсердий, при отсутствии восстановления ритма и профилактики развития 
пароксизмов становятся фактором риска возникновения тромбоэмболических осложнений в различных сосудистых бассейнах. 
Медикаментозная терапия при нарушениях сердечного ритма представлена лекарственными препаратами, которые пациенты 
обычно принимают в терапевтических дозах в  течение длительного периода, что несет риск развития токсических осложнений 
со стороны органа зрения, зачастую имеющих скрытое и медленно прогрессирующее течение. Наиболее часто возникают ослож-
нения, ассоциированные с приемом амиодарона. Поражения органа зрения при приеме амиодарона представлены изменениями как 
переднего (фоточувствительность, эпителиальные депозиты роговицы, конъюнктивы, передняя субкапсулярная катаракта), 
так и заднего отрезка глаза (оптическая нейропатия). Наиболее восприимчивыми к токсическому повреждению структурами 
зрительного нерва оказываются волокна папилломакулярного пучка из-за отсутствия миелинизации и, следовательно, сальта-
торной проводимости, а также их малого калибра и высокой потребности в энергетическом обеспечении. Трудности своевре-
менной диагностики оптических нейропатий при приеме амиодарона возникают ввиду их постепенного длительного развития, 
незаметного для пациента, а также схожести клинической картины с развитием ишемической оптической нейропатии, что 
требует проведения дифференциальной диагностики между данными состояниями.
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Отличительной тенденцией последних лет является 

увеличение роста хронических заболеваний у населения, 

характеризующихся системным поражением, многофактор-

ным генезом и коморбидностью.

Сердечно-сосудистые заболевания (ССЗ) — ведущая 

причина смертности в большинстве стран мира, включая 

Российскую Федерацию, их распространенность принимает в 

последние годы характер эпидемии [1]. В общей структуре за-

болеваний ССЗ составляют 18,8 %, занимая первое место [2]. 

Причинами высокой распространенности ССЗ являются 

неблагоприятные факторы, связанные с образом жизни 

людей, такие как курение и злоупотребление алкоголем, 

избыточная масса тела, низкая физическая активность и 

несбалансированное питание, а также артериальная гипер-

тензия и сахарный диабет.

Среди ССЗ выделяется аритмия, и одним из наиболее 

частых нарушений ритма сердца, встречающихся в клиниче-

ской практике, является фибрилляция предсердий. В общей 

популяции частота фибрилляции предсердий составляет 

1–2 %  [3], имеет тенденцию к увеличению с возрастом и 

при наличии органической патологии сердца, составляя до 

15–20 % у лиц в возрасте старше 80 лет [4]. Среди фибрил-

ляций предсердий преобладают персистирующие и парок-

сизмальные формы [5]. Рецидивы фибрилляций предсердий 

оказывают отрицательное влияние на качество жизни па-

циента [6], а также приводят к увеличению числа развития 

тромбоэмболических осложнений в различных сосудистых 

бассейнах. Риск развития инсульта у пациентов с фибрилля-

цией предсердий повышается в 5 раз [7]. Тактика лечения та-

ких пациентов разнообразна и включает проведение электри-

ческой и фармакологической кардиоверсий, хирургическую 

резекцию или окклюзию ушка левого предсердия, аблацию 

атриовентрикулярного узла с имплантацией водителя рит-

ма, радиочастотную модификацию атриовентрикулярного 

узла. Медикаментозная терапия при фибрилляции пред-

сердий, использующаяся для восстановления и удержания 

синусового ритма, представлена разными лекарственными 

препаратами: прокаинамидом, пропафеноном, соталолом, 

амиодароном. Данные препараты пациенты могут получать 

амбулаторно в поддерживающих дозах в течение длительно-

го времени, что несет в себе риск развития осложнений со 

стороны органа зрения.

Лекарственные токсические нейропатии характери-

зуются двусторонним, безболезненным, прогрессирующим 

снижением зрения. Часто начальным симптомом является 

дисхроматопсия и общее снижение цветочувствительности. 

По данным литературы, в большинстве случаев дисхроматоп-

сия остается непропорциональной уровню снижения зрения 

[8, 9]. Острота зрения на момент обращения пациентов 

обычно составляет от 20/30 до 20/200 [9]. В начале заболе-

вания пациенты отмечают появление размытости, «тумана» 

в точке фиксации (относительная скотома) с последующим 

постепенным снижением остроты зрения [10]. Подобно 

наследственным оптическим нейропатиям, токсические 

оптические нейропатии характеризуются избирательным 

наличием симметричных центральных или центроцекальных 

скотом, выявляемых при периметрии [11]. Помимо офталь-

мологических нарушений могут наблюдаться и неврологиче-

ские, включающие парестезии или дизестезии в конечностях 

из-за сопутствующей периферической нейропатии [9].

Механизм развития токсического повреждения зависит 

от агента, но в большинстве случаев представлен прямым 

токсическим или опосредованным метаболическим воздей-

ствием на ганглиозные клетки сетчатки [9]. Нейротоксич-

ность таких лекарственных средств обусловлена их влиянием 

на митохондриальное окислительное фосфорилирование и 

приводит к его дисфункции [8, 12, 13]. Наиболее воспри-

имчивыми к токсическому повреждению оказываются во-

локна папилломакулярного пучка зрительного нерва из-за 

длинной протяженности немиелизированной части волокон 

в сетчатке и отсутствия перехватов Ранвье, что приводит к 

невозможности сальтаторной проводимости, а также из-за 

малого калибра волокон и их высокой потребности в энергии 

в сочетании с ее низкой выработкой [13].

Нетоксичные нарушения необходимо учитывать при 

диагностике, и они должны быть исключены при прове-

дении соответствующих исследований [10]. В ряде случаев 

трудно определить начало снижения зрения у пациентов при 

длительном приеме лекарственных средств из-за наличия у 

пациента сопутствующих офтальмологических заболеваний, 

например, катаракты или диабетической ретинопатии. Кро-

ме того, пациенты могут получать несколько лекарственных 

средств с потенциальным токсическим воздействием на 

зрительный нерв.

При острых интоксикациях при офтальмоскопии может 

определяться легкая проминенция и гиперемия диска зри-

тельного нерва (ДЗН), которая постепенно разрешается, и 

зрительный нерв приобретает бледный оттенок [14, 15]. При 

An increase in the growth of cardiovascular diseases has been observed in the last few years. Cardiac rhythm disturbances, especially 
atrial fibrillation, in absence of cardioversion and proper prophylaxis lead to thromboembolic complications. Drug therapy in rhythm disorders 
consists of the many antiarrhythmic drugs, prescribed for a long period of time. This fact can result to the ocular toxicy, which have insidious 
and slow progression. First and foremost, there is a risk of amiodarone-associated toxicity. Amiodarone affects as anterior segment structures 
(photosensitivity, corneal and conjunctiva deposits, anterior subcapsular cataract) as posterior segment structures (optic neuropathy). Fibers of 
the papillomacular bundle are the most vulnerable structures in optic nerve to the toxic effect of amiodarone due to the absence of myelination 
and salutatory conduction, their small size and high-energy requirements. The difficulties in diagnosis of amiodarone-associated optic neu-
ropathy are related to slow progression (patients don’t notice symptoms until the late stages) and clinical similarity to ischemic optic neuropathy.

Keywords: anterior ischemic optic neuropathy; amiodarone-associated optic neuropathy; cardiovascular diseases; optical coherence 

tomography; diagnostics
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длительных хронических интоксикациях ДЗН при офтальмо-

скопии выглядит нормальным с последующим медленным 

побледнением, начиная с височной половины [9].

Информативным методом исследования является 

оптическая когерентная томография (ОКТ), позволяющая 

оценить толщину слоя нервных волокон сетчатки и подтвер-

дить его истончение при поражении папилломакулярного 

пучка, которое начинается с нижнетемпорального сектора 

[15]. На поздних стадиях ОКТ демонстрирует истончение 

слоя нервных волокон сетчатки во всех секторах [16].

Амиодарон — часто назначаемый антиаритмический 

препарат, значительно снижающий смертность от ССЗ в 

кардиологической практике [17]. Основным показанием 

к использованию амиодарона является развитие угрожаю-

щих жизни желудочковых аритмий, однако препарат также 

применяется для купирования и профилактики рецидивов 

суправентрикулярных тахиаритмий (фибрилляция и трепета-

ние предсердий, атриовентрикулярные узловые тахикардии). 

При пероральном применении биодоступность препарата 

составляет от 30 до 80 %. Средняя терапевтическая доза 

амиодарона достигается в течение одной недели, а период 

полувыведения препарата составляет от 20 до 100 дней [18].

По данным литературы, поражения органа зрения при 

приеме амиодарона разнообразны и могут быть представлены 

эпителиальными депозитами роговицы (vortex keratopathy, 

> 90 %) [19], конъюнктивы и хрусталика (передняя субкапсу-

лярная катаракта) [19–21], фоточувствительностью (25–75 %), 

а также оптической нейропатией ( 1–2 %) [19, 22]. Ежегод-

ная заболеваемость амиодарон-ассоциированной оптиче-

ской нейропатией (ААОН) находится в диапазоне от 0,36 до 

2,0 % при среднесуточной дозе приема амиодарона 200 мг/

сут, развитие ААОН среди мужского населения встречается 

в 3 раза чаще, чем среди женщин [23]. Клинически ААОН 

характеризуется двусторонним постепенным снижением зре-

ния, хроническим отеком ДЗН, а для стабилизации процесса 

после отмены амиодарона требуется несколько месяцев [24].

В результате экспериментальных исследований уста-

новлено, что токсичность амиодарона обусловлена блоки-

рованием Na+, K+ или Ca2+-каналов [25] с последующим 

увеличением уровней L-допа и допамина, что приводит к 

изменению соотношения нейроактивных аминокислот и ин-

гибиторных трансмиттеров [26]. Нейротоксичность возника-

ет вследствие ингибирования активности протеинкиназы С 

и кальмодулин-регулирующих ферментов, модулирующих 

вне- и внутриклеточные сигналы через мембрану нейронов 

[27].

Средняя продолжительность приема амиодарона до 

развития глазных осложнений разнообразна и варьирует в 

разных исследованиях. H. Cheng и соавт. [23] отмечают, что 

именно продолжительность приема амиодарона, а не высо-

кая суточная доза коррелирует c развитием ААОН. В работе 

R. Passman и соавт. [28] рассмотрены 296 опубликованных 

сообщений о побочных эффектах со стороны органа зрения 

при приеме амиодарона в средней суточной дозе 200 мг/сут 

(от 57 до 1200 мг/сут). Анализ данных показал, что средняя 

продолжительность приема амиодарона до начала снижения 

зрения составила около 9 мес (от 1 до 84 мес). В 85 % случаев 

отмечалось наличие отека ДЗН. После прекращения приема 

препарата улучшение зрения было зарегистрировано в 58 % 

случаев, в 21 % наблюдалось прогрессирующее снижение 

зрения и в 21 % — острота зрения оставалась без изменений.

В работе L. Johnson и соавт. [29] представлено 55 

случаев ААОН, которая развивалась до 12 мес от начала 

приема амиодарона у 88 % пациентов, среднее время раз-

вития оптической нейропатии составило 4 мес, средняя 

суточная доза приема амиодарона составляла 400 мг/

сут (от 100 до 1200 мг/сут). Семь (13 %) пациентов не 

предъявляли жалоб на снижение зрительных функций, 

у 22 (40 %) пациентов отмечалось резкое снижение зрения, 

у 26 (47 %) — постепенное. Острота зрения составляла от 

20/20 до светоощущения, у 10 (18 %) пациентов было за-

регистрировано выраженное снижение остроты зрения 

(20/200 и ниже). Дефекты поля зрения наблюдались в 91 % 

случаев. Нарушения цветового зрения отмечались у 20 (40 %) 

пациентов. В 85 % случаев ААОН при офтальмоскопии вы-

являлся отек ДЗН, а в 8 (15 %) случаях  — ретробульбарная 

нейропатия без видимого отека ДЗН. Отек ДЗН сохранялся 

в среднем в течение 3 мес после отмены препарата.

В работе P. Nagra и соавт. [30] проанализированы 

3 случая ААОН с улучшением остроты зрения после отмены 

амиодарона. Все пациенты принимали амиодарон в дозе 

200 мг/сут на протяжении 3–12 мес. При офтальмоско-

пии во всех случаях определялся двусторонний отек ДЗН. 

После отмены амиодарона наступило улучшение зритель-

ных функций, несмотря на сохранение отека ДЗН, который 

разрешился спустя 4 мес после прекращения приема пре-

парата. Вероятнее всего, сохранение отека ДЗН может быть 

объяснено аккумуляцией амиодарона в нейрональной ткани 

при его длительном применении и периоде полувыведения 

до 100 дней [31, 32].

Одновременное применение нескольких антиаритми-

ческих препаратов может усугублять течение оптической 

нейропатии. Амиодарон вызывает дозозависимое увеличение 

уровня дигоксина за счет ингибирования его секреции из 

почечных канальцев [32]. Так, при комбинированном при-

менении амиодарона и дигоксина у пациентов отмечалось 

выраженное прогрессирующее снижение зрения и наруше-

ние цветоощущения [33–35].

В большинстве случаев при ААОН описаны двусто-

ронние поражения. В исследовании L. Johnson и соавт. [29] 

среди 55 пациентов с ААОН в 36 (65 %) случаях авторы на-

блюдали билатеральный отек ДЗН, а в 19 (35 %) случаях — 

односторонний. Среди 19 случаев с односторонним 

отеком ДЗН в дальнейшем регистрировалось развитие отека 

ДЗН на парном глазу у 7 пациентов. По мнению авторов, 

односторонние поражения при ААОН могут наблюдаться 

в начале интоксикации и при увеличении продолжитель-

ности лечения по мере кумуляции амиодарона приобретать 

двусторонний характер.

Представленные в литературе нарушения поля зрения 

при ААОН разнообразны, описаны центральные и центро-

цекальные скотомы, расширение области слепого пятна, 

аркуатные и альтитудинальные дефекты [29, 36].

