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Ретинология, несомненно, находится в авангарде современной офтальмологии и развивается бурными темпами. Разработка 
и внедрение в клиническую практику передовых научных и технологических достижений способствуют постоянному совер-
шенствованию диагностики и различных видов лечения патологии заднего отрезка глаза. При этом существуют определенные 
национальные и региональные особенности развития медицины, а также дискутабельные вопросы, для изучения которых успешно 
применяются социологические исследования, в частности, опросы специалистов. В 2024 г. нами был организован и проведён первый 
независимый российский опрос ретинологов «СЕТЧАточкаRU», целью которого был сбор и анализ данных о текущих практиках, 
мнениях, оснащенности и проблемах в области диагностики и лечения витреоретинальной патологии в России. Проект позволил 
получить уникальные сведения и был благосклонно воспринят как респондентами, так научным сообществом. По этой причи-
не мы решили повторить опрос год спустя и попытаться сделать его традиционным, что может позволить с одной стороны 
обсуждать самые современные аспекты ретинологии, а с другой — оценивать тенденции ее развития. В опросе «СЕТЧАточкаRU — 
2025» приняли участие 430 специалистов, представлявших все регионы Российской Федерации, а также Беларусь, Германию, 
Грузию, Казахстан, Кыргызстан, Хорватию и Узбекистан. В обновленном перечне вопросов фигурировали такие злободневные 
и актуальные темы, как перспективы применения искусственного интеллекта, направления развития антиангиогенной тера-
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выявить ряд позитивных тенденций развития российской офтальмологии. По нашему мнению, проект «СЕТЧАточкаRU» имеет 
потенциал развития и совершенствования в качестве ежегодного мониторингового исследования, формирующего оригинальную 
доказательную базу с учетом национальной специфики.
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Retinology is undoubtedly the avant-garde of modern ophthalmology and develops rapidly. The development and implementation 
of newest scientific and technological advances in clinical practice contribute to the continuous improvement of diagnostics and various 
treatments for posterior segment pathologies. At the same time, there are certain national and regional medicine development aspects, as well 
as controversial issues that can be successfully explored through sociological research, particularly expert surveys. In 2024, we organized and 
conducted the first independent Russian survey of retinologists, “SETCHAtochkaRU”, aimed at collecting and analyzing data on current 
practices, opinions, equipment, and challenges in the diagnosis and treatment of vitreoretinal pathology in Russia. The project yielded unique 
insights and was well received by both respondents and the scientific community. For this reason, we decided to repeat the survey a year later 
and attempt to make it a regular event, which will allow us to discuss the most modern aspects of retinology and evaluate its development 
trends. The “SETCHAtochkaRU — 2025” survey involved 430 specialists representing all regions of the Russian Federation, as well as 
Belarus, Germany, Georgia, Kazakhstan, Kyrgyzstan, Croatia, and Uzbekistan. The updated list of questions included such topical and 
relevant issues as the perspectives for the artificial intelligence use, antiangiogenic therapy trends (new drugs, biosimilars, regimens, and drug 
switching strategies), various practical aspects of drug use, laser, and surgical treatment for vitreoretinal pathology, the results of the federal 
project “Fight Against Diabetes”, and many others. Analysis of the survey results revealed a number of positive trends in the development of 
Russian ophthalmology. In our opinion, the “SETCHAtochkaRU” project has the potential to develop and improve as an annual monitoring 
study, generating original evidence base tailored to national specifics. 
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Первый независимый анонимный русскоязычный 
опрос врачей-офтальмологов, занимающихся диагностикой и 
лечением заболеваний сетчатки, был организован и проведен 
группой экспертов из разных городов России, составивших 
его редакционный совет, в ноябре-декабре 2024 г. В проекте, 
получившем название «СЕТЧАточкаRU — 2024», приняли 
участие 585 респондентов из 10 стран (России, Беларуси, 
Казахстана, Кыргызстана, Латвии, Ливана, Таджикистана, 
Туркменистана, Турции и Узбекистана), которые ответили на 
40 вопросов, посвященных различным актуальным аспектам 
диагностики и лечения витреоретинальной патологии [1].

Учитывая значительный интерес аудитории к опросу 
и его положительную оценку, а также уникальность полу-
ченных данных, было принято решение сделать опрос еже-
годным. Преимуществом социологических исследований, 
проводимых на регулярной основе, является, помимо рас-
ширения перечня и обновления обсуждаемых вопросов, воз-

можность выявлять и анализировать различные тенденции 
(тренды). Поэтому в новом опросе «СЕТЧАточкаRU — 2025», 
краткие результаты которого представлены в настоящей пу-
бликации, часть вопросов была задана повторно (некоторые 
из них с видоизмененной формулировкой), но большинство 
были заданы впервые. 

«СЕТЧАточкаRU — 2025» был проведен онлайн с по-
мощью опросника, составленного в приложении «Google 
Forms», содержавшего 60 вопросов и включавшего разделы 
«Данные о респонденте», «Диагностика», «Лечение (общие 
вопросы)», «Интравитреальное введение лекарственных 
препаратов», «Лазерное лечение», «Витреоретинальная хи-
рургия» и «Разное/Обратная связь». За период с 21 ноября 
по 21 декабря 2025 г. были получены ответы 430 ретиноло-
гов из России, Беларуси, Германии, Грузии, Казахстана, 
Кыргызстана, Узбекистана и Хорватии, обзор которых мы 
и представляем Вашему вниманию.
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0,9% 0,2%

0,9%

0,2%

7,0%

-
-

56

90

113

91

111

0-

2-

8-

16-

Far Eastern Federal District (21)

Volga Federal District (22)

Northwestern Federal District (38)

North Caucasian Federal District (11)

Siberian Federal District (116)

Ural Federal District (38)

Central Federal District (119)

Southern Federal District (35)

Other countries (30)

30%

( ) 

of respondents 
combine clinical 

practice in two (or 
more) organizations

How long have you been in practice? (430 answers)

Where do you live/work? (430 answers)

RESPONDENTS' DATA

Answers to all questions in this section were mandatory

Belarus (16)

Kazakhstan (3)

Kyrgyzstan (1)

Germany (4)

Georgia (1)

Uzbekistan (4)

Croatia (1)

> 25 years

16-25 years

8-15 years

2-7 years 

0-1 year

–

?

?

–
– - – – 18, 
– – – 10, 

– – – 8, 
– – – 6.

308 respondents agreed to indicate their city/town for the compilation of the 
"SETCHAtochkaRU Map". Most answers were received from the following cities: 
Moscow - 44 people, Novosibirsk - 30, St. Petersburg - 22, Omsk - 18, 
Yekaterinburg - 14, Voronezh - 12, Irkutsk - 10, Chelyabinsk - 10, Orel - 9, Minsk 
(Belarus) - 8, Vladivostok - 7, Krasnoyarsk - 7, Donetsk - 6.
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?

7

22

71

11

49

213

333

417

-

-

-

-
Optical coherence tomography (OCT)

OCT angiography (OCT-A)

Fundus photo 

Fluorescein angiography (FA)

Indocyanine green angiography

Fundus autofluorescence

Multicolor diagnostics

Other

Yes, for generating clinical documentation (eg, patient notes, reports)

Yes, for assisting with patient communication and education materials

Yes, for research purposes (eg,literature reviews, summarizing studies)

No, but I am interested in exploring its potential uses

No, I currently do not plan to use AI in my practice

Other

?

What imaging techniques do you use in patients with retinal pathology, particularly neovascular age-
related macular degeneration (nAMD) and diabetic macular edema (DME) (including those performed by 
the doctor himself, and the possibility to perform it within the medical organization/region without a significant 

? (select all that apply) * (430 answers)

Are you using artificial intelligence (AI) in your retina practice? If 
so, how? (select all that apply) (430 answers)

?

Answers to all questions in this section were mandatory

3

63

311

38

18

34

48%

of survey 
participants conduct

all exams by
themselves

DIAGNOSTICS
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180 41,9% 185 43,0%

53 12,3%
11 2,6% 1 0,2%

0

100

200

0
60

286
234

63
118

412

6

254

220

211

335

259

180

-

How often do you 
condition? (select one of the options provided) (430 answers) 

Always                  Frequently     Rarely         Never          Other 

What diagnostic methods do you use to assess vitreoretinal interface in the periphery? 
(select all that apply) (430 answers) 

What future advances in retinal imaging do you think will significantly change the way you 
practice? (select all that apply) (430 answers) 

? 

? 

? 