В работе A. Martínez-López-Portillo и соавт. [37] оцени-

валась диагностическая значимость метода ОКТ при одно-

сторонней ААОН. На фоне приема амиодарона у пациента 

отмечалось снижение зрения правого глаза и развитие одно-

стороннего отека ДЗН. Средняя толщина слоя нервных во-

локон сетчатки составила 188 мкм для правого глаза и 77 мкм 

для левого. Через 6 мес после отмены амиодарона толщина 

слоя нервных волокон сетчатки на правом глазу снизилась 

со 188 до 40 мкм, на левом глазу оставалась без изменений — 

76 мкм. Авторы делают вывод об аксональной потере в ходе 

ААОН и предлагают проведение ОКТ для динамического 

наблюдения за структурными изменениями слоя нервных 

волокон сетчатки.

Стоит отметить, что пациенты, принимающие амио-

дарон, как правило, имеют сердечно-сосудистые факторы 
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риска (гипертоническая болезнь, нарушения сердечного 

ритма, гиперхолестеринемия, обструктивное апноэ сна), 

которые также могут быть причиной развития острых со-

судистых нарушений, в частности передней ишемической 

оптической нейропатии (ПИОН). В связи с этим возникает 

необходимость в дифференциальной диагностике между 

данными состояниями для определения тактики лечения 

пациента. ААОН, в отличие от ПИОН, имеет медленное 

прогрессирующее начало, зачастую малозаметное для 

пациента [28], а также характеризуется билатеральным по-

ражением в большинстве случаев. Ряд авторов отмечает, 

что отек ДЗН при ААОН имеет тенденцию к длительному 

сохранению и регистрируется в течение нескольких ме-

сяцев [24, 34], а также может сохраняться даже после от-

мены препарата из-за большого периода полувыведения 

амиодарона (до 100 дней) [32]. При ПИОН разрешение 

отека ДЗН происходит в более короткий период — в среднем 

от 2 до 6 нед [13].

На сегодняшний день патогенетическая терапия 

ААОН не разработана. Основным методом лечения данной 

категории пациентов является отмена приема препарата. В 

случае обнаружения ААОН необходимо проконсультиро-

ваться с врачом-кардиологом для обсуждения возможности 

и безопасности отмены амиодарона и перевода пациента 

на альтернативные антиаритмические препараты [38, 39]. В 

большинстве случаев после отмены амиодарона наблюдается 

тенденция к стабилизации зрительных функций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Лекарственная токсическая оптическая нейропатия, 

как правило, развивается у пациентов, применяющих 

препараты в терапевтических дозах по поводу хрониче-

ского заболевания, требующего длительного медика-

ментозного лечения или профилактики. В большинстве 

случаев лекарственные токсические нейропатии имеют 

скрытое и медленно прогрессирующее течение. ААОН 

является кумулятивным и дозозависимым осложнением 

приема амиодарона. В исходе заболевания при отмене 

препарата может наблюдаться как улучшение зритель-

ных функций, так и их прогрессирующее снижение. 

Необходимо тщательное офтальмологическое обследование 

и мониторирование пациентов, принимающих амиодарон, 

для своевременной диагностики офтальмологических на-

рушений и принятия решения об отмене приема препарата, 

что позволит улучшить визуальный прогноз.
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В первой части обзора литературы [РОЖ, 2019; 12 (4): 99–108] приведено описание офтальмоскопической  картины 
начальной  меланомы хориоидеи (МХ) и псевдомеланом. В данной (второй) части обзора описаны признаки, характерные для 
начальной МХ и псевдомеланом, выявленные с помощью флюоресцентной ангиографии и аутофлюоресценции. Представлены 
характерные особенности флюоресценции и аутофлюоресценции каждого изучаемого заболевания глазного дна: начальной МХ, 
невуса хориоидеи, отграниченной гемангиомы хориоидеи, меланоцитомы, метастатической карциномы хориоидеи, врожден-
ной гипертрофии ретинального пигментного эпителия, поздней стадии возрастной макулярной дегенерации, задних очаговых 
ретинохориоидитов, организованного субретинального кровоизлияния, гемангиомы сетчатки. Обращено внимание на сходство 
ангиографических и наблюдаемых при аутофлюоресценции симптомов анализируемых заболеваний и необходимость разработки 
новых дифференциально-диагностических критериев.

Ключевые слова: начальная меланома хориоидеи; псевдомеланомы; флюоресцентная ангиография; аутофлюоресценция

Конфликт интересов: отсутствует.

Прозрачность финансовой деятельности: авторы не имеют финансовой заинтересованности в представленных материалах 

или методах.

Для цитирования: Мякошина Е.Б. Начальная меланома хориоидеи и псевдомеланомы: методы дифференциальной 

диагностики (обзор литературы). Часть 2. Российский офтальмологический журнал. 2020; 13 (2): 88–98.

https://doi.org/10.21516/2072-0076-2020-13-2-88-98

ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ/ REVIEWS

https://doi.org/10.21516/2072-0076-2020-13-2-88-98

Small choroidal melanoma and pseudomelanomas: 
methods of differential diagnostics (literature 
review). Part 2

Elena B. Myakoshina
Helmholtz National Medical Research Center of Eye Diseases, 14/19, Sadovaya-Chernogryazskaya St., Moscow, 105062, 
Russia
myakoshina@mail.ru

The first part of the literature review described the ophthalmoscopic picture of the small choroidal melanoma and pseudomelanomas 
[ROJ, 2019; 12 (4): 99–108]. This is the second part of the review, which describes the features characteristic of small uveal melanoma and 
pseudomelanomas, revealed by fluorescence angiography and autofluorescence. Typical properties of fluorescence and autofluorescence are 
presented for every disease of the eye fundus studied: small choroidal melanoma, choroidal nevus, circumscribed choroidal hemangioma, 
melanocytoma, choroidal metastatic carcinoma, congenital hypertrophy of the retinal pigment epithelium, late-stage age-related macular 
degeneration, focal retinochoroiditis of the posterior pole, organized subretinal hemorrhage, retinal hemangioma. The attention was focused 
on the similarity of angiographic and autofluorescence symptoms of the diseases under study. The need for new differential diagnostic criteria 
was emphasized.
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Методы диагностики начальной меланомы хориоидеи (МХ) 
и «псевдомеланом»: флюоресцентная ангиография (ФАГ). ФАГ 

сформировалась на рубеже 1960–1970 гг. H. Novotny и D. 

Alvis в 1960 г. описали принципиальные основы метода и 

провели серию успешных ангиографических исследований 

глазного дна человека [1]. A. Wessing [2] в 1969 г. выпустил 

первое немецкое руководство на данную тему. “Stereoscopic 

atlas of macular diseases”, автором которого являлся D. Gass 

[3], стал общепризнанным руководством для интерпретации 

результатов ФАГ.

Для понимания изменений глазного дна при различных 

заболеваниях K. Mizuno и соавт. [4] в 1973 г. описали нормаль-

ные ангиограммы, при изучении которых видно, что сосуды 

сетчатки не проницаемы для красителя, а хориокапилляры — 

проницаемы из-за фенестрации их эндотелия. Склера и 

мембрана Бруха флюоресцируют в результате проникно-

вения красителя из сосудистой оболочки и связывания его 

с коллагеном, ретинальный пигментный эпителий (РПЭ) 

экранирует окрашивание [4].

В настоящее время ФАГ утвердилась в качестве стан-

дартного метода обследования глазного дна. Метод харак-

теризуется последовательностью развития нескольких фаз: 

хориоидальной, артериальной, венозной (ранней, средней, 

поздней), рециркуляции и поздней отсроченной [5–8].

При патологии ангиографически выявляют зоны ано-

мальной гиперфлюоресценции (окончатые дефекты РПЭ, 

новообразованные сосуды, друзы мембраны Бруха, ангио-

идные полосы, микроаневризмы) или гипофлюоресценции 

(геморрагии, поля оранжевого или коричневого пигмента) 

[5–8].

Существующие в литературе мнения о значимости ФАГ 

в диагностике начальной МХ неоднозначны. По мнению 

одних авторов, основным патогномоничным ангиографи-

ческим симптомом МХ являются собственные сосуды опу-

холи, определяемые в ранние фазы исследования. Частота 

их выявления  варьирует и зависит от степени пигментации. 

При редко встречающихся беспигментных МХ сосуды вы-

являют в 95 %. В случае пигментированных, наиболее часто 

встречающихся опухолей частота признака составляет всего 

24 % [9–16]. Такой разброс в показателях показывает, что 

практически половина меланом оказываются ангиографи-

чески аваскулярными. В начальных МХ достоверно чаще 

встречались единичные собственные сосуды (39 %), чем 

множественные (8 %). Васкуляризация начальных меланом 

характеризовалась мелким (58 %) и средним калибром со-

судов (41 %), причем количественно преобладали мелкие 

сосуды.

Опухоль-ассоциированная флюоресценция, встреча-

ющаяся в 94 % случаев, обусловлена развитием опухоль-ас-

социированной эпителиопатии, проявляющейся в развитии 

дистрофических изменений в РПЭ и мембране Бруха (друзы, 

кисты, «горячие пятна», отслойка РПЭ, субретинальный 

экссудат, контрастирование больших сосудов хориоидеи). 

Опухоль-ассоциированная флюоресценция в 28 % может 

быть связана и с опухоль-ассоциированной ангиопатией 

сетчатки, сопровождающейся просачиванием красителя из 

расширенных капилляров и мелких сосудов в экстравазаль-

ное пространство.

Друзы при ФАГ определяются в среднюю и позднюю 

венозную фазы и характеризуются длительным сохране-

нием свечения. Это могут быть единичные, рассеянные по 

поверхности меланомы или немногочисленные, сконцен-

трированные в виде небольших групп, локализующихся 

парацентрально или по периферии, опухоли (82 %).

В ангиографической картине меланом выявляются 

множественные мелкие фокусы флюоресценции, локали-

зующиеся преимущественно по периферии опухоли и на-

зываемые в литературе "pin-points" («булавочные головки»). 

Признак дифференцируется в средние и поздние фазы 

ангиографии.

«Горячие пятна» обусловлены появлением микро-

скопических дефектов в РПЭ, через которые флюоресцеин 

просачивается в субретинальное пространство, формируя 

постепенно увеличивающиеся по площади и интенсивности 

свечения фокусы флюоресценции в 25 %.

Субретинальный экссудат при начальных меланомах, 

отмеченный почти в каждом втором случае, чаще всего 

выявляется парацентрально или на периферии локально в 

небольших зонах опухоли (36 %), реже покрывает всю про-

минирующую часть новообразования (15 %). Независимо 

от величины в ранние фазы экссудат проявляется в виде зон 

слабоконтрастной гипофлюоресценции (экранирующий 

эффект) с постепенным прогрессирующим накоплением 

красителя в течение последующих фаз ангиографического 

исследования. В поздние фазы зона экссудата, характеризу-

ющаяся выраженной флюоресценцией, отчетливо контури-

руется на фоне умеренного или слабоконтрастного свечения 

опухоли вне границ экссудата.

Контрастирование крупных сосудов хориоидеи от-

мечено у трети пациентов с начальной меланомой. Атро-

фические изменения в РПЭ, а также нарастающая атрофия 

и дезорганизация в слое хориокапилляров обуславливают 

возможность выявления флюоресцирующих больших со-

судов хориоидеи в хориоидальную и артериальную фазы. В 

последующие фазы визуализация этого ангиографического 

признака практически невозможна вследствие заполнения 

красителем сохранившихся хориокапилляров, создающих 

эффект экранирования; с другой стороны, нарастающая соб-

ственная опухолевая флюоресценция обуславливает фон, на 

котором большие сосуды хориоидеи постепенно «затухают».

Опухоль-ассоциированная ангиопатия сетчатки про-

является расширением капиллярной сети, наличием микро-

аневризм, нарушением перфузии капилляров с формирова-

нием аваскулярных зон, которые хорошо идентифицируются 

в начальную венозную и артериовенозную фазы диффузией 

флюоресцеина в экстравазальное пространство в течение 

последующих фаз ангиограммы.

Гипофлюоресцирующий ободок. Вопрос состоит в проис-

хождении этого ангиографического признака: является ли 

он плоским краем меланомы, покрытой неповрежденным 
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РПЭ в соответствующей зоне, или остаточными структурами 

невуса, подвергшегося малигнизации, — и до настоящего 

времени дискутируется. Гипофлюоресценция в виде ободка, 

окружающего опухоль полностью (17 %) или частично (30 %), 

становится видимой в средние и поздние фазы ангиогра-

фии практически у каждого второго пациента с начальной 

меланомой.

Гипофлюоресценция при начальных меланомах может 

быть связана с дискомплексацией пигмента в РПЭ (в виде 

очажков, глыбок) либо с гнездной пигментацией опухоли 

(59 %). Геморрагии, оранжевый пигмент также проявляются 

блокадой опухолевой и хориоидальной флюоресценции в 

соответствующих зонах. Наличие, наряду с проявлениями 

опухолевой и опухоль-ассоциированной флюоресценции, 

фокусов гипофлюоресценции придает ангиографической 

картине меланомы пестрый, пятнистый вид.

В формировании мелкопятнистой флюоресценции 

значительный удельный вес приходится на опухоль-ассоци-

ированную флюоресценцию (друзы, "pin-points", «горячие 

пятна», локальные очаги экссудации, ангиопатия сетчатки с 

диффузией флюоресцеина в экстравазальное пространство). 

Начинаясь в артериальную или раннюю венозную фазу, она 

усиливается к концу венозной фазы, постепенно приобретая 

диффузный, длительно сохраняющийся, сливной характер, 

и встречается в 94 % случаев.

Поздняя (через 40 мин) флюоресценция начальных 

меланом также характеризуется слабой степенью проявления 

и даже отсутствием флюоресценции [15–23] (рис. 1).

Проблемы в диагностике возникают также в случае 

интактного РПЭ при густо пигментированных меланомах, 

полностью экранирующих флюоресценцию опухоли на 

протяжении всех фаз исследования, поэтому в литературе 

описывают нефлюоресцирующие опухоли [23]. В ряде слу-

чаев ангиографическая диагностика МХ может осложниться 

развитием над опухолью хориоретинальной неоваскулярной 

мембраны, проявляющейся в виде гиперфлюоресцирующего 

очага с четкими неровными контурами [21].

Некоторые ученые считают, что МХ малых размеров 

бедны ангиографическими признаками [12, 23], а окра-

шивание проминирующих внутриглазных патологических 

очагов, как опухолевой, так и неопухолевой природы, имеет 

сходную картину [21].

Таким образом, ангиографические симптомы МХ вы-

являются в разных сочетаниях и степени выраженности, 

поэтому диагностика изучаемой опухоли с использованием 

только ФАГ, по мнению многих авторов, проблематична [12, 

13, 15, 16, 18, 19].

Анализ доступной литературы указывает на неодно-

значность ангиографической картины изучаемых псевдо-

меланом. Так, стационарные невусы хориоидеи, по мнению 

многих авторов, характеризуются стойкой гипофлюорес-

ценцией, однако в случае сохранности хориокапилляров 

они заполняются красителем и частично маскируют зону 

гипофлюоресценции — при этом возникает временная ги-

перфлюоресценция и к средней венозной фазе происходит 

вымывание флюоресцеина [24–30], (рис. 2). Плоские, сла-

бопигментированные невусы хориоидеи ангиографически 

могут не выявляться [9].

Мнения разных авторов относительно ангиографической 

картины прогрессирующего невуса хориоидеи разнятся. Существу-

ет предположение, что при невусе, так же как и при меланоме, 

выявляется пятнистое окрашивание, обусловленное свечением 

сливающихся друз и "pin-points", дискомплексация пигмента в 

РПЭ, ангиопатия сетчатки (микроаневризмы) по периферии 

фокуса (рис. 3). Различия проявления признаков заключаются 

лишь в степени выраженности и сочетании симптомов, которые 

оцениваются субъективно.

Флюоресцирующий ореол, окружающий невус, свя-

зан с застойными явлениями, развивающимися в сосудах 

вследствие их сдавления. Степень флюоресценции зависит 

от степени пигментации очага. При гигантском прогресси-

рующем невусе хориоидеи встречается сливная диффузная 

гиперфлюоресценция, обусловленная ангиопатией сетчатки, 

ведущей к постепенному просачиванию флюоресцеина, что 

также характерно и для меланомы [24–30].

Проблемы диагностической интерпретации ангио-

грамм невусов связаны с возможным отсутствием контрасти-

рования собственных сосудов при МХ более чем в половине 

случаев и выявлением мелкопятнистой флюоресценции, 

которая может отмечаться как при начальной меланоме, так 

и при прогрессирующих невусах [27–30].

Практика показывает, что кроме классических случаев на-

чальной МХ и прогрессирующего невуса, когда диагностика на 

основе клинико-ангиографической картины не представляет 

больших трудностей, у большинства пациентов имеет место по-

граничная симптоматика, которая сложна для интерпретации. 

В подобных ситуациях решающим оказывается непродолжи-

тельное наблюдение в динамике в течение 3 мес.

Ангиографическая картина меланоцитомы представляет 

собой зону гипофлюоресценции, возникающей вследствие 

экранирования пигментированной опухолью подлежащих 

структур, и ликедж красителя вокруг опухоли, связанный с 

ангиопатией сосудов сетчатки [31–40] (рис. 4). По мнению 

J. Shields и соавт. [34], меланоцитома аваскулярна, но в некоторых 

случаях C. Lee и соавт. [38] отметили васкуляризацию поверх-

ности опухоли и сопредельных зон, что указывало на ее рост.

Z. Mohmad и соавт. [39] диагностировали ангиопатию 

сосудов сетчатки в виде формирования новообразованных 

сосудистых петель с прерывистым ходом в зоне очага и отсут-

ствием хориоидального кровотока. Помимо этого, отмечали 

гиперфлюоресценцию свободной части диска зрительного 

нерва (ДЗН) с усилением ее размеров и интенсивности к 

поздним фазам [39].

По мнению J. Reidy и соавт. [37], ультразвуковые иссле-

дования и ФАГ недостаточно информативны в диагностике 

меланоцитомы. Самой важной они считают тактику непро-

должительного наблюдения с проведением фоторегистрации 

глазного дна.

Трудности ангиографической диагностики меланомы 

и меланоцитомы заключаются в том, что последняя может 

характеризоваться наличием собственной васкуляризации, 

отеком сетчатки сопредельной зоны, формированием пятни-

стого окрашивания и накоплением флюоресцеина в поздние 

фазы исследования [31–40]. Поэтому поиск новых диффе-

ренциальных диагностических методов анализа меланомы и 

меланоцитомы имеет большое значение для своевременной 

и правильной диагностики.

Ангиографически при гемангиоме хориоидеи в ранние 

фазы отмечают появление гиперфлюоресцирующих множе-

ственных яркоокрашенных сосудистых структур крупного 

и среднего калибра, что отличает их от сосудов, встречаю-

щихся при меланоме (чаще единичные мелкого калибра). В 

венозные фазы отмечали прогрессивное накопление флюо-

ресцеина с ослаблением окрашивания к поздним фазам (рис. 5). 

В позднюю отсроченную фазу отмечают интраретиналь-

ное скопление флюоресцеина, вызванное просачиванием 

флюоресцеина в субретинальное пространство из порочно 

сформированных стенок сосудов опухоли и сосудов сетчатки. 
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Кроме того, в позднюю фазу исследования диагностирова-

ли «феномен вымывания» в виде темных извитых структур 

в зоне сосудов опухоли. Но не во всех случаях возможно 

проявление классических ангиографических симптомов 

гемангиомы. При гемангиомах наряду с дегенеративными 

изменениями РПЭ имеет место диффузия флюоресцеина в 

субретинальное пространство с длительной его задержкой и 

появление одинаковой по интенсивности поздней флюорес-

ценции при меланоме и гемангиоме. Кроме того, при мела-

номах в 10 % случаев, так же как и при гемангиоме, возможно 

выявление «феномена вымывания». Присутствующий при 

гемангиомах субретинальный экссудат может блокировать 

свечение имеющихся сосудов, что также затрудняет диффе-

ренциальную диагностику изучаемых заболеваний [41–45]. 

В редких случаях течение гемангиом может осложниться 

неоваскуляризацией с формированием гиперфлюоресци-

рующих мембран и кровоизлияний, блокирующих сосуды 

опухоли [45].

При ФАГ метастатической карциномы хориоидеи 

отмечают раннюю гипофлюоресценцию без визуализации 

собственных сосудов опухоли, диффузную гиперфлюорес-

ценцию опухоли в поздних стадиях исследования, выра-

женные признаки ангиопатии сетчатки, проявляющиеся 

расширением капиллярной сети и извитостью ретиналь-

ных сосудов. В области периферического пояса метастаза 

определяют множественные дистрофические изменения 

(с формированием глыбок пигмента) и кисты РПЭ, про-

являющиеся мелкоточечной гиперфлюоресценцией ("pin-

points" или «россыпи крупы»), чередующейся с очагами 

гипофлюоресценции [46–48] (рис. 6).

Трудности дифференциальной диагностики метастаза 

и беспигментной начальной меланомы заключаются в том, 

что в ранние фазы не во всех случаях при меланоме возмож-

но выявление собственных сосудов опухоли. Ангиопатия 

сетчатки встречается и при меланоме, и при метастазах. По 

периферии меланомы возможно формирование "pin-points", 

проявляющихся мелкоточечными гиперфлюоресцирующи-

ми точками, что может быть сходно с симптомом «россыпи 

крупы» при метастазе. Все это вызывает трудности в уста-

новлении верного диагноза с помощью ФАГ.

При врожденной гипертрофии РПЭ  (ВГРПЭ) 

на ангиограммах выявляют гипофлюоресценцию в 

Рис. 1. Флюоресцентная ангиография на-
чальной меланомы хориоидеи. Венозная 
фаза. Пятнистая гиперфлюоресценция 
(из [10])
Fig. 1. Fluorescent angiography of small 
choroidal melanoma (from [10])

Рис. 2. Флюоресцентная ангиография 
стационарного невуса хориоидеи. Ве-
нозная фаза. Зона гипофлюоресценции 
(из [10])
Fig. 2. Fluorescent angiography of stationary 
nevus of the choroid. Venous stage. Area of 
hypofluorescence (from [10])

Рис. 3. Флюоресцентная ангиография 
прогрессирующего невуса хориоидеи. 
Венозная фаза. Мелкопятнистая гипер-
флюоресценция (из [10])
Fig. 3. Fluorescent angiography of the 
suspicious nevus of the choroid. Venous stage. 
Finely spotted hyperfluorescence (from [10])

Рис. 4. Флюоресцентная ангиография 
меланоцитомы. Венозная фаза. Зона 
гипофлюоресценции (указана белой 
стрелкой) (из [38])
Fig. 4. Fluorescent angiography of 
melanocytoma. Venous stage. Area of 
hypofluorescence (showed by white arrow) 
(from [38])

Рис. 5. Флюоресцентная ангиография 
отграниченной гемангиомы хориоидеи. 
Венозная фаза. Пятнистая гиперфлюо-
ресценция (из [45])
Fig. 5.  F luorescein angiography of 
circumscribe choroidal hemangioma. Venous 
stage. Spotted hyperfluorescence (from 
[45])

Рис. 6. Флюоресцентная ангиография ме-
тастатической карциномы хориоидеи. Фаза
рециркуляции. Сливная гиперфлюоресцен-
ция с зонами гипофлюоресценции по пери-
ферии (указаны желтыми стрелками) (из [48])
Fig. 6. Fluorescent angiography of choroidal 
metastatic carcinoma. Recirculation phase. 
Confluent hyperfluorescence with areas of 
hypofluorescence in the periphery (from [48])
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зоне пигментированного очага и гиперфлюоресцен-

цию в зоне лакун и периферического кольца [49–51] 

(рис. 7). Кроме того, некоторые авторы диагностировали 

изменения прилежащей сетчатки, характеризующиеся по-

терей и микроаневризмами капилляров, в редких случаях — 

ретинохориоидальными анастамозами [50]. Зачастую ангио-

графические особенности прогрессирующего невуса, густо-

пигментированной периферично расположенной меланомы 

и ВГРПЭ сходны, поэтому важен поиск других методов их 

ранней дифференциальной диагностики.

Организованные субретинальные кровоизлияния ангио-

графически, как правило, проявляются зоной стойкой ги-

пофлюоресценции [52, 53]. Однако при пигментированной 

МХ также отмечают блокирование окрашивания очага, что в 

ряде случаев затрудняет ее дифференциальную диагностику 

со «старыми» кровоизлияниями (рис. 8).

На ангиограммах при активных очаговых ретинохорио-
идитах могут наблюдаться изменения в сосудах сетчатки: 

микро- и макроаневризмы, сосудистые шунты с просачи-

ванием красителя, гиперфлюоресценция очага, неоваскуля-

ризация и гипофлюоресценция в зоне кровоизлияний, что 

может быть сходно с эпителиопатией сетчатки при МХ. При 

регрессии воспалительных фокусов (очагов) просачивание 

красителя уменьшается, и при неактивном хориоретиналь-

ном рубце с пигментацией отмечают зону стойкой гипо-

флюоресценции, сходную с таковой при пигментированных 

МХ [54–57] (рис. 9).

При поздней стадии возрастной макулярной дегенера-
ции (ВМД) (неоваскулярная макулопатия) вариабельность 

клинической картины обуславливает ангиографическое 

разнообразие.

Серозная отслойка нейроэпителия (НЭ), активная 

неоваскуляризация проявляются зонами гиперфлюоресцен-

ции, геморрагическая отслойка НЭ — гипофлюоресценции.

Классическая субретинальная неоваскулярная мем-

брана ангиографически выглядит как гиперфлюоресци-

рующий очаг с четкими неровными контурами. В ранних 

фазах исследования отмечают мелкие новообразованные 

сосуды мембраны в виде кружева, из которых флюорес-

цеин выходит в экстравазальное пространство и вызывает 

длительную гиперфлюоресценцию. «Скрытые» мембраны 

ангиографически проявляются в виде так называемого позд-

него просачивания или в виде фиброваскулярных отслоек 

РПЭ. Фиброваскулярная отслойка РПЭ характеризуется 

неравномерным проминированием поверхности РПЭ. В 

ранние фазы ФАГ фиброваскулярная отслойка РПЭ про-

являет себя как участок снижения его плотности (умеренная 

гиперфлюоресценция), в позднюю венозную фазу отмеча-

ется умеренное накопление красителя с участками фибро-

васкулярной отслойки РПЭ и отека сетчатки. Местами над 

фиброваскулярной отслойкой РПЭ может формироваться 

его серозная отслойка. Фиброваскулярная отслойка РПЭ 

при ВМД имеет нечеткие и неровные контуры, ее края 

хорошо видны при ФАГ. Фиброваскулярная отслойка РПЭ 

не всегда приводит к декомпенсации РПЭ и отеку сетчатки 

(неэкссудативный тип изменений). Липидные экссудаты 

гиперфлюоресцентны [58–63].

Отслойку НЭ, ретинальный отек (диффузный и ки-

стовидный) выявляют как при поздней стадии ВМД, так и 

меланоме, что обуславливает дополнительные трудности 

их дифференциальной диагностики. Кроме того, развитие 

субретинальных мембран при меланоме в некоторых случаях 

приводит к сложностям в выявлении опухолевых и сопут-

ствующих изменений глазного дна. Не до конца остаются 

изученными ангиографические признаки, характерные для 

классической формы поздней ВМД и меланомы макулярной 

локализации, в сравнительном аспекте (рис. 10). Существо-

вание внемакулярно расположенных дегенеративных очагов 

с мембранами и экссудативным компонентом дополнитель-

но осложняет дифференциальную диагностику меланомы и 

ВМД [62, 63].

Ангиография капиллярной гемангиомы сетчатки харак-

теризуется в ранние фазы окрашиванием ее собственных 

сосудов, сохраняющимся до поздних фаз исследования с 

формированием крупнопятнистой гиперфлюоресценции в 

отсроченную фазу [64–68] (рис. 11). Наличие собственных 

сосудов, окрашивание очага нередко вызывают трудности в 

дифференциальной диагностике гемангиомы и беспигмент-

ной меланомы.

Таким образом, анализируя ангиографические симпто-

мы начальной МХ и «псевдомеланом», следует отметить, что 

данные ФАГ неоднозначны и могут быть сходны при изучае-

мых заболеваниях, а патогномоничный признак меланомы — 

сосуды опухоли — в максимальном количестве случаев уда-

ется выявить только при беспигментных формах (табл. 1).