0  
 2862

4  
33  

8  
Ophthalmoscopy 

 
Fundus photo 

 
Wide-field imaging 

 
Ultrasound 

 
OCT 

 
OCTA 

 
Other 

0  

 

9  

5  

6  

 

4  

*  –  
* GA - Geographic atrophy 

Imaging tools to track and model GA* progression 
 
, 

Enhanced wide-field color fundus photography (increased field of view) 
 

Peripheral or wide-field OCT 
 
 

AI to monitor fluid status in retinal diseases 
 
 

Better resolution and enhanced depth macular OCT imaging 
 

Improvements in OCTA technology 
 
 

Other 

2  
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133 30,9%
233 54,2%

59 13,7%
5 1,2%

0

100

200

300

153
35,6%

12
2,8%

55
12,8%

157
36,5%

3
0,7%

48
11,2%

2
0,5%

VEGF-C/VEGF-D

84
19,5%

281
65,3%

34
7,9%

9
2,1%

13
3,0%

9
2,1%

AREDS 2

AREDS 2

Answers to all questions in this section were mandatory 

Do you recommend cessation of AREDS 2 vitamins once started by a patient? (select one 
of the options provided) (430 answers) 

? 

No, I typically keep patients on AREDS 2 vitamins indefinitely 
 
 
  
Yes, I usually recommend the course with intervals 
 
 
 

Yes, if the patient develops advanced disease in both eyes (wet AMD or GA)  
 
 
 
 
Yes, if genetic testing of risk alleles suggests no AREDS 2 benefits 
 
 
Yes, if starting new oral supplements for GA (eg, resveratrol) 
 
 
Other 

How frequently do you see your dry AMD and GA patients? (select one of the options 
provided) (430 answers) 

? 

Every 3 months   Every 6 months         Once a year           Less frequently than once a year 

Which pipeline treatment for wet AMD excites you most? (select one of the options 
provided) (430 answers) 

? 

Gene therapy 

Tyrosine kinase inhibitors 

VEGF-C/VEGF-D inhibitors 

Novel-mechanism agents 

None of the above 

I do not know 

Other 
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-
–

239
55,6%

82
19,1% 58

13,5% 41
9,5% 9

2,4%
1

0,2%

0 1 2 3-5 6-10 > 10

Over the past 2 years, how many cases of intraocular inflammation (including infectious 
endophthalmitis, aseptic inflammation and retinovasculitis) after intravitreal injections 
have you observed? (430 answers)

?

How would you manage endophthalmitis developed 48 hours after anti-VEGF injection, 
visual acuity = 0.03? (select all that apply) (430 answers)

?

7
149

164
104

38
135

83
199

88
123

153
351

20

0 100 200 300 400

4,7%

35,6%

46,3%

28,6%
20,5%

8,8%
31,4%

38,1%
24,2%

19,3%

34,7%
1,6%

81,6%
Outpatient observation

Emergency hospitalization

Inpatient observation

Topical antibiotics

Periocular antibiotic

Intravitreal antibiotic

Topical corticosteroids

Systemic corticosteroids

Intravitreal corticosteroids

Topical nonsteroidal anti-inflammatory drugs

Aqueous humor culture

Immediate primary vitrectomy 

Other

–

- the average number of inflammatory complications of intravitreal drug injections 
observed by survey participants over 2 years

1,2
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108 25,1%

170 39,5%

45 10,5% 66 115,3%
36 8,4%

5 11,2%
0

100

200

4-

2

339

273

336

147

33

333

223

-VEGF 7878,8,8 888%
2 0,5%

Stability of visual quality

Stability of visual acuity

Stability of reading speed

Stability of quality of life

Regression of neovascularization

Reduction in exudates present

Elongated time between anti-VEGF treatment

Other

4

239

290

240

206

303

98

VEGF

Need for better drying agents

Need for longer-lasting therapies

Need for non-injectable therapies (eg, topical, oral)

Need for new therapies beyond VEGF inhibition for neovascular disease

Need for new therapies for concurrent dry AMD/atrophy

Need for new therapies to restore vision lost from fibrosis

Other

What do you think is the biggest unmet need in wet-AMD therapeutics? (select 
all that apply) (430 answers) 

? 

 

29
 

240
 

 

 

 

Which of the following do you use as measures of effective treatment of Diabetic 
Retinopathy (DR) / DME? (select all that apply) (430 answers) 

? 

3333

3  

7  

 

14

3  

 

339 7788 8
 

How long do you wait before considering surgery in a patient with diabetic non-clearing 
vitreous hemorrhage? (select one of the options provided) (430 answers) 

? 

        < 1 month   1 month       2 months          3 months            4 - 6 months        Other 
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2,3%

19
4,4%

190
44,2%160

37,2%

47
10,9%

4
0,9%

15

97

19

63

194

117

56

210

58

23

63

86

0 100 200 300

6 20,0%

3 14,7%

4448,8%

5,3%

88 13,5%

45,1%

27,2%

4,4%

3 14,7%

13,0%

7 22,6%

3,5%

Anterior chamber paracentesis

Intravenous acetazolamide

Vitrectomy

Carbogen inhalation

Sublingual vasodilators (e.g., isosorbide dinitrate or nitroglycerin)

Hyperbaric oxygen therapy

Pentoxifylline

Eye massage

Laser embolectomy

Hemodilution

None of the above

Other

Which non-steroidal anti-inflammatory drug (NSAID) do you prefer for postoperative cystoid 
macular edema treatment, including cataract surgery and vitrectomy? (select one of the 
options provided) (430 answers) 

? 

 
Ketorolac 

Diclofenac 

Bromfenac 

Nepafenac  

I have no preference 

Other 

What treatment options available to an ophthalmologist for retinal arterial occlusions 
(particularly central retinal artery occlusion) do you consider effective? (select all that 
apply)  (430 answers) 

? 
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158
36,7%

108
25,1%

164
38,1%

10
3

41
,4

%
23

4
94

,0
%

15
7

63
,1

%
14

2
57

,0
%

10
5

42
,2

%
4

1,
6% 52

20
,9

%
5

2,
0%

12
4,

8%
11

4
45

,8
%

60
24

,1
%

0%

50%

100%

66
36

32
9
10

5
0

1-20

21-40

41-80

81-120

121-240

240-400

> 400

Respondents had the opportunity to skip optional questions concerning aspects outside their competence 

Do you perform intravitreal injections of drugs? * (430 answers) 

Yes, I perform intravitreal injections personally 
 

 

No. I do not perform them personally, but I am willing to answer the questions 
in this section1 
 

No. I would like to move on to the next section

How many intravitreal injections do you perform on average per month? (select one of the 
options provided) (158 answers) 

 
6  

 
 
 

 

Which of the drugs registered for intravitreal administration in the Russian Federation have 
you used in the current (2025) year? (select all that apply) (249 answers) 

? 

? 

? 

49,5  
– 

 
– the average number of intravitreal injections 
performed by survey participants per month 

Lucentis (ranibizumab) 

Eylea (aflibercept, 2mg) 

Vizcu (brolucizumab) 

Vabysmo (faricimab) 

Laxolan (ranibizumab biosimilar) 

Ramilatis (ranibizumab biosimilar) 

Eylea 114,3 mg/ml (aflibercept, 8mg) 

Continia (aflibercept biosimilar) 

Ranibizumab PSK (ranibizumab biosimilar) 

Ozurdex (dexamethasone implant)  

Gemase (prourokinase) 
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5

18

46

25

158

32

-VEGF

-VEGF c

-VEGF

10
3,9%

91
35,7%

62
24,3%

86
33,7%

6
2,4%

-VEGF 

-VEGF 

-VEGF 

2
0,8%

51
20,1%

71
28,0% 54

21,3%
50

19,7% 23
9,1% 3

1,2%

0% 1-20% 21-40% 41-60% 61-80% 81-99% 100%

How do you modify treatment for an active-wet-AMD patient who has had a recent heart 
attack or stroke? (select all that apply) (254 answers) 

None 
 
 

Delay anti-VEGF treatment for now 
 
 

Avoid bilateral same-day injections 
 
 
 

Switch to anti-VEGF  
with shortest systemic half-life and/or lowest absorption 

 
 

Stop anti-VEGF 
 
 
  

Other 

? 

 

6  

 

8  

5  

22  

How would you treat a DME patient with an inadequate response to 3-4 monthly anti-VEGF 
injections? (select one of the options provided) (255 answers) 

? 