Методы диагностики начальной меланомы хориоидеи и псев-
домеланом: аутофлюоресценция. Аутофлюоресценция (АФ) — 

метод исследования, представляющий информацию об 

аутофлюоресцирующих флюорофорах РПЭ (липофусцине 

и меланине) [69]. Липофусцин входит в состав цитоплазмы 

клеток РПЭ и при их разрушении может накапливаться на 

уровне фоторецепторов [70]. Липофусцин аутофлюоресци-

рует под воздействием возбуждающего излучения аргонового 

лазера с длиной волны 488 нм, меланин, макулярный пигмент 

аутофлюоресцирует при длине волны 787 нм [71].

В зависимости от интенсивности АФ очаг может быть 

изоаутофлюоресцентным (сохранение слоя фоторецепто-

ров), гипоаутофлюоресцентным и гипераутофлюоресцент-

ным (скопление липофусцина) [69–71].

Работы по АФ начальных МХ показывают, что этот 

метод информативен в выявлении лишь некоторых при-

знаков опухоль-ассоциированной эпителиопатии (друз, 

оранжевого пигмента, дезорганизации пигмента в РПЭ). 

При этом в зависимости от характера изменений выявляют 

как гипераутофлюоресценцию (55–75 %), так и гипоауто-

флюоресценцию (39 %) меланомы [72–75] (рис. 12).

Феномен гипераутофлюоресценции МХ вызван на-

личием оранжевого пигмента, маркером липофусцина, и 

друзами [70, 71]. Областям гипераутофлюоресценции также 

соответствуют зоны плоской отслойки НЭ, что связано с 

наличием субретинальных эндогенных флюорофоров, об-

разующихся при деструкции фоторецепторов.

Гипоаутофлюоресценцию отмечают в случае кистозной 

дегенерации сетчатки, что связано с блокировкой сигнала АФ 

за счет скопления интраретинального экссудата. Кроме того, 

отсутствие свечения меланомы диагностируют на участках 

дефектов РПЭ [69].

При невусах хориоидеи метод АФ позволяет диагности-

ровать их границы, проявляющиеся равномерной гиперауто-

флюоресценцией, точно соответствующей размерам очага. 

Кроме того, хроническая дегенерация и атрофия РПЭ при 

невусах характеризуется зонами гипоаутофлюоресценции. 

При прогрессии невуса и формировании отслоек НЭ в этих 

зонах отмечается гипераутофлюоресценция фокуса [72, 73, 

75, 76] (рис. 13).

Единичные работы по АФ меланоцитомы указывают 

на ее гипоаутофлюоресценцию [77] (рис. 14), для ВГРПЭ  

характерна гипоаутофлюоресценция очага и изофлюорес-
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ценция в зоне лакун вследствие обширного дефекта РПЭ и 

АФ подлежащей склеры [72, 78] (рис. 15).

Отграниченные гемангиомы хориоидеи,  в  том 

числе при наличии оранжевого пигмента, невиди-

мого при офтальмоскопии, гипераутофлюоресцент-

ны, при фиброзной метаплазии и атрофии РПЭ — 

гипоаутофлюоресцентны, при наличии отслойки НЭ — ги-

пераутофлюоресцентны [79, 80] (рис. 16).

Признаки АФ при метастатической карциноме 
хориоидеи также неспецифичны и характеризуются ги-

пераутофлюоресценцией в зонах липофусцина и субре-

тинального экссудата, проявляющегося отслойкой НЭ 

[72] (рис. 17).

Единичные авторы, описывающие АФ очаговых рети-
нохориоидитов, отмечают, что при активном воспалении они 

гипераутофлюоресцентны, при хориоретинальных рубцах — 

изо- или гипоаутофлюоресцентны, что также неспецифично 

и не может являться дифференциально-диагностическим 

Рис. 7. Флюоресцентная ангиография 
ВГРПЭ. Венозная фаза. Гипофлюоресцен-
ция, зоны гиперфлюоресценции в области 
лакун (из [51])
Fig. 7.  F luorescent angiography of 
congenital hypertrophy of RPE. Venous 
stage. Hyperfluorescence areas in lacunas 
zones (from [51])

Рис. 8. Флюоресцентная ангиография 
организованного субретинального крово-
излияния. Венозная фаза. Гипофлюорес-
ценция, на периферии — зона локальной 
гиперфлюоресценции (из [53])
Fig. 8. Fluorescent angiography of organized 
subretinal hemorrhage. Venous stage. Hypo-
fluorescence, area of the local hyperfluores-
cence in the periphery (from [53])

Рис. 9. Флюоресцентная ангиография 
очагового ретинохориоидита. Венозная 
фаза. Пятнистая и сливная гиперфлюо-
ресценция (из [57])
F i g .  9 .  F l u o r e s c e i n  a n g i o g r a p h y 
of  granulomatous ret inochoroid i t is 
Venous stage. Spotted and confluent 
hyperfluorescence (from [57])

Рис. 10. Флюоресцентная ангиография 
поздней стадии ВМД. Венозная фаза. 
Пятнистая гиперфлюоресценция, чере-
дующаяся с зонами гипофлюоресценции
(из [63])
Fig. 10. Fluorescent angiography of late stage 
of age-related macular degeneration. Venous 
stage. Spotted hyperfluorescence alternating 
with zones of hypofluorescence (from [63])

Рис. 11. Флюоресцентная ангиография 
гемангиомы сетчатки. Венозная фаза. 
Пятнистая гиперфлюоресценция, череду-
ющаяся с зонами гипофлюоресценции на 
периферии (из [68])
Fig. 11. Fluorescein angiography of retinal 
hemangioma. Venous stage. Spotted hy-
perfluorescence alternating with zones of 
hypofluorescence in the periphery (from [68])

Рис. 12. Аутофлюоресценция начальной 
меланомы хориоидеи. Гипоаутофлюорес-
ценция, по периферии — гипераутофлю-
оресценция (из [80])
Fig. 12. Autofluorescence of small choroidal 
m e l a n o m a .  H y p o a u t o f l u o r e s c e n c e , 
hyperf luorescence in the periphery 
(from [80])

признаком по отношению к другим проминирующим за-

болеваниям глазного дна [81] (рис. 18).

АФ поздней стадии ВМД полиморфна и неспецифична. 

Неоваскулярная ВМД сопровождается присутствием хорио-

идальной неоваскуляризации, локализованной над РПЭ 

(тип II) или под РПЭ (тип I). Неоваскуляризация III типа 

формируется из глубокого капиллярного ретинального 

сплетения и расположена интраретинально [82].

Ранняя хориоидальная неоваскуляризация гипо-

аутофлюоресцентна из-за неповрежденных слоев РПЭ и 

фоторецепторов [83]. Классическая хориоидальная нео-

васкуляризация гипоаутофлюоресцентна из-за блокировки 

эндогенной флюоресценции РПЭ фиброваскулярным 

комплексом в субретинальном пространстве [84]. Скрытая 

неоваскуляризация также гипоаутофлюоресцентна из-за 

атрофии надлежащего РПЭ. Хориоидальная неоваскуляри-

зация может быть ограничена гипераутофлюоресценцией 

вследствие пролиферации РПЭ [85].
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Кровоизлияния и интраретинальные экссудаты гипо-

аутофлюоресцентны. В случае отслоек НЭ, друз, оранжевого 

пигмента отмечают зоны гипераутофлюоресценции [86] 

(рис. 19).

Организованное субретинальное кровоизлияние харак-

теризуется наличием зоны гипоаутофлюоресценции [86] 

(рис. 20).

При капиллярной гемангиоме сетчатки с наличием 

экссудативной отслойки НЭ выявляют гипераутофлюо-

ресценцию, без экссудата — гипоаутофлюоресценцию, что 

также является неспецифическими признаками [87] (табл. 2, 

рис. 21).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
По данным литературы, ФАГ позволяет выявить па-

тогномоничный признак начальной МХ (ее сосуды) в боль-

шинстве случаев только при беспигментных формах опухоли. 

Однако остается нерешенным вопрос о диагностике этого 

признака при наиболее часто встречающихся пигментиро-

ванных новообразованиях и наличии опухоль-ассоциирован-

ных экссудативных и неоваскулярных изменений сетчатки, 

маскирующих его. По мнению исследователей, меланомы 

могут быть как гипер-, гипо-, так и изофлюоресцентны, 

что связано с опухоль-ассоциированными изменениями 

сетчатки, и могут быть сходны с различными заболевани-

ями, симулирующими опухоль. Несмотря на достаточное 

количество работ, анализирующих ангиографические и 

аутофлюоресцентные признаки начальной МХ и псевдоме-

ланом, остаются неизученными вопросы значимости и ча-

стоты выявления каждого ангиографического признака при 

начальной МХ и псевдомеланомах в сравнительном аспекте. 

В целом существующие работы по АФ при начальной МХ и 

псевдомеланомах не в полной мере описывают дифферен-

циально-диагностические особенности скопления липо-

фусцина, экссудата или друз при изучаемых заболеваниях. 

Несмотря на обнаружение зон гипо- и гипераутофлюорес-

ценции, не удается выявить их специфичность для каждого 

патологического процесса.

Литература/References
1. Novotny H.R., Alvis D.L. A method of photographing fluorescein in 

circulating blood in the human retina. Circulation.1961; 24: 82. doi. 

https://doi.org/10.1161/01.CIR.24.1.82

2. Wessing A. Fluorescein angiography of the retina: Textbook and Atlas. 

St.Lois: CV Mosby Co; 1969.

3. Gass J.D.M. Stereoscopic atlas of macular diseases: diagnosis and 

treatment, 4th ed. St. Louis, MO: CV Mosby; 1997.

4. Mizuno K., Ohtsuki K., Sasaki K. Histochemical interpretation of 

fluorescein angiogram. Jpn. J. Ophthalmol. 1973; 17: 202–9. doi: 

10.1007/BF00410863 

Рис. 13. Аутофлюоресценция невусов 
хориоидеи. Гипоаутофлюоресценция с 
зонами точечной гипераутофлюоресцен-
ции (из [80])
Fig. 13. Autofluorescence of the choroid 
nevi. Hypoautofluorescence with zones of 
dotty hyperfluorescence (from [80])

Рис. 16. Аутофлюоресценция отгра-
ниченной гемангиомы хориоидеи. Изо-
аутофлюоресценция (из [80])
Fig. 16. Autofluorescence of circumscribe 
choroidal hemangiomas. Isoautofluores-
cence (from [80])

Рис. 17. Аутофлюоресценция метаста-
тической карциномы хориоидеи. Зоны 
гипераутофлюоресценции на фоне гипо-
аутофлюоресценции (из [80])
Fig. 17. Autofluorescence of choroidal meta-
static carcinoma. Hyperautofluorescence 
zones against the background of hypoauto-
fluorescence (from [80])

Рис. 18. Аутофлюоресценция очаговых 
ретинохориоидитов. Гипоаутофлюорес-
ценция (обведена белым кругом), зоны 
гипераутофлюоресценции (указаны бе-
лыми стрелками) (из [81])
Fig. 18. Autofluorescence of focal retino-
choryoiditis. Hypoautofluorescence (circled 
by white line, hyperautofluorescence zones 
(showed by white arrows) (from [81])

Рис. 14. Аутофлюоресценция меланоци-
томы. Гипоаутофлюоресценция (из [77])
Fig. 14. Autofluorescence of melanocytoma. 
Hypoautofluorescence (from [77])

Рис. 15. Аутофлюоресценция ВГРПЭ. 
Гипоаутофлюоресценция (из [78])
F i g .  1 5 .  A u t o f l u o r e s c e n c e  H R P E . 
Hypoautofluorescence (from [78])



Small choroidal melanoma and pseudomelanomas:
methods of differential diagnostics (literature review). Part 2

Russian ophthalmological journal. 2020; 13(2): 88-9896

5. Кацнельсон Л.А. Флюоресцентная ангиография глаза. Новые 

методы функциональной диагностики в офтальмологии. Мо-

сква: Медицина; 1974. [Katsnel'son L.A. Fluorescence angiography 

of the eye. New methods of functional diagnostics in ophthalmology. 

Moscow: Meditsina; 1974 (in Russian)].

6. Нероев В.В., Рябина М.В., ред. Флюоресцентная ангиогра-

фия в диагностике патологии глазного дна. Москва: Рейтар; 

2005. [Neroev V.V., Ryabina M.V., eds. Fluorescence angiography 

in the diagnosis of diseases of the fundus. Moscow: Reiter; 2005 

(in Russian)].

7. Краснов М.М., Батраченко И.П. Флюоресцентная ангиогра-

фия глазного дна. Москва: Медицина; 1974. [Krasnov M.M., 
Batrachenko I.P. Fluorescein angiography of the fundus. Moscow: 

Meditsina; 1974 (in Russian)].

8. Chao P., Flocks H. The retinal circulation time. Am. J. Ophthalmology. 

1958; 46: 8-10. doi:10.1016/0002-9394(58)90027-8

9. Бровкина А.Ф. Офтальмоонкология. Москва: Медицина; 2002. 

[Brovkina A.F. Ophthalmooncology. Moscow: Meditsina; 2002 

(in Russian)].

10. Саакян С.В., Юровская Н.Н., Рябина М.В., Мякошина Е.Б. Воз-

можности современных методов исследования в диагностике 

опухоль-ассоциированной эпителиопатии сетчатки при начальной 

меланоме и невусах хориоидеи парамакулярной локализации. 

Офтальмохирургия. 2007; 1: 48–53. [Saakyan S.V., Yurovskaya N.N., 
Ryabina M.V., Myakoshina E.B. The possibilities of modern research 

methods in the diagnosis of tumor of the retina epitheliopathy in the 

small choroidal melanoma and nevi paramacular localization. Ophthal-

mosurgery. 2007; 1: 48–53 (in Russian)].

11. Бровкина А.Ф., Склярова Н.В., Юровская Н.Н. Флюоресцентная 

ангиография в диагностике беспигментных меланом хориоидеи. 

Вестник офтальмологии. 2004; 120 (6): 8–11. [Brovkina A.F., 
Sklyarova N.V., Yurovskaya N.N. Fluorescence angiography in the 

diagnosis of amelanotic choroidal melanomas. Vestnik ophthalmologii 

2004; 120 (6): 8–11 (in Russian)].

12. Edwards W.C., Layden W.E., Macdonald R.Jr. Fluorescein angiography 

of malignant melanoma of the choroid. Am. J. Ophthalmol. 1969; 66 

(5): 797–808. doi: http://dx.doi.org/10.1016/0002-9394(69)94571-1

13. Theodossiadis G. Retinal and choroidal vascular involvement of 

malignant melanoma of the choroidal. A study based on fluorescein 

angiography. Ophthalmologica (Basel). 1971; 163 (6): 383–92. 

doi:10.1159/000306668

14. Zacks D.N., Pinnolis M.K. Melanoma-associated retinopathy and 

recurrent exudative detachments in patient with choroidal melanoma. 

Am J. Ophthalmology. 2001; 132 (4): 578–81. doi: http://dx.doi.

org/10.1016/S0002-9394(01)01086-8

15. Sollomon A.W. Fluorescence in malignant melanoma of the choroid. 

Ophthalmology (Basel). 1968; 152 (2): 117–23.

16. Snyder W.B., Frazier O. Fluorescence angiography of ocular tumors. 

Trans. Am. Acad. Ophthalmol. Otolaryngol. 1967; 71 (1): 820.

17. Borkowski L.M., Grover S., Fishman G.A., Jampol L.M. Retinal findings 

Рис. 19. Аутофлюоресценция поздней 
стадии ВМД. Гипераутофлюоресценция 
центральной области и гипоаутофлюо-
ресценция периферии (из [86])
Fig. 19. Late-stage autofluorescence of 
AMD. Hyperautofluorescence of central zone 
and hypoautofluorescence in the periphery 
(from [86])

Рис. 20. Аутофлюоресценция организо-
ванного субретинального кровоизлияния. 
Гипоаутофлюоресценция центральной 
области и гипераутофлюоресценция пе-
риферии (из [86])
Fig. 20. Autofluorescence of organized sub-
retinal hemorrhage. Hypoautofluorescence 
of central zone and hyperautofluorescence 
in the periphery (from [86])

Рис. 21. Аутофлюоресценция геманги-
омы сетчатки. Гипоаутофлюоресценция 
(из [87])
Fig. 21.  Autofluorescence of retinal 
hemangioma. Hypoautofluorescence 
(from [87])

Таблица 2. Признаки аутофлюоресценции начальной меланомы хориоидеи (НМХ) и псевдомеланом

Table 2. Autofluorescence features of small choroidal melanoma (SCM) and pseudomelanomas

Нозология 

Nosology

НМХ

SCM

НХ

CHN

Меланоци-

тома

Melanocytoma

ОГХ

CCH

МКХ

CMC

ВГРПЭ

CHRPE

ОСК

OSH

ОР

LR

Поздняя 

стадия ВМД

Late stage of 

AMD

ГС

RH

Гипераутофлюоресценция

Hyperautofluorescence

+

55–75 %
+ - + + + - + + +

Гипоаутофлюоресценция

Hypoautofluorescence

+

39 %
+ + + - + + + + +

Изоаутофлюоресценция

Isoautofluorescence

+

6 %
- - + - - - + - -

Примечание. НХ — невус хориоидеи (прогрессирующий); ОГХ — отграниченная гемангиома хориоидеи; МКХ — метастатическая 

карцинома хориоидеи; ВГРПЭ — врожденная гипертрофия ретинального пигментного эпителия; ОСК — организованное 

субретинальное кровоизлияние; ОР — очаговый ретинохориоидит с экссудативным компонентом; ВМД — возрастная макулярная 

дегенерация; ГС — гемангиома сетчатки; «+» — наличие признака; «-» — отсутствие признака.

Note. CHN — choroidal nevus (progressive); CCH — circumscribe choroidal hemangioma; CMC — choroidal metastatic carcinoma; 

CHRPE — congenital hypertrophy of retinal pigment epithelium; OSH — organized subretinal hemorrhage; LR — local granulomatous 

retinochoroiditis with exudation; AMD — age related macular degeneration; RH — retinal hemangioma; «+» — sign presence; «-» — sign absence.
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Эпимакулярная мембрана (ЭММ), или центральная 

эпиретинальная мембрана, — патологическая фибро-цел-

люлярная мембрана, выстилающая внутреннюю поверхность 

макулы [1, 2]. Впервые эпиретинальные мембраны были 

описаны российским офтальмологом проф. А.В. Ивановым 

в 1865 г. в фундаментальном исследовании, посвященном 

глазной патоморфологии [3].

Пусковым механизмом к развитию ЭММ является 

повреждение какой-либо зоны сетчатки или цилиарного 

тела фактически любой этиологии. Такое повреждение 

приводит к миграции ряда клеток (глиальных, пигментного 

эпителия, фибробластов, макрофагов, гиалоцитов и др.) на 

внутреннюю пограничную мембрану (ВПМ) макулы. При 

этом ВПМ выступает в качестве матрицы для пролиферации 

этих клеток на ее поверхности. Последние продуцируют кол-

лаген, ламинин, фибронектин и, таким образом, формируют 

фибро-целлюлярную мембрану [1, 4, 5].

ЭММ представляют собой полиэтиологическую нозо-

логическую единицу [1]. Принято различать идиопатические 

(первичные), вторичные и ятрогенные ЭММ [2]. Вторичные 

ЭММ осложняют течение ряда глазных заболеваний — со-

судистой патологии сетчатки, увеитов, ретинитов, внутри-

глазных опухолей, разрывов и отслойки сетчатки, травм и 

дистрофий сетчатки. Ятрогенные ЭММ развиваются после 

лазерной коагуляции сетчатки, криоретинопексии, хирургии 

катаракты, ИАГ-лазерных дисцизий вторичной катаракты, 

хирургии отслойки сетчатки и при силиконовой тампонаде 

витреальной полости.

Этиология же идиопатических ЭММ, как следует из 

названия, долгое время оставалась неизвестной. В настоящее 

время считается доказанным, что причиной развития идиопа-

тических ЭММ является задняя отслойка стекловидного тела1, 

при которой задний гиалоид в процессе отделения от сетчатки 

тракционно повреждает подлежащую ВПМ. Это приводит к 

миграции глиальных клеток сетчатки через дефекты ВПМ на 

ее поверхность и последующему развитию ЭММ [1, 2, 6–8].

ЭММ относятся к чрезвычайно распространенной 

офтальмопатологии. По данным популяционных ис-

следований [9, 10], ЭММ различной этиологии страдают 

от 2,2 до 34,1 % населения старше 40 и 63 лет соответствен-

но. В 2,8–35 % случаев ЭММ поражают оба глаза [11, 12]. 

При этом заболеваемость ЭММ увеличивается с возрастом 

[9, 10–12]; мужчины и женщины болеют примерно с оди-

наковой частотой [9]. Согласно Blue Mountains Eye Study, 

диабетическая ретинопатия осложняется развитием ЭММ 

в 11 %, окклюзии ретинальных вен — в 16,1 %, а хирур-

гия катаракты — в 16,8 % случаев [13]. Наиболее же часто 

встречаются идиопатические мембраны; они составляют 

до 80 % случаев от всех глаз с ЭММ [14].

На протяжении последних двух десятков лет ЭММ раз-

личной этиологии и ассоциированные с ними осложнения 

являются самым частым показанием к оперативному вме-

шательству на заднем отрезке глаза [1, 2, 15]. Витрэктомия 

с удалением ЭММ впервые была предложена R. Machemer 

в 1978 г. [16].

Стандартом современного патогенетического лечения 

ЭММ стала core- (над центральной сетчаткой) витрэктомия 

с удалением (пилингом) ЭММ и ВПМ сетчатки. Выполнение 

core-витрэктомии обеспечивает доступ к макулярной зоне 

и удаление заднего гиалоида. Пилинг ЭММ способствует 

устранению тракционной деформации макулы и связанных 

1 Ввиду того, что этиология этих ЭММ считается доказанной, в настоящее 

время их иногда стали называть «первичными» [8], хотя исторически устояв-

шийся термин «идиопатические ЭММ» в литературе и сегодня все же преоб-

ладает.

с этим патологических процессов. Удаление же ВПМ сет-

чатки обеспечивает гарантию полного удаления ЭММ [17] 

и ликвидирует матрицу (ВПМ) для последующего рецидива 

эпиретинальной пролиферации2 [1, 2, 18–21].

Согласно результатам клинических наблюдений, 

успешная хирургия ЭММ приводит к улучшению остроты 

зрения на 0,2 и более у 42–83 % больных. У остальных же 

пациентов, даже несмотря на отсутствие каких-либо ослож-

нений, прибавка остроты зрения не превышает одной строки 

или не наблюдается вовсе. При этом финальная острота 

зрения 0,4 и выше после удаления ЭММ отмечается только 

в 44–55 % случаев [22–30].

Таким образом, несмотря на технически успешное 

удаление ЭММ, функциональные результаты такой хирур-

гии далеко не всегда являются удовлетворительными [31].

Следовательно, еще на этапе планирования операции це-

лесообразно учитывать прогностические факторы, от ко-

торых будет зависеть острота зрения в послеоперационном 

периоде [32]. В литературе детально изучена зависимость 

визуальных исходов хирургического лечения ЭММ от про-

должительности существования мембран и предоперацион-

ной остроты зрения [23, 27, 29, 30, 32–34]. После внедрения в 

клиническую практику оптической когерентной томографии 

(optical coherence tomography, ОСТ) появилась возможность 

анализировать морфологию макулярной сетчатки — ее про-

филь, толщину и структуру и на основании этого прогнозиро-

вать послеоперационный результат при ЭММ [28, 31, 35, 36].

С академической точки зрения из всего многообразия 

ЭММ, по нашему мнению, корректнее всего оценивать 

функциональные результаты хирургии идиопатических мем-

бран, так как они не осложнены другой глазной патологией. 

С некоторой долей условности к этой группе пациентов 

можно было бы отнести и ЭММ, возникшие при перифери-

ческих проблемах сетчатки — ретинальных разрывах и после 

барьерной лазерной коагуляции, а также после перенесен-

ного тромбоза носовых ветвей центральной вены сетчатки. 

У таких больных (так же, как и при идиопатических ЭММ) 

предоперационная острота зрения целиком зависит только 

от ЭММ и того вреда, который последняя успела нанести 

макулярной сетчатке.

Однако послеоперационные функциональные ре-

зультаты при ЭММ, развившихся при периферических 

ретинальных проблемах, могут быть хуже, чем при идиопа-

тических мембранах. Это связано с более высоким риском 

развития осложнений (главным образом отслойки сетчатки) 

у пациентов с патологией периферии сетчатки [29]. Поэтому 

в настоящем обзоре проанализированы известные факто-

ры, влияющие на остроту зрения после технически успеш-

ной (т. е. неосложненной) хирургии только идиопатичес-

ких ЭММ.

В данной статье не обсуждается целесообразность 

пилинга ВПМ при эпимакулярной пролиферации. 

Как было указано выше, удаление ВПМ считается стандар-

том современного хирургического лечения ЭММ; этот во-

прос подробно освещен в литературе [2, 18, 20, 21] и наших 

предыдущих обзорных работах [1, 37, 38].

Топография макулярной сетчатки на оптической коге-
рентной томограмме в норме и принципы построения маку-
лярных карт. Изображение макулы на ОСТ в значительной 

степени повторяет ее гистологические снимки при световой 

микроскопии. Именно поэтому ОСТ принято называть оп-

тической in vivo (или прижизненной) биопсией сетчатки [39].

2 В одном из исследований [19] рецидивы ЭММ после хирургического ле-

чения без удаления ВПМ были выявлены в 58 % случаев в течение 5 лет на-

блюдений.
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Однако полного совпадения картины сетчатки на ОСТ 

и при гистологическом исследовании нет. Это связано с 

принципиально разными методологическими основами этих 

диагностических методик. Гистологические микропрепараты 

подвергаются предварительной химической фиксации, а за-

тем окраске, необходимой для получения контраста между 

структурами ткани. Все это приводит к появлению ряда ар-

тефактов при последующей световой микроскопии. В то же 

время методика ОСТ основывается на естественных различи-

ях оптических свойств ткани для создания контраста между ее 

слоями. При прохождении через сетчатку низкокогерентного 

света часть его отражается, другая часть рассеивается, тре-

тья — поглощается тканью. Так как различные ретинальные 

структуры сетчатки имеют разные оптические свойства, это 

и создает на ОСТ многослойную картину сетчатки [40].

На основании данных световой микроскопии в ма-

кулярной сетчатке принято выделять несколько зон31 [41]. 

Гистологически под макулой подразумевают центральную 

часть сетчатки, лежащую в пределах височных сосудистых 

аркад и имеющую два и более слоя 

ганглиозных клеток42. Макула отли-

чается высоким содержанием желтых 

ксантофильных пигментов и имеет 

диаметр 5–6 мм, в среднем 5,5 мм. 

В центре макулы выделяют фовеа — 

углубление внутренней поверхности 

сетчатки диаметром около 1,5 мм. Дно 

фовеа диаметром порядка 350 мкм 

называют фовеолой. Фовеола лишена 

ганглиозных клеток. Она состоит из 

колбочковых фоторецепторов, имею-

щих здесь максимальную плотность, а 

также клеток Мюллера. Центр фовео-

лы, в котором макула имеет минималь-

ную толщину, называют umbo [6, 41]. 

Вокруг фовеа выделяют parafovea — по-

ясок шириной около 500 мкм, а затем, 

более периферично, perifovea (лат.) 

шириной порядка 1,5 мм.

ОСТ выявляет все слои сетчат-

ки, которые визуализируются при 

световой микроскопии. Поэтому де-

ление макулы на вышеперечислен-

ные зоны справедливо и для ОСТ. 

На томограмме макула имеет харак-

терный профиль; определяется улубле-

ние — фовеа, дно фовеа — фовеола и 

центр фовеолы — umbo. Так же, как и 

при гистологическом исследовании, 

на ОСТ в центре фовеолы макула 

имеет минимальную толщину [39, 42]. 

При ряде патологических состояний, 

в том числе при макулярных отеках, 

макулярный профиль деформируется, 

при этом исчезает центральное углу-

бление — фовеа. В таких ситуациях 

центр фовеолы — umbo, как правило, 

3 Подразделение макулы на зоны осуществляется именно на основа-

нии микроскопической анатомии, а не офтальмоскопии. Дело в том, что 

устойчивых офтальмоскопических признаков фовеа, фовеолы и umbo не 

существует. Известные фовеальный рефлекс, фовеальная депрессия и ха-

рактерная желтая пигментация при офтальмоскопии часто не определяются 

и существенно зависят от возраста, клинической рефракции и макулярной 

патологии [41].
4 В отличие от остальной, периферической сетчатки, имеющей только 

один слой ганглиозных клеток [6].