Continue with the current anti-VEGF agent 
 
Switch to another anti-VEGF agent 
 
 
 
Switch to an intravitreal steroid 
 
 
Add a steroid in combination with an anti-VEGF agent 
 
Other 

What DME percentage of your patients who require regular anti-VEGF injections are regularly 
compliant with their treatment timeframes? (select one of the options provided) (254 answers) 

? 
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27
10,5%

18
7,0%

130
50,8%

76
29,7%

5
2,0%

T&E PRN)

107

185

211

135

57

167

86

39

41,3%

63
24,5%

136
52,9%

45
17,5%

4
1,6%

6
2,3%

3
1,2%

0

50

100

150

What anti-VEGF therapy regimen do you use in most of your nAMD patients? 
(select one of the options provided) (256 answers) 

Fixed monthly 

 

PRN (Pro re nata; “as needed”) 

 

T&E (Treat and extend; “treat and extend the interval”) 

 

Combined (hybrid of T&E and PRN) 

 

Other 

When do you decide to initiate anti-VEGF therapy in a patient with 
wet AMD? (select all that apply) (259 answers) 

 
 
 

«

» 
of respondents 

prefer the "treat 
and extend" 

regimen 

51 %

? 

? 

 

 

 

 

 

 

 

Patient develops subjective worsened distortion / decline in vision 
 
 

Objective decline in best corrected visual acuity 
 
 

Fluid and/or heme in clinical exam 
 
 

Retinal pigment epithelium (RPE) detachment on OCT without fluid 
 

Development of subRPE fluid on OCT 
 
 

Development of subretinal and/or intraretinal fluid on OCT 
 
 

Macular neovascularization on OCT with or without fluid 
 
 

Macular neovascularization as seen on FA 

What is longest follow-up interval for an inactive-wet-AMD patient with good vision and 
remote anti-VEGF history? (select one of the options provided) (257 answers) 

? 

 

 

 

 

I typically do not discontinue injections 

Other 
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3,6%

51
20,2%

93
36,8%

92
36,4%

8
3,2%

-VEGF 

-VEGF 

-
VEGF 

1

182

55

17
12-

97

39

38

48

33

How do you think the approval of biosimilars will affect your practice patterns? (select one 
of the options provided) (255 answers) 

? 

How would you manage a 20/20 RVO eye extended to q12-week dosing without ME 
recurrence? (select one of the options provided) (255 answers) 

? 

Continue q12-week dosing 

 
 

Continue to treat and extend treatment interval 
 
 
 

Monitor the patient and treat as needed if ME recurs 
 
 

Other  

2  

 

7  

 

 

 

 

33 
I do not use biosimilars; do not expect to incorporate them into my practice 
 
 
 
 
I do not use biosimilars, but predict my practice will encourage me to use them 
 
 
 
  
I do not use biosimilars, but I'm ready to start using them in my practice 
 
 

I use biosimilars now 
 
 
 

I am not sure 

How would you treat a patient who has retinal vein occlusion (RVO) with macular edema (ME) if 
multiple monthly anti-VEGF injections fail? (select one of the options provided) (253 answers) 

? 

Continue with the current anti-VEGF agent 
 
 
Switch to another anti-VEGF agent 
 
 
Switch to an intravitreal steroid 
 
 
 
Add a steroid in combination with an anti-VEGF agent 
 
Other 
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149
60,1%

51
20,6%

48
19,4%

15 6,0%
62 25,0%

146 58,9%

25 10,1%
0

100

200

90
38,5%

110
47,0%

31
13,2%

3
1,3%I do it myself

My staff/assistant does

My staff/assistant and I do

Other

Who usually draws up your intravitreal injections from vials? (select one of the options 
provided) (234 answers) 

How often do you encounter "non-medical switching" (i.e., switching a patient from one drug to 
another within the same class for reasons unrelated to poor tolerability or insufficient treatment 
efficacy) of anti-VEGF drugs? (select one of the options provided) (248 answers) 

? 

? 

Which anti-VEGF drug switching option do you use in your practice most 
often? (select one of the options provided) (248 answers) 

? 

I perform the loading phase according to the drug's instructions 
 
 
 
I start with a single injection and then decide on the option to continue treatment 
 
 
I use both options equally often 

        Very often             Often        Rarely      Never 

    
-VEGF  

of respondents consider the long-term safety profile to be the most important 
factor when choosing an anti-VEGF drug 

77% 
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134
31,2%

57
13,3%

239
55,6%

2

28

132

43

42

70

*)

1

52

23

48

46

79

Respondents had the opportunity to skip optional questions concerning aspects outside their competence 

Do you perform laser vitreoretinal procedures? (430 answers) 

Which of the laser treatment strategies for DME do you most often use in your practice? 
(select all that apply) (185 answers) 

Which of the following non-injection treatment strategies do you currently employ in 
treating patients with DME? (select all that apply) (182 answers) 

? 

? 

? 

Yes, I perform laser surgeries personally 
 
 
 
 
No. I do not perform them personally, but I am willing to answer the questions in 
this section 
 
No. I would like to move on to the next section 

2  

3  

8  
2  

3

2

3

 
00  

Focal Laser Photocoagulation 

 
Grid Laser Photocoagulation 

 
Subthreshold Laser/Micropulse 

 
Panretinal Photocoagulation (PRP *) 

 
I do not use laser to treat DME 

 
Other 

 

  
* for the treatment of DME in eyes with severe peripheral retinal ischemia and no neovascularization to suppress increased VEGF 

Focal laser 
 

Conventional grid laser 

 
Subthreshold/micropulse grid laser 

 
Vitrectomy with  

internal limiting membrane (ILM) peeling 
 

None of the above 

 
Other 

 

8  

 

6  

3  

9  
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37,2%

44
24,4%
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33,9%

2
1,1%

2
1,1%

4
2,2%

-

-

154 85,6%

9 5,0%

6 3,3%
2 1,1% 7 3,9%

2 1,1%

How would you treat high-risk proliferative DR (PDR) in both eyes without DME, would it be diagnosed 
in yourself or your nearest relative? (select one of the options provided) (185 answers) 

What is your preferred method of laser delivery when performing laser PRP for PDR? (select 
one of the options provided) (180 answers) 

? 

? 

PRP in both eyes only 

Anti-VEGF therapy + PRP in both eyes 

Anti-VEGF therapy in both eyes only 

Early vitrectomy in both eyes (sequentially) 

Monitoring with strict glycemic control 

Other 

What is your typical anesthesia approach when performing laser PRP in a diabetic patient? 
(select one of the options provided) (180 answers) 

? 

Slit-lamp laser (non-pattern)  

Slit-lamp pattern laser  

Slit-lamp, image navigated pattern laser 

Laser indirect ophthalmoscopy in the clinic 

Laser indirect ophthalmoscopy in the operating room (OR) 

Vitrectomy with endolaser 

Topical (or no) anesthesia only 

 
Subconjunctival anesthesia 

 
Peribulbar anesthesia 

 
Retrobulbar anesthesia 

 
 
Sedation in an OR with any of the above  
 
Other 

  -VEGF 
 

65% of respondents consider the combination of anti-VEGF therapy and PRP to be the 
optimal treatment option for PDR 

65% 
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Respondents had the opportunity to skip optional questions concerning aspects outside their competence 

Do you perform vitreoretinal surgeries? (430 answers) 

Yes, I perform vitreoretinal surgeries personally 

 

 

No. I do not perform them personally, but I am willing to answer the questions in this 
section 

No. I would like to move on to the next section 

How many vitrectomy surgeries have you performed in the 
last year? (37 answers) 

? 

? 

 

4
 

22
 

33
 

2
 

235  
– 

 
– the average surgeries 
number performed by 

survey participants per 
year 

When performing a pars plana vitrectomy (PPV) alone (without a scleral buckle) for repair 
of a primary pseudophakic retinal detachment (RD), how much peripheral vitreous do you 
typically remove? (85 answers) 

? 

 

 

 
9  

 

Whatever I can easily visualize and reach 
 
 
 

Thorough vitrectomy, visualized without scleral depression 
 
 

Thorough vitrectomy with scleral depression-assisted peripheral removal 
 
 

Extent of peripheral vitrectomy depends on location and/or type of break(s) 
 
 

I do not routinely perform PPV alone for RD 
 

Other 
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16,3%

2
2,3%
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33,0%
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How would you manage a high myopic patient with progressive unilateral vision loss (vision 
acuity (VA) decrease from 20/40 to 20/200) due to myopic macular schisis? (select one of 
the options provided) (86 answers) 

? 

In a 57-year-old phakic patient with an idiopathic epiretinal membrane (ERM), presenting 
with VA of 20/20 but significant complaints of distortion and aniseikonia, what do you 
recommend? (select one of the options provided) (91 answers) 

? 