без труда выявляется по минимальной толщине внутренних 

слоев сетчатки [43].

При оценке толщины макулярной сетчатки на ОСТ 

принято использовать макулярную карту, предложенную 

ETDRS (Early Treatment Diabetic Retinopathy Study research 

group, группа по изучению раннего лечения диабетической 

ретинопатии) в 1991 г. [44]. Карта ETDRS делит макулу 

на 9 секторов. Она состоит из трех концентричных окружно-

стей, в классическом варианте диаметрами 1,0, 3,0 и 6,0 мм, 

которые образуют внутренний круг и два пояса вокруг него: 

внутренний и внешний. Таким образом, внутренний круг 

занимает большую часть фовеа. Внутренний пояс захваты-

вает оставшуюся часть фовеа, всю parafovea и часть perifovea. 

Внешний пояс покрывает оставшуюся периферическую 

часть perifovea. При этом оба пояса разделяются радиально 

на квадранты: два верхних, два нижних, два наружных и два 

внутренних (рис. 1).

В большинстве коммерчески доступных аппаратов ОСТ 

используется вышеописанная макулярная карта с окружно-

стями классических диаметров [45–48]. 

Однако на рынке программного обе-

спечения для ОСТ представлены и дру-

гие варианты построения макулярных 

карт. Принципиально эти карты не от-

личаются от стандартной сетки ETDRS, 

но имеют несколько другие диа-

м е т р ы  о к р у ж н о с т е й  [ 4 8 ,  4 9 ] . 

В том числе и поэтому для оценки 

толщины макулы в динамике целесоо-

бразно использовать один и тот же ап-

парат ОСТ.

Среди производителей ОСТ име-

ются разногласия и по методике из-

мерения толщины макулы. Если за 

внутреннюю границу сетчатки во всех 

версиях ОСТ всегда принимается ви-

треоретинальный интерфейс — линия 

раздела между витреальной полостью и 

сетчаткой [43, 45–50], то единого мне-

ния об определении наружной границы 

не существует [51].

Ранее при использовании клас-

сических time-domain-аппаратов ОСТ

толщину сетчатки измеряли до ellip-

soid zone (EZ, зоны эллипсоидов) 

[46, 48, 50]. Позже появились спек-

тральные ОСТ, которые имеют более 

высокое разрешение и позволяют четко 

дифференцировать горизонтальные 

гиперрефлективные линии наружных 

слоев сетчатки. При этом в зависимо-

сти от бренда аппарата ОСТ толщину 

сетчатки стали измерять либо вместе с 

EZ-линией, либо до interdigitation zone 

(IZ, зон чередования, переплетения) 

и даже вместе с комплексом пигмент-

ного эпителия сетчатки и мембраны 

Бруха [45, 48] (рис. 2). Это является еще 

одной причиной использования одного и того же аппарата 

ОСТ при мониторинге толщины сетчатки в динамике. В про-

тивном случае результаты измерений различных аппаратов 

трудносопоставимы. Дело в том, что расстояние между вну-

тренней границей EZ-линии и наружной границей пигмент-

ного эпителия значительное и в норме составляет порядка 

60–80 мкм [52].

Рис. 1. Макулярная карта ETDRS 1991
Fig. 1. ETDRS 1991 macular map

Рис. 2. Варианты измерения толщины 
центральной сетчатки в различных ОСТ-
устройствах (синяя стрелка — до EZ, крас-
ная — до IZ, зеленая — до пигментного 
эпителия, желтая — вместе с комплексом 
пигментного эпителия) 
Fig. 2. Variants of central retinal thickness mea-
suring in different OCT devices (blue arrow — 
up to EZ, red arrow — up to IZ, green arrow — 
up to pigment epithelium, yellow arrow — with 
pigment epithelium)
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Различные варианты определения толщины сетчат-

ки имеют как свои преимущества, так и недостатки. Так, 

внутренняя граница EZ-линии имеет высокий контраст. 

Поэтому измерение толщины сетчатки до EZ-линии отлича-

ется максимальной точностью. Понятно, что в этом случае 

при измерении толщины сетчатки не учитываются наружные 

сегменты фоторецепторов, что порождает ошибки при их по-

ражениях — макулярном отеке, макулярных отверстиях, от-

слойках нейроэпителия и т. п. В таких случаях преимущество 

будут иметь аппараты ОСТ, измеряющие толщину сетчатки 

до внутренней границы пигментного эпителия. В ситуациях 

же, когда в патологический процесс вовлечен пигментный 

эпителий (при центральной серозной хориоретинопатии, от-

слойках пигментного эпителия, хориоидальной неоваскуля-

ризации), целесообразно измерять толщину сетчатки вместе 

с комплексом пигментного эпителия и мембраны Бруха [48].

В каждом из 9 секторов карты ETDRS программное 

обеспечение ОСТ рассчитывает среднюю толщину сетчат-

ки. Этот параметр во внутреннем круге диаметром 1,0 мм 

называют foveal thickness (фовеальной толщиной, толщи-

ной фовеа). Кроме того, на ОСТ измеряется central foveal 

thickness — толщина центра фовеа, т. е. толщина сетчатки в 

центре umbo. При этом считается, что толщина фовеа имеет 

бóльшее практическое значение, чем толщина центра фовеа. 

Дело в том, что толщина фовеа складывается из измерения 

толщины сетчатки в гораздо большем количестве точек. 

Кроме того, при выраженных хронических макулярных 

отеках и утрате макулой структуры программное обеспече-

ние ОСТ может совершать ошибки при определении центра 

фовеа [46].

Итак, в норме толщина центра фовеа является мини-

мальной в макуле и составляет от 182 ± 23 до 253 ± 24 мкм 

при измерениях до внутренней границы [46] и до наружной 

границы EZ-линии [45] соответственно. Толщина фовеа 

несколько больше: от 212 ± 20 [46] до 262 ± 16 мкм [48] 

при аналогичной технике измерений. Далее, во внутрен-

нем поясе макула имеет максимальную толщину, которая 

затем несколько уменьшается во внешнем поясе. При по-

квадрантном измерении минимальная толщина сетчатки 

как во внутреннем, так и во внешнем поясах наблюдается 

в наружных квадрантах, наибольшая — во внутренних 

(рис. 3). При этом максимальную толщину сетчатки вну-

тренних квадрантов обеспечивает папилло-макулярный 

пучок, нервные волокна которого идут через назальную 

часть макулы к темпоральному краю диска зрительного не-

рва [43, 45–50].

При интерпретации данных макулярных карт необ-

ходимо учитывать зависимость толщины сетчатки от эт-

нической принадлежности, пола и возраста [47, 49, 50, 53].

Известно, что у азиатов макула имеет максимальную тол-

щину, у европейцев — несколько меньшую, у африкан-

цев — минимальную [49]. Так, если толщина фовеа у евро-

пейцев при измерении до внутренней границы EZ-линии со-

ставляет в среднем 217 мкм, то у африканцев — лишь 185 мкм

с разницей в 32 мкм [50]. Возможно, это связано с ослабле-

нием светового сигнала от глазного дна за счет высокого со-

держания пигмента в сетчатке и хориоидее африканцев [51].

Показано также, что толщина макулярной сетчатки у 

мужчин больше, чем у женщин [47, 50]. Так, если при из-

мерении до IZ-линии толщина фовеа у мужчин составляет 

226 ± 19 мкм, то у женщин — 218 ± 18 мкм [47]. При этом 

наблюдается негативная корреляция толщины сетчатки 

с возрастом. В частности, при сканировании макулы по 

ходу папилло-макулярного пучка выявлено уменьшение 

толщины сетчатки в среднем на 0,53 мкм в год. Причем 

более 80 % (0,44 мкм) от этой величины приходится на сни-

жение толщины за счет слоя нервных волокон [53].

В связи с вышеизложенным зависимость толщины 

сетчатки от расы, пола и возраста обязательно учитыва-

ется современным программным обеспечением ОСТ при 

составлении нормативов макулярных карт [50]. Известна 

также отрицательная корреляция толщины макулы от дли-

ны передне-задней оси [54]. Вероятнее всего, это связано с 

оптическим искажением площади сканируемой области при 

миопической рефракции [55].

Зависимость функциональных результатов хирургическо-
го лечения ЭММ от продолжительности течения заболевания. 
Согласно общемедицинским представлениям, чем дольше 

течет какое-либо хроническое заболевание, тем, как прави-

ло, хуже прогноз для выздоровления больного [56, 57]. Это 

утверждение справедливо и для пациентов с идиопатически-

ми ЭММ [27, 32–34]. Так, в трех крупных ретроспективных 

исследованиях S. Pesin (270 глаз), T. Rice (264 глаза) и Y. 

Kauffmann (142 глаза) острота зрения после хирургии ЭММ 

имела обратно пропорциональную зависимость от продол-

жительности существования мембран. Чем дольше паци-

енты считали себя больными до операции, тем достоверно 

ниже была средняя острота зрения после удаления ЭММ 

[27, 32, 34]. При этом в анализе результатов хирургии ЭММ 

Y. Kauffmann и соавт. [32] достоверно показано, что если 

продолжительность симптоматики была в среднем около 

10 мес, то после операции пациенты получали наиболее вы-

сокие функциональные результаты — остроту зрения 1,0 и 

выше. Напротив, если заболевание продолжалось в среднем 

на полгода дольше, то острота зрения после удаления ЭММ 

никогда не достигала таких высоких значений.

Как известно, умозаключение о длительности су-

ществования болезни строится на основании анамнеза 

Рис. 3. Клинический пример макулярной карты в норме
Fig. 3. Clinical picture of normal macular map
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заболевания. Для сбора анамнеза используют опрос пациента 

и врачебные записи в доступной медицинской документа-

ции. Однако точность сведений, получаемых при опросе, 

во многом зависит от возраста и интеллекта пациента [57]. 

Учитывая, что идиопатические ЭММ развиваются испод-

воль и ими страдают лица пожилого возраста [5, 13], данные 

опроса при этом заболевании нельзя считать достоверными; 

они носят сугубо субъективный характер.

Напротив, записи в медицинской документации (амбу-

латорной карте) объективизируют сбор анамнеза и упрощают 

суждение о длительности течения ЭММ. Основное значение 

при этом имеют данные об остроте зрения и изменении 

картины ОСТ в динамике. В то же время записи могут быть 

утеряны или пациент мог вовсе не наблюдаться у офтальмо-

лога. Последнее, в частности, связано с тем, что, как было 

сказано, ЭММ начинаются исподволь и прогрессируют 

очень медленно. При этом пациенты часто не замечают ухуд-

шения качества зрительных функций, особенно при высокой 

остроте зрения на здоровом парном глазу [5].

Таким образом, не подлежит сомнению, что продол-

жительность заболевания коррелирует с функциональными 

результатами хирургии ЭММ. Тем не менее именно при иди-

опатических ЭММ строить прогноз хирургического лечения 

конкретного пациента по данным анамнеза болезни далеко 

не всегда представляется возможным.
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ФГАУ НМИЦ «МНТК "Микрохирургия глаза" им. акад. С.Н. Федорова» Минздрава России, 
Бескудниковский бульвар, д. 59а, Москва, 127486, Россия

Непредсказуемость гипотензивного эффекта и ряд серьезных осложнений при проведении непрерывно-волновой цикло-
фотокоагуляции (ЦФК) ограничивают применение данной операции в лечении глаукомы, что привело к разработке нового 
подхода, известного как микроимпульсная транссклеральная ЦФК (мЦФК). При мЦФК в цилиарное тело (ЦТ) доставляется 
серия повторяющихся коротких импульсов лазерной энергии с длиной волны 810 нм, которая хорошо поглощается меланином. 
В экспериментальных исследованиях показано, что снижение внутриглазного давления при мЦФК происходит благодаря 
действию нескольких механизмов. В клинических исследованиях у пациентов с различными формами и стадиями глаукомы 
при проведении мЦФК использовались схожие параметры лазерной энергии. Сделан вывод, что мЦФК является безопасной 
и эффективной альтернативой традиционной ЦФК. Однако при увеличении продолжительности лазерного воздействия на 
ЦТ увеличивается и количество осложнений. Неоднородность исходных форм глаукомы у пациентов, которым проводилась 
мЦФК, а также относительно небольшие размеры выборки в представленных исследованиях пока не позволяют сделать 
однозначные выводы, необходимо расширенное изучение данного метода лечения.

Ключевые слова: глаукома; микроимпульсная транссклеральная циклофотокоагуляция; обзор литературы; безопасность; эффективность
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Micropulse transscleral cyclophotocoagulation for the 
treatment of glaucoma
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Because of the unpredictable hypotensive effect and serious complications during continuous-wave cyclophotocoagulation (CW-CPC), 
the use of this method in the treatment of glaucoma is limited. Therefore, a new technique was developed, known as micropulse trans-scleral 
cyclophotocoagulation (MP-CPC). During MP-CPC, a series of short bursts of laser pulses deliver energy to the ciliary body at the near-
infrared wavelength of 810 nm, which is strongly absorbed by melanin. As shown by experimental studies, there are several acting mechanisms 
which reduce IOP decrease during MP-CPC. In clinical studies, patients with different forms and stages of glaucoma received laser energy 
of similar parameters during MP-CPC. It may be concluded that MP-CPC is a safe and effective alternative to traditional CW-CPC. 
However if laser irradiation directed to the ciliary body during MP-CPC gets longer, the incidence of complications increases. The variation 
of glaucoma forms in patients who underwent MP-CPC and a relatively small number of cases involved in the studies prevent us from making 
an unambiguous recommendation of this technique at the moment. An extensive research of the technique is required.
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Глаукома — одно из наиболее распространенных забо-

леваний органа зрения, ведущих к слепоте и слабовидению во 

всем мире [1, 2]. Несмотря на успехи, достигнутые в ранней 

диагностике и лечении данной патологии, в последнее вре-

мя увеличивается число обращений пациентов с тяжелыми 

формами глаукомы, трудно поддающимися традиционному 

лечению [1]. Причем в 45 % случаев глаукома впервые вы-

является уже на далеко зашедшей и терминальной стадиях 

[3, 4]. Хирургическое лечение глаукомы с созданием допол-

нительных путей оттока внутриглазной жидкости (ВГЖ) у 

пациентов на терминальной стадии нецелесообразно в связи 

с имеющимися органическими изменениями в строении 

структур переднего отрезка глаза [5, 6]. Когда проникающие 

методы лечения глаукомы являются бесперспективными, 

приоритетным направлением в стабилизации офтальмоги-

пертонуса и снятии болевого синдрома является проведение 

циклодеструктивных операций, в частности циклофотокоа-

гуляции (ЦФК) [7–9].

В последнее десятилетие транссклеральная непре-

рывно-волновая диодлазерная ЦФК стала наиболее при-

меняемой методикой в лечении терминальной болящей 

глаукомы благодаря простоте, неинвазивности и низкой 

стоимости аппаратуры. В многочисленных исследованиях 

доказана возможность снижения внутриглазного давления 

(ВГД), сохранения остаточных зрительных функций и гла-

за как органа [7, 10–12]. Применение ЦФК направлено на 

снижение продукции ВГЖ вследствие частичной атрофии 

цилиарного тела (ЦТ) и его отростков. Однако, несмотря 

на неоспоримые преимущества метода, не всегда удается 

добиться прогнозируемых результатов, что обусловлено 

отягощенным анамнезом больных и наличием исходной 

атрофии ЦТ различной степени у пациентов с терминальной 

глаукомой [5, 6]. Проведение традиционной ЦФК может 

сопровождаться развитием различных послеоперационных 

осложнений, таких как реактивный иридоциклит с частотой 

выявления до 75,5 %, гифема — 3,3–11,4 %, гемофтальм — 

0,5–4 %, увеит — 10–19 %, а также гипотония — 0,8–18 % с 

переходом в субатрофию глазного яблока — 0,8–3,5 % [6, 8, 

10, 13–16]. Отмеченные осложнения могут быть связаны с 

передозировкой лазерной энергии при проведении непре-

рывно-волновой ЦФК [5, 6, 13, 16].

Непредсказуемость гипотензивного эффекта и ряд 

серьезных осложнений ограничивают широкое применение 

данной операции в лечении терминальной глаукомы, поэто-

му этот метод лечения часто используется в качестве средства 

последнего выбора. В связи с этим на протяжении длитель-

ного времени оставался актуальным поиск оптимального 

метода лечения терминальной и далеко зашедшей стадий 

глаукомы, целью которого было сведение к минимуму риска 

развития послеоперационных осложнений, в частности 

атрофии ЦТ с последующей субатрофией глазного яблока, 

и при этом достижение стабилизации ВГД с устранением 

болевого синдрома. Ограничение традиционных методов 

ЦФК привело к разработке нового подхода, известного как 

микроимпульсная транссклеральная ЦФК (мЦФК).

В настоящее время технология мЦФК становится по-

пулярна. Существует несколько приборов для ее проведения. 

Компания IRIDEX (США) впервые выпустила на рынок 

инфракрасный диодный лазерный фотокоагулятор IQ 810 

Laser System, предназначенный для коагуляции сетчатки, 

лазерной трабекулопластики, транссклеральной ЦФК, 

фотокоагуляции сетчатки и иридотомии. Система IQ 810 с 

длиной волны 810 нм может работать в режимах CW-Pulse, 

LongPulse, а также MicroPulse, что позволяет использовать 

его для мЦФК. Однако данный лазер наиболее часто ис-

пользуется для лечения патологий сетчатки.

Революцию в лазерном транссклеральном лечении 

глаукомы произвел запатентованный прибор Cyclo G6 Laser 

System (IRIDEX, США) с длиной волны 810 нм, который 

стал новым шагом в технологии мЦФК. В данном устрой-

стве используется технология MicroPulse, рабочий цикл 

лазерного воздействия составляет 31,3 %. Это означает, 

что 68,7 % времени лазер выключен из работы, благодаря 

чему снижается фокальное перегревание и риск чрезмер-

ной деструкции тканей ЦТ. Данная система предназначена 

для проведения ЦФК в микроимпульсном режиме при 

помощи специального наконечника MicroPulse P3 (МР3). 

Техника скольжения наконечника MP3 приводит к мед-

ленному выборочному и тем самым более устойчивому и 

безопасному воздействию лазерной энергии на структуры 

ЦТ. Прибор позволяет устанавливать различные параме-

тры скважности, мощности и времени воздействия, что 

делает его наиболее удобным в использовании при прове-

дении мЦФК. Официальные показания для использования 

данного прибора включают первичную открытоугольную 

глаукому, закрытоугольную глаукому и рефрактерную гла-

укому.

При проведении ЦФК в микроимпульсном режиме 

используется специальный настроенный зонд, который до-

ставляет серию повторяющихся коротких импульсов лазер-

ной энергии в ЦТ в два цикла: «включения» и «выключения». 

Во время цикла «включения» импульсы света, излучаемые 

при длине волны 810 нм, избирательно поглощаются мела-

нином в пигментном слое ресничного эпителия, накапливая 

тепловую энергию в пигментированных тканях.При этом 

беспигментный эпителий ЦТ, ответственный за выработку 

ВГЖ, не подвергается чрезмерному лазерному воздействию 

благодаря своему низкому порогу поглощения тепловой 

энергии. Во время цикла «выключения» смежные структуры 

также позволяют охлаждаться участкам ЦТ, которые были 

подвержены тепловому воздействию, тем самым защищая 

их от чрезмерного термического повреждения [17–21].

Кроме того, тепловое воздействие на ЦТ активирует 

определенные клеточные биохимические каскады, в част-

ности воспалительную реакцию, индуцированную проста-

гландинами, увеличивая проницаемость клеточных мембран 

в тканях ЦТ [17, 22, 23]. В 2016 г. проф. J. Maslin и соавт. 

провели исследование гистологических структур ЦТ после 

проведения непрерывно-волновой и мЦФК на кадаверных 

глазах. При мЦФК использовались параметры лазерного 

воздействия с мощностью 2000 мВт, экспозицией 60–90 с и 

рабочим циклом 31,3 %. При мЦФК отмечено более щадя-

щее воздействие лазера на клеточную мембрану тканей ЦТ 

с изменением ее проницаемости. После прекращения воз-

действия лазера наблюдалось ее быстрое восстановление с 

менее значительным повреждением структур ЦТ, чем после 

традиционной непрерывно-волновой ЦФК [24].

Было сделано также предположение о «пилокарпино-

вом эффекте» как одном из механизмов действия мЦФК. 

В 2018 г. в рамках экспериментального исследования было 

изучено влияние лазерного воздействия при мЦФК на 

цилиарную мышцу. Исследователи выявили, что лазерная 

энергия, воздействуя на цилиарную мышцу, приводит к ее 

временному спазму, так называемому «пилокарпиновому 

эффекту». При сокращении мышечных волокон размеры 

ЦТ уменьшаются, что приводит к смещению склеральной 

шпоры в заднем и внутреннем направлении, увеличению 

увеосклерального оттока и улучшению эвакуации ВГЖ. При 
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прекращении лазерного воздействия размеры ЦТ постепенно 

восстанавливаются до исходных значений за счет постепен-

ного расслабления цилиарной мышцы. Наиболее длитель-

ный спазм ЦТ наблюдался при уровне лазерного воздействия 

при мЦФК более 150 Дж. Постепенное уменьшение скорости 

расслабления ЦТ наблюдалось по мере увеличения уровня 

мощности лазерного воздействия. Полное расслабление 

ЦТ (отсутствие пилокарпиноподобного эффекта) наблю-

далось при наиболее низком уровне энергии (менее 62 Дж). 

Исходя из этого, исследователи предположили, что для наи-

более полного достижения «пилокарпинового эффекта» при 

проведении мЦФК уровень энергии должен находиться в 

пределах 150 Дж [25].

Таким образом, снижение ВГД при мЦФК происходит 

благодаря действию нескольких механизмов. Технология 

микроимпульсного воздействия позволяет доставлять ла-

зерную энергию в локализованную область с минимальным 

коллатеральным повреждением тканей, что снижает риск 

послеоперационных осложнений без ущерба эффективности 

снижения ВГД.

Поскольку мЦФК является относительно новым ме-

тодом лечения, нет четких указаний, какие оптимальные 

параметры лазерной энергии позволяют обеспечить наи-

лучший баланс между высокой эффективностью операции 

и минимальными побочными реакциями. В связи с этим 

F. Sanchez и соавт. в 2018 г. провели анализ работ, посвя-

щенных мЦФК, опубликованных с 2015 по 2018 г. В связи со 

значительным разбросом параметров установок лазера для 

проведения мЦФК в имеющихся исследованиях при анализе 

данных и для более удобной оценки технологии общая энер-

гия лазерного воздействия была переведена в более универ-

сальную единицу измерения — Джоуль (Дж) = мощность в 

ваттах (Вт) – общая продолжительность обработки в секундах 

(с) – цикл включения (31,3 %). Это исключило другие по-

тенциальные переменные из уравнения, такие как скорость 

лазерного воздействия и расстояние позиционирования 

зонда от лимба. Мощность лазерного воздействия была по-

делена на три уровня: высокий — с мощностью 200–225 Дж, 

средний — 112–140 Дж и низкий уровень энергии < 100 Дж. 

При использовании относительно низкого уровня энергии 

снижение ВГД варьировало в пределах 30 % с наименьшим 

количеством осложнений, но при этом во многих случаях 

для поддержания гипотензивного эффекта потребовалось 

выполнение более одного сеанса мЦФК. При средней 

мощности лазерного воздействия наблюдалось умеренное 

снижение офтальмотонуса, в среднем на 30 % от исходного 

уровня, при уменьшении или отсутствии осложнений. При 

применении высоких уровней лазерной энергии эффектив-

ность снижения ВГД была наиболее высокая и составляла 

более 45 %. При этом выявлено увеличение количества 

осложнений, что может свидетельствовать о том, что при 

увеличении параметров лазерного воздействия при мЦФК 

прямо пропорционально возрастает уровень повреждения 

ЦТ [20, 24–26].

Полученные данные указывают на оптимальный 

баланс эффективности и безопасности операции при 

цифрах лазерной энергии, варьирующей в диапазо-

не от 112 до 150 Дж [27]. Выполнение мЦФК при та-

ких показателях суммарной лазерной энергии при-

водит к умеренному снижению ВГД с минимальным 

уровнем повреждения ЦТ и, как следствие, снижением 

количества осложнений или их отсутствием [17, 19, 27–32].

В рандомизированном исследовании M. Aquino и со-

авт. в 2015 г. сравнивались результаты проведения микро-

импульсной и непрерывно-волновой ЦФК у 48 пациентов 

(угол передней камеры открыт, средней ширины, пигмента-

ция шлеммова канала умеренная). Для проведения мЦФК 

использовался прибор Cyclo G6 Laser System (IRIDEX, 

США) с мощностью лазерного воздействия 2000 мВт и экс-

позицией 100 с. Через 18 мес в обеих группах снижение ВГД 

в среднем составляло 45 % от исходного уровня. Больший 

процент осложнений наблюдался после проведения непре-

рывно-волновой ЦФК — 0 % против 12 % в группе после 

проведения мЦФК. Длительная гипотония наблюдалась 

только после проведения непрерывно-волновой ЦФК. От-

сутствие таких случаев в группе после мЦФК может быть 

объяснено относительно минимальным повреждением ЦТ. 

По результатам данного исследования авторы обнаружили 

сходную эффективность двух методов лечения с точки зрения 

снижения ВГД, но с меньшим количеством осложнений по-

сле мЦФК [28] (табл. 1).

Среди зарубежных исследований можно выделить те, 

которые были направлены на изучение мЦФК на приборе 

Cyclo G6 Laser System с наконечником MP3 (IRIDEX, США).  

В ряде исследований у пациентов с различными формами и 

стадиями глаукомы при проведении мЦФК использовались 

схожие параметры лазерной энергии. Мощность лазерного 

воздействия варьировала от 2000 до 2500 мВт при экспозиции 

100–180 с. В разные периоды наблюдения (от 1 до 21,5 мес) 

среднее снижение ВГД составило 28,2–45 % от исходного 

уровня, среднее количество гипотензивных препаратов при 

этом было уменьшено на 0,2–0,9. Послеоперационной ги-

потонии не наблюдалось. По результатам исследований был 

сделан вывод о том, что мЦФК является эффективным и без-

опасным методом снижения ВГД [20, 22, 27–32] (см. табл. 1).

В 2018 г. A. Williams и соавт. провели ретроспективное 

исследование, включающее 79 пациентов (79 глаз) с реф-

рактерной глаукомой, которым была проведена мЦФК со 

средней продолжительностью лазерного воздействия 300 с 

при мощности 2000 мВт. Через 6 мес наблюдения ВГД сни-

зилось на 51,1 % по сравнению с исходным уровнем. Авторы 

отметили послеоперационные осложнения, такие как дли-

тельное воспаление в передней камере, макулярный отек, 

отек роговицы, 7 случаев послеоперационной гипотонии с 

последующей субатрофией глазного яблока в 2 случаях [21] 

(см. табл. 1).

Аналогичное ретроспективное исследование проведено 

M. Emanuel и соавт. [26]. У 84 пациентов (84 глаза) были диа-

гностированы различные формы глаукомы. Наиболее часто 

используемые настройки мощности лазера при мЦФК были 

2000 мВт (58,3 %) и 1900 мВт (22,6 %) со средним временем 

воздействия 319 с. Во всех случаях среднее значение ВГД 

было снижено на 59,9 % в сравнении с исходным уровнем че-

рез 12 мес наблюдения. Эти авторы описали схожую с иссле-

дованием  A. Williams [21] частоту осложнений (см. табл. 1).  

Результаты данных исследований показали, что при уве-

личении продолжительности лазерного воздействия на ЦТ 

увеличивается и количество осложнений [26].