PPV and broad membrane peeling 
 
 
PPV and fovea-sparing membrane peeling 

 
PPV, broad membrane peeling, and gas tamponade 

 
PPV, fovea-sparing membrane peeling, and gas tamponade 
 
Macular buckle 

 
Observation 

 
Other 

How do you usually treat a 400-micron macular hole with symptoms 
for 1 month? (select one of the options provided) (92 answers) 

? 

32
34,8%

29
31,5%

9
9,8%

16
17,4%

6
6,5%

Observation 
 
 
Vitrectomy with ERM peel 
 
 
 
Vitrectomy with ERM and ILM peel 
 
Other 

Vitrectomy with ILM peel alone 

 
Vitrectomy with an ILM flap 
 
 
Vitrectomy with ILM peeling and subretinal graft (eg, amniotic membrane) 
 
I would refer this case elsewhere 

 
Other 
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What is your opinion of intraoperative OCT? (select one of the options provided)   
(89 answers) 

When performing vitrectomy, which of the following do you routinely perform at the end of 
case? (select all that apply) (88 answers) 

? 

? 

Subconjunctival or sub-Tenon’s injection of antibiotics 
 
 

Subconjunctival or sub-Tenon’s injection of steroids 
 

Topical administration of antibiotics 
 

 
Topical administration of anti-inflammatory drops 

 
 
 

Intraocular injection of antibiotics or steroids 
 
 

None of the above 
 
 

Other 

Have used it and find it useful for macular surgery 
 
 
 
Have used it but do not find it useful for macular surgery 
 
 
 
Have used it and find it useful but cumbersome 
 
 
 
Have not used intraoperative OCT but would like to 
 
 
 
Have not used intraoperative OCT and am not interested 
 
 
Other 

 
 

of respondents perform surgery on patients with macula-off retinal detachment 
within 24 hours after reference 

28,3% 
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Answers to some questions in this section, marked with (*), were mandatory 

What are your thoughts on AI in medicine and retina? (select one of the options provided) * 
(430 answers) 

What are you biggest concerns regarding the use of AI in retina practice? (select all that 
apply) * (430 answers) 

? 

? 

 
 
 
 
I welcome AI and do not feel it is a threat to job security 
 
 
 
I have mixed feelings; not sure how it will affect our subspecialty 
 
 
Other 

Accuracy of diagnosis 
 
 
 

Lack of human oversight 
 

Bias in algorithms 
 
 

Data privacy 
 
 

Over-reliance on AI / replacing doctor 
 
 

 
Ethical concerns 

 
 
 

Reduce conversation between doctors and patients 
 
 

Limited ability of AI to handle complex cases 
 

Legal and liability issues 
 
 

Integration with existing systems 
 
 

Other 
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How would you rate the impact of the federal project "Fight Against Diabetes" in your 
region? (select one of the options provided) (386 answers) 

? 

The establishment of regional endocrinology centers (RECs) and/or interdistrict endocrinology 
centers (IECs) has led to positive changes in the region's ophthalmology services functioning 
 
 
 
 
. 
The establishment of RECs and/or IECs has led to some positive changes, but due to a number 
of organizational reasons, it has not had a significant impact on the region's ophthalmology 
services functioning 
 
 
 
 
 
The establishment of RECs and/or IECs has not had a positive impact on the region's 
ophthalmology services functioning. (If you select this answer, please skip the next question) 
 
 
 

 
 

I cannot answer this question because it is beyond my professional competence. (If you select 
this answer, please skip the next question) 

What positive changes have you noted in your region since 
the federal project "Fight Against Diabetes" 
implementation? (select all that apply) (237 answers) 

? 

6  

 

2  

 

 
Improved equipment quality at medical facilities 

 

 
Improved patient routing 

 
 

Increased patient access to diagnostics and laser treatment 
 

 
Improved communication between regional ophthalmologists and endocrinology services 

 
Improved quality of diabetic retinopathy screening 

 
 

Increased patient coverage for outpatient follow-up 
 
 

No positive changes 
 
 

Other 

61%  

 
of respondents noted 

positive effects from the 
"Fight Against Diabetes" 

project 
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What challenges in organizing care for patients with ocular complications of 
diabetes persist in your region? (select all that apply) (366 answers) 

? 

If a medical student asked you if they should go into ophthalmology, how would you 
respond? (select one of the options provided) (417 answers) 

? 

Please let us know your opinion about this survey (select all that apply) * (430 answers) 
? 

Yes, and you should choose retina 
 
 
 
 
 
 
 

Yes, but you should choose a subspecialty other than retina 
 
 

 

Yes, but you should choose comprehensive ophthalmology 
 
No, you should go into a different field of medicine 
 
 
 
No, you should not go into medicine 
 
Other 

2  

3  

2  

3  

9  
3  

33  

It was interesting 
 

It was boring 
 

I will recommend this survey to my colleagues 
 

I will not recommend this survey to my colleagues 
 

I’ll be waiting for the survey results with interest 
 

I am not interested in the survey results 
 

I’ll take part in a similar survey next year 
 

I’ll not take part in this survey again 
 

Other 

Lack of equipment (need to upgrade the RECs and/or IECs) 
 
 

Lack of working physicians at the RECs or IECs 
 
 

Lack of professional knowledge or skills among ophthalmologists working at the RECs or IECs 
 
 

Lack of care for patients with ocular complications of diabetes under the state guarantee program 
 
 

Difficulties in communication with the endocrinology service and patient routing 
 

Challenges in fully utilizing the RECs and IECs  
and integrating them into the regional ophthalmology service system 

 
Other 

00 200200 300300 00001001000 100 200 300 400100
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ОБСУЖДЕНИЕ
Несмотря на определенный потенциальный субъек-

тивизм результатов, опросы специалистов остаются важ-
нейшим инструментом социологии медицины и позволяют 
получать действительно уникальную информацию. Напри-
мер, в ходе опроса «СЕТЧАточкаRU — 2025» не только вы-
явлено позитивное отношение большинства респондентов 
к результатам мероприятий федерального проекта «Борь-
ба с сахарным диабетом» и перспективам применения в 
офтальмологии искусственного интеллекта, но и обозначены 
сохраняющиеся проблемы офтальмологической службы и 
потенциальные риски внедрения новых технологий.  

Сравнение ответов на вопросы, задававшиеся в 2025 г. 
повторно, с результатами «СЕТЧАточкаRU — 2024» [1] 
позволило нам начать оценивать тенденции развития 
российской ретинологии, что представляет несомненный 
научный и практический интерес. В большинстве случаев 
ответы были схожими, что может служить дополнительным 
подтверждением достоверности полученной информации. 
В то же время установлен ряд позитивных тенденций. Напри-
мер, увеличение доли респондентов, использующих ОКТ-
ангиографию (с 68,7 до 77,3 %) и фундус-фоторегистрацию 
(с 42,1 до 49,4 %) в сочетании с увеличением доли специ-
алистов, самостоятельно проводящих все исследования 
(с 40,5 до 48,1 %), может указывать на улучшение техниче-
ского оснащения офтальмологической службы. Выявлен 
прирост доли ретинологов, отдающих предпочтение режиму 
антиангиогенной терапии «лечить и увеличивать интервал» 
(с 41,6 до 50,8 %), а также повышение популярности наи-
более современных оригинальных анти-VEGF агентов и 
отечественных биоаналогов, что должно способствовать по-
вышению доступности и эффективности этого вида лечения. 
Доля специалистов, оперирующих пациентов с отслойкой 
сетчатки с вовлечением макулы в течение суток с момента 
обращения, возросла с 19,6 до 28,3 %, что может указывать 

на повышение доступности высокотехнологичной медицин-
ской помощи населению.

Несмотря на некоторое сокращение аудитории 
опроса, положительная оценка его абсолютным большин-
ством респондентов, многие из которых ранее в опросе 
«СЕТЧАточкаRU» не участвовали, позволяет нам с опти-
мизмом смотреть на будущее проекта. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Р е з у л ь т а т ы  о п р о с а  в р а ч е й - р е т и н о л о г о в 

«СЕТЧАточкаRU — 2025» могут быть полезны организа-
торам здравоохранения для анализа результатов организа-
ционных мероприятий (в частности, федерального проекта 
«Борьба с сахарным диабетом»), оценки оснащенности 
офтальмологической службы и перспектив внедрения новых 
методов диагностики и лечения, а для практикующих врачей-
офтальмологов могут явиться стимулом для развития, само-
совершенствования и расширения круга профессионального 
общения. 