Cтоит отметить зарубежные исследования по 

изучению эффективности мЦФК на других приборах, в 

частности на IQ 810 Laser System (IRIDEX, США), в ко-

торых мЦФК была проведена пациентам с различными 

формами и стадиями глаукомы. Использовали среднюю 

мощность лазерного воздействия 2000–3000 мВт при экс-

позиции, равной в среднем 100–240 с. Среднее снижение 

ВГД от исходного уровня составило 29,7–43,1 %, количе-

ство гипотензивных препаратов также снизилось в среднем 

на 0,7–1,6. Отмечено минимальное количество ослож-

нений, послеоперационной гипотонии не наблюдалось 

[17, 20, 33–36] (табл. 2).
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Таблица 1. Результаты проведения мЦФК на приборе Cyclo G6 Laser System с наконечником МР3 (рабочий цикл 31,3 %) (IRIDEX, США)

Table 1. Outcomes of MP-CPC on the device Cyclo G6 Laser System (IRIDEX, USA) with MP3 (duty cycle 31.3 %)

Авторы
Authors

Глаукома, 
формы и стадии

Glaucoma, 
forms and stages

Число глаз
Number of 

eyes 

Время наблюдения, 
месяцы

Follow up period, 
months

Среднее 
снижение 

ВГД, %
Mean IOP 

decrease, % 

Среднее количество 
препаратов

Mean number of drops

Параметры прибора
Treatment settings

Осложнения
Complications

до мЦФК
before MP-

CPC

после мЦФК 
after MP-CPC

Н.С. Ходжаев и соавт. 
[27]
N. Khodzhaev, et 
al. [27]

Терминальная 
болящая (76 %), 
вторичная (24 %)
Terminal painful (76 %), 
secondary (24 %)

26 4 28,2 3,0 1,53 Экспозиция — 
160 с (80 с на каждую 
полусферу), мощность — 
1800–2000 мВт
Time 160 s (80 s per each 
hemisphere),
power 1800–2000 mW

Не наблюдалось
No complications

M. Aquino, et al. [28] Первичная 
открытоугольная 
(21 %), первичная 
закрытоуголь ная 
(21 %), неоваскуляр-
ная (29 %), вторичная 
(29 %)
Primary open-angle 
(21 %), primary 
angle-closure (21 %), 
neovascular (29 %), 
secondary (29 %)

48 18 45,0 2,0 1,0 Экспозиция — 100 с 
(50 × 2 с на каждый 
квадрант), мощность — 
2000 мВт
Time 100 s (50 × 2 s per 
each quadrant),
power 2000 mW

Воспаление в передней 
камере (4 %)
Снижение остроты 
зрения (4 %)
Anterior chamber 
inflammation (4 %)
Visual acuity decline 
(4 %)

M. Gavris, et al. [29] Рефрактерная
Refractory 

7 1 33,4 3,7 3,0 Экспозиция — 
160–180 с (80–90 с на 
каждую полусферу), 
мощность — 2000 мВт
Time 160–180 s (80–90 s 
per each hemisphere),
power 2000 mW

Не наблюдалось
No complications

R. Noecker [19] Развитая и далеко 
зашедшая
Mild to moderate

95 12 30,3 3,0 1,4 Экспозиция — 180 с 
(90 с на каждую 
полусферу), мощность — 
2000–2500 мВт
Time 180 s (90 s per each 
hemisphere),
power 2000–2500 mW

Не наблюдалось
No complications

J. Lee, et al. [30] Первичная 
открытоугольная 
(44,4 %), 
неоваскуляр ная 
(14,8 %), врожденная 
(7,4 %), вторичная 
(33,4 %)
Primary open-angle 
(44.4 %), neovascular 
(14.8 %),
congenital (7.4 %), 
secondary (33.4 %)

27 12 33,2 3,0 2,52 Экспозиция — 160 с 
(80 с на каждую 
полусферу), мощность — 
2000 мВт
Time 160 s (80 s per each 
hemisphere)
power 2000 mW

Воспаление в передней 
камере (65 %)
Anterior chamber 
inflammation (65 %)

F. Sanchez, et al. [31] Преимущест-
венно врожденная 
и псевдоэксфо-
лиативная
Mainly congenital and 
pseudoexfoliative

22 7,9 36,5 3,0 1,5 Экспозиция — 
100–180 с (50–90 с на 
каждую полусферу), 
мощность — 2000 мВт
Time 100–180 s (50–90 s  
per each hemisphere),
power 2000 mW

Не наблюдалось
No complications

M. Emanuel, et al. [26] Первичная 
открытоугольная 
(58 %), первичная 
закрытоуголь ная 
(7 %), псевдоэксфо-
лиативная (10 %)
Primary open-angle 
(58 %), primary 
angle-closure (7 %), 
pseudoexfoliative 
(10 %)

84 12 59,9 3,3 2,3 Экспозиция — 
319 с (160 с на каждую 
полусферу), мощность — 
1900–2000 мВт
Time 319 s (160 s per 
each hemisphere), 
power 1900–2000 mW

Воспаление в передней 
камере (46 %), гипото-
ния (18 %), подъем ВГД 
(11 %), гифема (11 %), 
хориоидит (4 %)
Anterior chamber 
inflammation (46 %), 
hypotony (18 %), IOP 
spike (11 %), hyphema 
(11 %), choroiditis (4 %)

A.Williams, et al. [21] Рефрактерная
Refractory

79 7,8 ± 4,5 51,1 2,3 1,5 Экспозиция — 
300 с (150 с на каждую 
полусферу), мощность — 
2000 мВт
Time 300 s (150 s per 
each hemisphere), 
power 2000 mW

Воспаление в 
передней камере 
(26 %), снижение 
остроты зрения (17 %), 
гипотония (8,8 %), 
макулярный отек (5 %), 
отек роговицы (2,5 %), 
субатрофия глазного 
яблока (2,5 %)
Anterior chamber 
inflammation (26 %),
visual acuity decline (17 %), 
hypotony (8.8 %), 
macular edema (5 %), 
corneal edema (2.5 %), 
phthisis bulbi (2.5 %)

S. Sarrafpour, et al. [32] Первичная 
открытоугольная 
(86 %), неоваскуляр-
ная (12 %), 
псевдоэксфо-
лиативная (2 %)
Primary open-
angle (86 %), 
neovascular (12 %), 
pseudoexfoliative (2 %)

73 12 45,9 3,1 2,5 Экспозиция — 
100 с (50 с на каждую 
полусферу), мощность — 
2000–2500 мВт
Time 100 s (50 s per each 
hemisphere),
power 2000–2500 mW

Не наблюдалось
No complications
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Таблица 2. Результаты проведения мЦФК на других приборах

Table 2. Outcomes of MP-CPC using other devices

Авторы
Authors

Глаукома, формы и стадии
Glaucoma, forms and stages

Число 
глаз

Number 
of eyes 

Время 
наблюде ния, 

месяцы
Average period, 

months

Среднее 
сниже ние 

ВГД, %
Decrease of 

IOP, %

Среднее количество капель
Number of drops

Параметры прибора
Treatment settings

Осложнения
Complica tions

до мЦФК
before MP-

CPC

после мЦФК
after MP-CPC

A.Tan, et al. [20] Рефрактерная
Refractory

40 16,3 ± 4,5 38,6 2,1 1,3 Диодный лазер с 
длиной волны 810 нм 
в микроимпульсном 
режиме (Iris Medical 
Instruments, США), 
экспозиция — 100 с 
(50 с на каждую 
полусферу), мощность — 
1900–2000 мВт, рабочий 
цикл – 31,1 %
Diode laser with wavelength 
810 nm mode micro pulse 
(Iris Medical Instruments, 
USA), time 100 s (50 s per 
each hemisphere), power
1900–2000 mW, duty cycle 
31.1 %

Гифема (17,5 %)
Hyphema 
(17.5 %)

M. Toyos, R. Toyos 
[33]

Далеко зашедшая (31 %) и 
терминаль ная (69 %)
Moderate (31 %) and terminal 
(69 %)

26 12 29,7 3,3 1,8 IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, США), 
экспозиция — нет данных, 
мощность — 2000 мВт, 
рабочий цикл — 31,1 %
IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, USA), time — 
no data, power
2000 mW, duty cycle 31.1 %

Снижение 
остроты зрения 
(5,5 %)
Visual acuity 
decline (5.5 %)

S. Kuchar, et al. [17] Рефрактерная
Refractory

19 3 40,1 2,6 1,9 IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, США), 
экспозиция — 100–240 с
(50–120 на каждую 
полусферу), мощность —
2000 мВт, рабочий цикл — 
31,1 %
IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, USA), time 
100–240 s (50–120 s per 
each hemisphere), power 
2000 mW, duty cycle 31.1 %

Отек роговицы 
(5,3 %), 
гипотония 
(5,3 %) 
Сorneal edema 
(5.3 %), 
hypotony (5.3 %)

K. Zaarour, et al. 
[34]

Первичная открыто-
угольная (34,7 %), первичная 
закрыто угольная (8 %), 
неоваскулярная (5,3 %), 
ювенильная (1,3 %), 
вторичная (13,3 %), 
другие виды (37,4 %)
Primary open-angle (34.7 %), 
primary angle-closure (8 %), 
neovascular (5.3 %), juvenile 
(1.3 %), secondary (13.3 %), 
other (37.4 %)

75 15 43,1 3,53 3,03 IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, США), 
экспозиция — нет данных, 
мощность — нет данных, 
рабочий цикл — нет 
данных
IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, USA), time no 
data, powerno data, duty 
cycle no data

Воспаление 
в передней 
камере (23 %), 
cнижение 
остроты зрения 
(14 %)
Anterior chamber 
inflammation 
(23 %), visual 
acuity decline 
(14 %)

A. Yelenskiy, et 
al. [35]

Первичная открыто угольная 
(71,5 %), неоваскулярная 
(4 %), другие виды (24,5 %)
Primary open-angle (71.5 %), 
neovascular (4 %),
other (24.5 %)

197 12 27,3 3,0 2,0 Использовались 
различные приборы
Different devices 

Кистозный 
макулярный 
отек (2 %)
Cystoid macular 
edema (2 %)

A. Nguyen, et al. 
[36]

Первичная открыто угольная 
(53,7 %), первичная закрыто-
угольная (15,8 %), эксфолиа-
тивная (25,2 %), ювенильная 
(5,3 %)
Primary open-angle (53.7 %), 
primary angle-closure (15.8 %), 
exfoliative (25.2 %), 
juvenile (5,3 %)

95 12 30,3 3,0 1,4 IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, США), 
экспозиция — 180 с 
(90 с на каждую 
полусферу), мощность — 
2000–3000 мВт, рабочий 
цикл — 31,1 %
IQ 810 Laser System 
(IRIDEX, USA), time 180 s 
(90 s per each hemisphere),
power 2000–3000 mW, duty 
cycle 31.1 %

Не наблюдалось
No complications

В 2018 г. А. Yelenskiy и соавт. также провели ретро-

спективное многоцентровое исследование, в котором были 

собраны и проанализированы данные о предоперационных 

характеристиках, выполненных хирургических операциях 

и исходах операции мЦФК на различных приборах у 161 

пациента (197 глаз). К 12 мес наблюдения общий показатель 

успеха составил 71 %. ВГД в среднем снизилось на 27,2 % от 

исходного уровня, среднее число местных гипотензивных 

препаратов уменьшилось с 3,0 до 2,0 при последнем наблю-

дении. Повторное проведение мЦФК понадобилось лишь в 

10 % случаев, об осложнениях в исследовании не сообщалось 

[35] (см. табл. 2).

В 2018 г. в отделе хирургии глаукомы ФГАУ НМИЦ 

«МНТК "Микрохирургия глаза" им. акад. С.Н. Федорова» 

Минздрава России впервые была проведена клиническая 

апробация прибора Cyclo G6 Laser System (IRIDEX, США). 

Исследование включало 26 пациентов (26 глаз) с терми-

нальной болящей глаукомой. При проведении мЦФК были 

установлены средние параметры лазерного воздействия, ко-

торые применялись ко всем пациентам. Контрольную группу 

составили 28 пациентов (28 глаз) с терминальной болящей 

глаукомой, которым было проведено лечение методом не-

прерывно-волновой ЦФК. По результатам исследования 

у всех пациентов было достигнуто купирование болевого 
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синдрома, снижение ВГД и уменьшение количества приме-

нямых гипотензивных препаратов через 4 мес наблюдения. 

В рамках исследования методом ультразвуковой биомикро-

скопии также оценивалось состояние ЦТ после проведения 

традиционной ЦФК и мЦФК, по результатам которой были 

выявлены морфологические изменения в ЦТ с уменьшением 

его толщины в контрольной группе через 4 мес наблюдения. 

У пациентов основной группы через 4 мес после мЦФК тол-

щина ЦТ статистически соответствовала дооперационной. 

Таким образом, предварительные исследования показали, 

что мЦФК является менее травматичным методом лечения 

терминальной глаукомы, который позволяет устранить бо-

левой синдром и эффективно снизить ВГД [27] (см. табл. 1).

Проведенные во многих странах мира исследования 

показали, что ЦФК в микроимпульсном режиме со стан-

дартными настройками скважности и долей рабочего цикла 

31,1 % при лазерном воздействии является более щадящим 

методом по сравнению с традиционной непрерывно-волно-

вой ЦФК. Микроимпульсная ЦФК с использованием зонда 

MP3 и новой лазерной системы для лечения глаукомы Cyclo 

G6 (IRIDEX, США) имеет отличные показатели безопасно-

сти и эффективности, что позволяет использовать данную 

технологию в лечении глаз на всех стадиях глаукомы, в том 

числе с сохранными зрительными функциями [17, 19, 33].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Существует традиционное мнение, что ЦФК является 

методом лечения, применимым только на слепых глазах 

с абсолютной болящей глаукомой. Однако с появлением 

технологии мЦФК взгляд на проблему транссклерального 

лазерного лечения глаукомы кардинально меняется. Боль-

шинство исследователей сходятся во мнении, что мЦФК 

является безопасной и эффективной альтернативой непре-

рывно-волновой ЦФК. Хотя все еще существуют опасения 

по поводу послеоперационных осложнений, сравнительные 

исследования показали, что наиболее тяжелые из них, в 

частности длительная гипотония, реже встречаются после 

проведения мЦФК, чем после традиционной ЦФК. Не-

однородность исходных форм глаукомы у пациентов, кото-

рым проводилась мЦФК, а также относительно небольшие 

выборки в представленных исследованиях не позволяют 

сделать однозначные выводы. Кроме того, отсутствует стан-

дартизированный протокол лечения и выбора параметров 

лазерного воздействия при проведении мЦФК, что необхо-

димо для определения оптимальных параметров лечения и 

воспроизводимости результатов. В связи с этим необходимо 

расширенное изучение данного метода лечения.
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