Повторное проведение опроса позволило выявить ряд 
положительных тенденций развития российской офталь-
мологии и продемонстрировало потенциал развития про-
екта в качестве ежегодного мониторингового исследования, 
формирующего оригинальную доказательную базу с учетом 
национальной специфики.
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Острая макулярная нейроретинопатия в структуре 
боевой закрытой травмы заднего сегмента глаза

Е.К. Гладышева , А.Н. Куликов, Д.С. Мальцев 

ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова» МО РФ, ул. Боткинская, д. 21,

Санкт-Петербург, 194044, Россия 

Цель работы — проанализировать встречаемость острой макулярной нейроретинопатии (ОМН) в структуре бо-
евой закрытой травмы глаза, ее проявления с позиции мультимодальной визуализации, а также клиническое значение. 
Материал и методы. Обследовано 154 глаза 136 пациентов, получивших боевую закрытую травму заднего сегмента глаза 
различной степени тяжести, с помощью стандартных офтальмологических методов, а также оптической когерентной то-
мографии (ОКТ) и ОКТ-ангиографии. Выявлены и отобраны для анализа пациенты с ОМН, для которых оценивались струк-
турные изменения сетчатки на кросс-секционных сканах, а также площадь зон ОМН на структурных анфас-изображениях. 
Результаты. ОМН, характеризующаяся истончением наружной сетчатки, выявлена на 10 глазах 10 пациентов (10 мужчин, 
средний возраст — 29 ± 4 года), что составило, таким образом, 6,5 % случаев от всех обследованных глаз с закрытой трав-
мой. Анализ кумулятивного распределения показал тренд к локализации участков ОМН преимущественно с назальной стороны 
от центра макулы со средним значением площади зоны ОМН 2,4 ± 1,4 мм2. ОМН являлась изолированным проявлением травмы 
только в 2 случаях, в остальных комбинировалась с другими проявлениями закрытой травмы глаза. Заключение. ОМН — одно 
из типовых проявлений закрытой травмы глаза с распространенностью около 6,5 % среди комбатантов с закрытой травмой глаза. 
ОМН может являться причиной стойких изменений зрения, чаще в виде парацентральных и центральных скотом, и объяснять 
«необъяснимые скотомы» и «необъяснимое снижение зрения» у пациентов с относительно легкой травмой. Вклад ОМН в струк-
туру закрытой травмы глаза хорошо укладывается в концепцию синдромального характера этого феномена. Диагностика ОМН 
требует применения ОКТ даже в ситуациях отсутствия офтальмоскопических изменений в центре макулы. 

Ключевые слова: закрытая травма глаза; острая макулярная нейроретинопатия; боевая травма; травматическая макулопатия; 
оптическая когерентная томография; оптическая когерентная томография — ангиография
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Purpose: to analyze the prevalence and clinical significance of acute macular neuroretinopathy (AMN) in combat closed globe trauma 
using multimodal imaging. Material and methods. In total, 154 eyes of 136 patienys with combat closed globe trauma of the posterior segment 
received standard ophthalmological examination and optical coherence tomography (OCT) and OCT angiography. Patients with AMN 
were identified and selected for analysis. Structural changes of the retina on cross-sectional scans, as well as the area of AMN lesions were 
analyzed on structural en-face projections. Results. AMN characterized by thinning of the outer retina was detected in ten eyes of ten patients 
(10 males, mean age 29 ± 4 years), thus accounting for 6.5 % of cases from all examined eyes with closed eyeball trauma. The analysis 
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Современная боевая закрытая травма глаза включает 
широкий спектр проявлений, среди которых ключевое 
значение играют повреждения макулярной области. Усовер-
шенствование методов визуализации структур заднего 
сегмента, в частности внедрение оптической когерентной 
томографии (ОКТ) высокого разрешения, позволило диффе-
ренцировать и описать различные проявления травматиче-
ской макулопатии, включая неизвестные ранее. В частности, 
анализ травматических изменений сетчатки и сосудистой 
оболочки у пациентов с закрытой травмой глаза выявил кла-
стер случаев со снижением остроты зрения, но без явных оф-
тальмоскопических изменений сетчатки в центре макулы или 
других изменений, способных объяснить функциональные 
потери. Данные ОКТ в некоторых из таких случаев указы-
вают на относительно изолированное поражение наружной 
сетчатки, напоминающее таковое при острой макулярной 
нейроретинопатии (ОМН) [1, 2].

ОМН впервые описана P. Bos и A. Deutman [1] в 1975 г. 
как самостоятельное заболевание, характеризующееся по-
явлением парацентральных скотом и соответствующих им 
клиновидных пятен в макулярной зоне, а также умеренным 
расширением парафовеальных сосудов на флюоресцент-
ной ангиографии у молодых женщин (до 35 лет) с пред-
шествующей вирусной инфекцией. Позже с помощью ОКТ 
ОМН была описана как повреждение наружной сетчатки 
с ее последующим истончением, потенциально связанным 
с нарушением микроциркуляции сосудистой оболочки. 
Это состояние описано у пациентов с общей травмой после 
автомобильных аварий [3], а также после прямой закрытой 
травмы глаза [2].

Несмотря на то, что в целом связь ОМН с травмой глаза 
известна, ее распространенность и клиническое значение 
в контексте именно боевой закрытой травмы глаза ранее 
не изучались. 

ЦЕЛЬ исследования — анализ встречаемости ОМН 
в структуре боевой закрытой травмы глаза, ее проявления 
с позиции современной мультимодальной визуализации, 
а также ее клинического значения.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В данное ретроспективное исследование включены 

пациенты с боевой закрытой травмой глаза. Проведен анализ 
внутренней базы данных их диагностических изображений 
и медицинской документации. Исследование одобрено 
локальным этическим комитетом Военно-медицинской 
академии им. С.М. Кирова.

Критерием включения в исследование являлся докумен-
тально подтвержденный факт боевой травмы органа зрения 
глаза с потенциальным или подтвержденным повреждением 
заднего сегмента глаза при отсутствии явных офтальмоско-
пически выявляемых изменений  центра макулы. Критерии 
исключения: низкое качество изображений (Q < 7), наличие 
существенных артефактов сканирования, препятствующих 
надежной интерпретации изменений, ранее выполненные 
хирургические вмешательства, тяжелая общая травма (потеря 
конечностей, открытая черепно-мозговая травма).

Всем пациентам выполнено стандартное офтальмо-
логическое обследование (визометрия, биомикроскопия, 
офтальмоскопия, тонометрия) и ОКТ на томографе SOLIX 
(Optovue, Fremont, CA). Исследование проведено по прото-
колу ОКТ — ангиографии 6 мм на фоне медикаментозного 
мидриаза (тропикамид 0,5 %). Путем последовательного 
просмотра всех кросс-секционных сканов определялось 
наличие ОМН. ОМН была диагностирована при наличии 
регионарной гиперрефлективности наружного ядерного слоя 
(в ранние сроки после травмы) или истончении наружного 
ядерного слоя с сопутствующим нарушением плотности слоя 
концевых сегментов фоторецепторов (рис. 1) [4].

of the cumulative distribution showed a trend towards localization of the AMN lesions mainly in the nasal sector of the macula with an average 
area of 2.4 ± 1.4 mm2. AMN was an isolated manifestation of injury only in two cases, in eight eyes it was combined with other injuries 
associated with closed eyeball trauma. Conclusion. AMN is one of the typical lesions in closed eye injury, with a prevalence of 6.5 % among 
these cases. AMN can cause persistent visual deterioration, including paracentral and central scotomas and may explain “unexplained 
scotomas” and “unexplained decrease of vision” in patients with mild injury. The contribution of AMN to the structure of closed globe injury 
agrees with the concept of the syndromic nature of this phenomenon. Diagnosis of AMN requires OCT examination even in cases without 
ophthalmoscopically detectable changes in the macula.

Keywords: closed globe trauma; acute macular neuroretinopathy; combat trauma; traumatic maculopathy; optical coherence tomography; 
optical coherence tomography angiogrpahy
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Рис. 1. Репрезентативные примеры острой (А) и разрешившейся (Б) острой макулярной нейроретинопатии у пациентов с боевой за-

крытой травмой глаза 

Fig. 1. Representative examples of acute (A) and resolved (Б) acute macular neuroretinopathy in combat closed globe injury
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Наличие изменений пигментно-
го эпителия, детектируемых с помо-
щью ОКТ, было критерием, характери-
зующим изменения как более тяжелые, 
чем изолированная ОМН, несмотря 
на характерные изменения сетчатки. 
Путем анализа структурных анфас-
изображений оценивали простран-
ственное распределение зон ОМН. 
Для этого использовали пласт сегмен-
тации хориокапилляров между двумя 
стандартными линиями сегментации 
мембраны Бруха, смещенных на уро-
вень фоторецепторов наружной сет-
чатки, для выявления зоны ее повреж-
дения при ОМН. Далее полученные 
изображения использовались для на-
ложения по центру фовеа и создания 
кумулятивной карты распределения 
зон ОМН (рис. 2).

Для анализа клинической харак-
теристики ОМН использованы данные 
о характере и давности травмы, остроте 
зрения и центральной толщине сетчат-
ки. На основании мультимодальной 
визуализации были проанализированы 
связи ОМН с сопутствующими измене-
ниями заднего сегмента глаза (рис. 3, 4).

Для статистического анализа 
использовали программный пакет 
SPSS Statistic (Version 26). Нормаль-
ность распределения данных оцени-
вали с помощью теста Колмогорова — 
Смирнова. Данные представлены как 
среднее ± стандартное отклонение.

РЕЗУЛЬТАТЫ
После обследования 154 глаз, по-

лучивших закрытую травму различной 
степени тяжести, ОМН была выявлена 
на 10 глазах 10 пациентов (10 мужчин, 
средний возраст — 29 ± 4 года), что со-
ставило, таким образом, 6,5 % случаев 
от всех обследованных глаз с закрытой 
травмой. В одном глазу обнаружена 
острая ОМН, в остальных 9 — потеря 
наружного ядерного слоя с остаточной 
гиперрефлективностью. Комбина-
ция ОМН с другими проявлениями 
травмы сетчатки и сосудистой оболоч-
ки (в макуле и за ее пределами) вклю-
чала берлиновское помутнение (один 
глаз), точечные микроэлевации зоны 
эллипсоида и интердигитации (7 глаз), 
наружный фовеальный микродефект 
(один глаз), а также периферические 
хориоидальные разрывы (3 глаза), пе-
риферическую травматическую отслой-
ку сетчатки (один глаз). При этом ОМН 
комбинировалась с несколькими про-
явлениями травмы на одном глазу 
в 8 случаях. В двух случаях ОМН была 
единственным проявлением закрытой 
травмы глаза с изолированным пора-
жением макулярной зоны.

Рис. 3. Репрезентативный пример острой 

макулярной нейроретинопатии в комби-

нации с другими проявлениями закрытой 

травмы глаза у пациента 23 лет, острота 

зрения — 0,8. Лепесткообразный паттерн 

острой макулярной нейроретинопатии 

на анфас-изображении (белый наконечник), 

острой макулярной нейроретинопатии 

с истончением наружной сетчатки и гипер-

рефлективными изменениями наружного 

ядерного слоя (звездочка), наружный фо-

веальный микродефект (белый наконеч-

ник), микроэлевации эллипсоидной зоны 

(белая стрелка)

Fig. 3. Acute macular neuroretinopathy 

in a combination with other injuries associated 

with closed globe trauma in an eye of 23-year-

old patient, visual acuity of 0.8. Petaloid-shaped 

pattern of the acute macular neuroretinopathy 

lesion on en-face projection (arrowhead), 

acute macular neuroretinopathy leasion 

appears as the thinning of the outer retina 

and hyperreflective changes of the outer 

nuclear layer (asterisk). B-scan shows 

outer foveal microdefect (white arrowhead) 

and microelevations of the ellipsoid zone 

(white arrow)

Рис. 4. Репрезентативный пример изолиро-

ванной острой макулярной нейроретинопа-

тии у пациента 25 лет с закрытой травмой 

глаза, острота зрения — 1,0. Анфас-изо-

бражение и В-скан в месте локализации 

острой макулярной нейроретинопатии. 

Визуализируется лепесткообразный пат-

терн на анфас-изображении и истончение 

наружной сетчатки преимущественно 

за счет наружного ядерного слоя, а также 

д е з о р г а н и з а ц и я  з о н ы  э л л и п с о и д а 

на В-скане (белый наконечник) 

Fig. 4. Isolated acute macular neuroretinopathy 

in an eye of 25-year-old patient with visual 

acuity of 1.0. En-face projection and B-scan 

show acute macular neuroretinopathy lesion. 

Petaloid-shaped pattern is visible on en-face 

projection. Thinning of the outer retina 

and disruption of the ellipsoid zone are visible 

on B-scan (white arrowhead)

Рис. 2. Методология создания кумулятивной карты распределения зон острой макулярной 

нейроретинопатии путем наложения изображений ОКТ. А, Б — анфас-изображения сетчатки 

пациентов с выделенными зонами острой макулярной нейроретинопатии; В — наложение 

изображений друг на друга, видны зоны перекрытия изменений 

Fig. 2. Assessment of cumulative distribution of acute macular neuroretinopathy lesions 

by superimposing OCT images. A, Б — frontal images of the retina of patients with highlighted 

areas of acute macular neuroretinopathy; B — superposition of images on each other, areas 

of overlapping changes are visible

А Б В
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Рис. 6. Изменение толщины сетчатки 

макулярной области у пациента 25 лет с 

закрытой травмой глаза и остротой зрения 

1,0. Определяется истончение сетчатки 

в нижних сегментах макулы, гиперреф-

лективность в наружном ядерном слое и 

изменение эллипсоида на В-скане (белый 

наконечник)

Fig. 6. Changes of retinal thickness in the 

macula of 25-year-old patient with closed 

globe injury and visual acuity of 1.0. Thinning 

of the retina in the inferior segments of the 

macula, hyperreflectivity of the outer nuclear 

layer and alteration of the ellipsoid are visible 

on B-scan (white arrowhead)

Рис. 5. Карта кумулятивного распределе-

ния острой макулярной нейроретинопатии 

при боевой закрытой травме глаза 

Fig. 5. Cumulative distribution map of acute 

macular neuroretinopathy lesions within the 

macula in combat closed globe injury

Острота зрения в группе паци-
ентов с ОМН составила 0,90 ± 0,07 
(от 0,8 до 1,0). Время от момента травмы 
составляло 27 ± 24 дня (минимальный 
срок с момента травмы составил 5 дней, 
максимальный — 63 дня). Характер 
травмы включал воздействие на ли-
цевую область ударной волны во всех 
случаях и прямое воздействие тупого 
ранящего снаряда (первичные и вто-
ричные осколки) (5 человек). 

Анализ кумулятивного распре-
деления показал тренд к локализации 
участков ОМН преимущественно с на-
зальной стороны от центра макулы со средним значением 
площади зоны ОМН 2,4 ± 1,4 мм2 (рис. 5).

Анализ карт толщины сетчатки показал преимуще-
ственно пара- и перифовеальное снижение толщины в но-
совом сегменте, при этом толщина центральной сетчатки 
составила 258 ± 33 мкм (рис. 6).

ОБСУЖДЕНИЕ
В данной работе мы показали, что ОМН как един-

ственное проявление травматических изменений центра 
макулы может составлять существенную часть пациентов 
с закрытой травмой глаза. Наличие ОМН является для этих 
случаев адекватным объяснением функциональных потерь, 
которые без данных ОКТ могут описываться как случаи 
«необъяснимого» снижения остроты зрения. В некоторых 
случаях ОМН может быть единственным проявлением за-
крытой травмы глаза, и этот факт подчеркивает важность 
выполнения ОКТ пациентам с закрытой травмой глаза и от-
носительно высокой остротой зрения. Хотя ОМН является 
необратимым изменением наружной сетчатки, изучение 
этого феномена позволяет лучше понять патофизиологию 
закрытой травмы глаза.

ОМН была впервые описана как самостоятельное за-
болевание на основании офтальмоскопической картины [1]. 
Однако дальнейшие исследования и накопление наблю-
дений, сделанных с помощью ОКТ, показали, что ОМН 
является неспецифическим патологическим феноменом, 

который встречается у пациентов с раз-
личной системной и глазной патоло-
гией и спорадически — у здоровых лиц 
после инфекционных заболеваний или 
приема препаратов. ОМН была описана 
при общей травме, не связанной непо-
средственно с травмой глаза (автомо-
бильные аварии) [5, 6], инфекционных 
заболеваниях (COVID-19 [7, 8], лихо-
радка Денге [9], сифилис, малярия), 
системных заболеваниях (болезнь Бех-
чета, идиопатическая внутричерепная 
гипертензия, серповидно-клеточная 
анемия, хронический лимфоцитар-
ный лейкоз, острый коронарный син-
дром [10]), при применении оральных 
контрацептивов, такролимуса, а также 
в единичных публикациях описана 
при закрытой травме глаза [11–13]. 
ОМН редко ассоциирована с закрытой 
травмой.

Внедрение ОКТ также позволило 
уточнить природу этого состояния, 
которая может быть обусловлена изме-
нением микроциркуляции в сосудистой 
оболочке.

В острой фазе, по данным ОКТ, 
ОМН характеризуется гиперрефлек-
тивностью наружного ядерного слоя, 
характерной для ишемии. Косогори-
зонтальный ход участков гиперреф-
лективности позволил отнести этот 
феномен к повреждению волокон 
Генле и, таким образом, предложить 
более точное название — ангулярный 
признак гиперрефлективности слоя 
Генле [14]. Выделение это феномена 
позволяет исключить путаницу в ис-

пользовании термина ОМН как описания самостоятель-
ного заболевания и как типового патологического фено-
мена в рамках разнообразной патологии заднего сегмента. 
Тем не менее использование термина «ангулярный при-
знак гиперрефлективности слоя Генле» имеет ограничения 
в связи со сложностью описания разрешившихся случаев, 
где гиперрефлективность отсутствует и ее место занимает 
истончение наружного ядерного слоя и изменение зоны 
эллипсоида и интердигитации. Поэтому в данной работе мы 
используем термин ОМН.

Природа ОМН до конца не понятна, однако, посколь-
ку сосудистая оболочка, и в частности хориокапиллярис, 
отвечает за питание наружной сетчатки до наружного 
плексиформного слоя, предполагается ведущая роль на-
рушения хороидальной гемодинамики. Это предположение 
подтверждается случаями острой задней мультифокальной 
плакоидной эпителиопатии (APMPPE), которые сопро-
вождаются выраженной ОМН и тяжелой гипоперфузией 
хориокапилляриса по данным ОКТ-ангиографии, которая 
восстанавливается вместе со снижением гиперрефлектив-
ности наружного ядерного слоя [15].

Хотя в нашем исследовании мы не проводили оценку 
перфузии хориокапилляриса, мы предполагаем, что при-
чиной ОМН при закрытой травме глаза также является 
нарушение хороидальной гемодинамики. Таким образом, 
сосудистая оболочка, вероятно, может претендовать на роль 
структуры, наиболее чувствительной к закрытой травме 
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глаза, повреждения которой могут быть обнаружены даже 
в относительно легких случаях.

Несмотря на предполагаемую роль ретинальной капил-
лярной гипоперфузии на уровне глубокого капиллярного 
сплетения сетчатки, данные различных исследовательских 
групп разделились на массив клинических случаев, под-
тверждающих [16] и опровергающих его участие в ишемии 
наружной сетчатки, указывая на первичную роль хориока-
пилляриса [4]. Высказано предположение об участии в пато-
генезе ОМН обеих сосудистых структур [17], и рассмотрена 
теория водораздела сосудистого русла сетчатки и хориоидеи, 
где «зоной водораздела» именовались участки сетчатки, наи-
более удаленные от обоих источников питания (глубокого 
капиллярного сплетения и хориокапилляриса) и поэтому 
наиболее уязвимые к ишемии. Исследования на животных 
показали, что напряжение кислорода снижается по мере 
продвижения от сосудистой оболочки к сетчатке и достигает 
самых низких значений в месте контакта наружных плек-
сиформного и ядерного слоев. Таким образом, наружный 
ядерный слой, вероятно, находится в пограничной зоне, 
которая уязвима для ишемического повреждения. Однако 
в рамках этой теории не выявлено характерного «долькового» 
паттерна ишемии [18].

При закрытой травме глаза ОМН часто является не 
изолированным проявлением, а входит в комбинации с бо-
лее тяжелыми последствиями травмы, такими как разрывы 
сосудистой оболочки за пределами макулы. Этот феномен, 
по всей видимости, связан с тяжелой деформацией глазного 
яблока ударной волной, воздействующей на переднюю его 
часть, при этом ОМН оказывается более легким вариантом 
повреждений заднего полюса.

Хотя ОМН связана с парацентральной скотомой, 
это состояние в целом характеризуется высокой остротой 
зрения [16]. У пациентов с изолированной ОМН острота 
зрения оставалась высокой, а изменения зрения проявлялись 
парацентральными скотомами.

Кумулятивное распределение очагов ОМН в нашем 
исследовании показало, что наиболее часто поражается 
носовой сектор макулярной зоны. Полученное нами куму-
лятивное распределение отличается от типичного распреде-
ления зон ОМН, возникающих при иных обстоятельствах, 
преимущественно за счет обширности очагов ОМН после 
травмы и отдаленности их от фовеа, что может объяснять 
высокую остроту зрения [17, 19]. Хотя причины этого отли-
чия неизвестны, мы можем предположить, что это связано 
с реализацией повреждения сосудистой оболочки по меха-
низму противоудара, который имеет не строго переднезаднее, 
а косое направление.

В целом ОКТ высокого разрешения остается наиболее 
надежным методом для выявления ОМН. Для ОМН харак-
терны различные паттерны ОКТ в зависимости от времени 
с момента травмы. В остром периоде (до 2 нед) на В-скане 
визуализируются гиперрефлективные зоны в наружном 
ядерном и плексиформном слое, начинающиеся от наружной 
пограничной мембраны, с изменением эллипсоидной зоны 
в виде ее разрежения.

Стойкое изменение наружной сетчатки в виде локаль-
ного истончения ядерного слоя и потери зоны эллипсоида 
возникает в отдаленный период (более 2–3 нед с момента 
травмы), фактически эти изменения могут быть интерпре-
тированы как неполная наружная ретинальная атрофия 
(без вовлечения пигментного эпителия).

Интересно, что центральная толщина сетчатки 
при ОМН остается в пределах нормальных значений и не мо-
жет быть использована для верификации наличия ОМН, 

однако в парафовеальных и перифовеальных секторах с но-
совой стороны от фовеа наблюдалось истончение сетчатки, 
соответствующее участкам неполной наружной ретинальной 
атрофии.

Во многих клинических случаях проявления травмы 
очень многообразны, и предстоит дифференцировать друг 
от друга различные «морфологические единицы» травмы, 
которые, накладываясь одна на другую, формируют раз-
личные варианты патологической картины. Более того, из-
менения сетчатки после разрешения ОМН являются неспец-
ифическими и могут симулировать наружную ретинальную 
атрофию нетравматической природы, например в рамках 
центральной серозной хориоретинопатии, что может быть 
важным для пациентов на протяжении их дальнейшей жизни.

К ограничениям данного исследования следует отнести 
анамнестический и неточный характер данных о механизме 
травмы, точно установить который в ходе боевых действий 
затруднительно. Оценка остроты зрения проводилась 
без сравнения с парным глазом и без сведений об исходной 
остроте зрения (которая могла быть выше 1,0), поэтому ис-
тинное снижение остроты зрения даже в случаях, когда она 
была на уровне 1,0, неизвестно. Мы не проводили функцио-
нальную оценку зон ОМН микропериметрией, что могло бы 
пролить свет на глубину дисфункции этих зон. Кроме того, 
отсутствует динамическое наблюдение и неизвестны отда-
ленные исходы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Накопленный клинический материал позволяет рас-

сматривать ОМН как одно из типовых, хотя и не очень частых 
проявлений закрытой травмы глаза, с распространенностью 
около 6,5 % среди участников современных вооруженных 
конфликтов. Диагностика ОМН в спектре закрытой травмы 
требует применения ОКТ даже в ситуациях высокой остроты 
зрения и отсутствия офтальмоскопических изменений в цен-
тре макулы. Наличие повреждений сетчатки и сосудистой 
оболочки за пределами макулы, по всей видимости, может 
быть связано с большей вероятностью с ОМН. ОМН может 
являться причиной стойких изменений зрения, чаще в виде 
парацентральных и центральных скотом, и объяснять «не-
объяснимые скотомы» и «необъяснимое снижение зрения» 
у пациентов с относительно легкой травмой. Вклад ОМН 
в структуру закрытой травмы глаза хорошо укладывается 
в концепцию синдромального характера этого феномена.
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Effect of body mass index on retinal nerve fiber layer 
thickness in adults

Urwa Ahmed, Iffat Nasim , Fareeha Ayub, Amtul Aziz, Azka Amjad, Iqra Javed

Pakistan Institute of Ophthalmology, Al-Shifa Trust Eye Hospital, Rawalpindi, 4600, Pakistan

iffatnasim2@gmail.com

Purpose: to investigate inter-ocular variation in retinal nerve fiber layer (RNFL) thickness, compare RNFL thickness across body mass 
index (BMI) categories, and examine the relationship between BMI and RNFL thickness. Material and methods. A cross-sectional study 
was conducted in September 2024 at Al Shifa Trust Eye Hospital with 107 participants (46 females, 61 males) aged 27.17 ± 6.98 yrs. Visual 
acuity was assessed using Snellen charts, and refraction and slit-lamp bio-microscopic examination was performed. BMI was calculated 
and classified into underweight, normal, overweight, and obese categories. Optical coherence tomography (OCT) measured RNFL thickness 
in the superior, inferior, nasal, and temporal quadrants. Results. Statistically significant BMI differences were found between males and 
females. Males had an average RNFL thickness of 99.23 ± 4.9 μm, with the thinnest RNFL in the temporal quadrant. Females had an average 
RNFL thickness of 99.20 ± 5.33 μm, with the temporal quadrant also being the thinnest. Obese females had thicker RNFL in the superior 
quadrant, while obese males had thicker RNFL in the inferior quadrant. A significant positive correlation between BMI and RNFL thickness 
was found, particularly in the superior quadrant for obese females and the inferior quadrant for obese males. Inter-ocular differences showed 
thicker horizontal RNFL quadrants in the right eye and thicker vertical quadrants in the left eye. Conclusion. Significant differences in RNFL 
thickness exist across BMI categories. The inferior quadrant is thicker in obese males, while the superior quadrant is thicker in obese females. 
Inter-ocular differences show variations in quadrant thickness between the eyes.
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Влияние индекса массы тела на толщину слоя 
нервных волокон сетчатки у взрослых

Урва Ахмед, Иффат Насим , Фариха Аюб, Амтул Азиз, Азка Амджад, Икра Джавед

Пакистанский институт офтальмологии, офтальмологическая больница «Аль-Шифа», Равалпинди, 4600, Пакистан

Цель работы — исследовать межокулярные различия в толщине слоя нервных волокон сетчатки (СНВС), сравнить тол-
щину СНВС у пациентов с разными категориями индекса массы тела (ИМТ) и изучить взаимосвязь между ИМТ и толщиной 
СНВС. Материал и методы. В сентябре 2024 г. в офтальмологической больнице Аль-Шифа проведено поперечное исследование 
с участием 107 человек (46 женщин, 61 мужчина) в возрасте 27,17 ± 6,98 года. Оценивали остроту зрения с помощью таблиц 
Снеллена, проводили рефрактометрию и биомикроскопию с помощью щелевой лампы. ИМТ рассчитывался и классифицировался 
на категории: недостаточный вес, нормальный вес, избыточный вес и ожирение. Толщину СНВС измеряли с помощью оптической 
когерентной томографии (ОКТ) в верхнем, нижнем, носовом и височном квадрантах. Результаты. ИМТ значимо различался у 
мужчин и женщин. У мужчин средняя толщина СНВС составляла 99,23 ± 4,9 мкм, у женщин 99,20 ± 5,33 мкм, при этом самый 
тонкий слой у тех и у других находился в височном квадранте. У женщин с ожирением толщина СНВС была больше в верхнем 
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The retinal nerve fiber layer (RNFL) is tightly packed 
between the inner limiting membrane and the retinal ganglion cell 
layer. The inner limiting membrane, which covers the surface of 
the nerve fiber layer, is made up of ganglion cell axons, astrocytes, 
retinal arteries, and Muller cell processes [1, 2]. The number of 
cells in the human ganglion cell layer peaks between weeks 18 and 
30 of gestation, reaching 2.2 to 2.5 million cells. After this period, 
the cell counts declines rapidly to around 1.5 to 1.7 million cells. 
In the adult human optic nerve, there are about 1.1 million axons 
[3, 4]. The retinal nerve fiber layer (RNFL) contains approximately 
2.85 million nerve fibers throughout development, with around 
35% of them being lost by the third trimester. The thickness of 
the RNFL decreases by 2.4 mm per decade as a person ages. 
Assessing the RNFL is vital for detecting glaucoma, optic nerve 
abnormalities, and other retinal conditions [5].

In glaucoma patients with a high body mass index (BMI), 
studies have shown that the neuro-retinal thickness is increased, 
while the optic nerve and cup-to-disc ratio are reduced. 
Glaucomatous eyes often present with elevated intraocular pressure 
(IOP) and a restricted visual field. It is hypothesized that a high 
BMI leads to an increase in cerebrospinal fluid pressure (CSF), 
which subsequently causes the neuro-retinal rim to thicken [6]. 
BMI is calculated by dividing a person's weight in kilograms by 
the square of their height in meters (kg/m2). It takes height into 
account and classifies individuals into different categories based 
on their weight [7].

The standard weight status categories, which are the same 
for men and women of all ages, are used to interpret BMI for 
adults 20 years of age and older. The World Health Organization 
based on BMI has following categories: Underweight with a BMI 
under 18.50. BMI range for healthy weight is 18.50–24.99. BMI of 
25.00–29.99 indicates overweight. BMI of 30.00 to 34.99 is 
considered obese class I. BMI 35–39.99, class II obesity. Having 
a BMI of 40 or more and being obese class III.

Obesity is a major public health concern that is increasingly 
affecting both developed and developing countries. It leads to 
various physical, social, and economic challenges. Obesity has 
been linked to four major eye diseases — cataracts, glaucoma, 
diabetic retinopathy, and age-related maculopathy — that can 
result in blindness [8]. Epidemiological studies have identified 
obesity and overweight as significant risk factors for various 
systemic diseases, including hypertension, dyslipidemia, type 2 
diabetes, osteoarthritis, sleep apnea syndrome, reproductive 
issues, stroke, metabolic syndrome, gallbladder problems, high low 
density lipids (LDL) cholesterol (bad cholesterol), low high density 
lipids (HDL) cholesterol (good cholesterol), high blood glucose 
(sugar), and a family history of premature heart disease [9] and 
cancer [10]. Changes in RNFL thickness are an important sign of 

early retinal damage. Therefore, there is increasing attention on 
RNFL thickness in obesity [11].

Optical Coherence Tomography (OCT) is a non-invasive 
imaging technique that utilizes near-infrared light to obtain high-
resolution cross-sectional images of the retina and optic nerve. 
With axial resolution approaching 5–10 microns, especially 
in Spectral Domain OCT (SD-OCT), it allows for detailed 
visualization of retinal layers, facilitating early detection and 
monitoring of various posterior segment pathologies. These include 
age-related macular degeneration (ARMD), diabetic retinopathy, 
retinal detachment, glaucoma-related changes in the RNFL, 
macular holes, epiretinal membranes, and vitreomacular interface 
disorders. The ability of OCT to produce rapid, high-resolution, 
and quantitative data makes it a powerful diagnostic and research 
tool in ophthalmology [12, 13]. This method is also used in the early 
diagnosis of multiple sclerosis [14] , in the differential diagnosis of 
choroidal nevi and choroidal melanoma [15], in the early diagnosis 
of degenerative brain diseases (Alzheimer's disease, Parkinson's 
disease) [16, 17]. OCT models include the Stratus, 3D-OCT 1000, 
3D SD-OCT, Cirrus HD-OCT, Spectralis OCT/SLO, Spectralis 
HRA+OCT, Heidelberg Spectralis, NIDEK, and RS-3000.

In previous studies, a decrease in RNFL thickness on 
the optic nerve head in obese children has been observed, which 
could increase the risk of developing glaucoma, along with elevated 
intraocular pressure (IOP). Additionally, a reduction in Central 
Corneal Thickness (CCT), Central Foveal Thickness (CFT), 
and Sub Foveal Choroidal Thickness (SFCT) may contribute 
to the development of macular diseases [6]. BICH (Edema of 
the optic nerve disc in the intracranial hypertension) is most 
often diagnosed in obese young women, BICH can also lead to 
blindness [18]. This is significant, as it suggests that obesity in 
childhood can have lasting effects on ocular health, potentially 
increasing the risk of serious conditions like glaucoma and 
macular degeneration. However, while there is growing evidence 
linking obesity and ocular changes in children, studies exploring 
the relationship between adult BMI and RNFL thickness remain 
limited so this research tends to fill the literature gap and to better 
understand these associations in adults.To our knowledge, this was 
the first study examine the influence of BMI on RNFL thickness 
in both genders, as well as the inter-ocular difference between 
the eyes and the correlation between RNFL and BMI in adults.

MATERIAL AND METHODS
A cross-sectional study was conducted to assess the effect 

of BMI on RNFL at the General Outpatient Department of Al-
Shifa Trust Eye Hospital, Rawalpindi. Data collection took place 
over a three-month period, from August 2023 to October 2023. 
A Consecutive Non-Random Sampling technique was used to 

квадранте, а у мужчин с ожирением — в нижнем квадранте. Обнаружена значительная положительная корреляция между 
ИМТ и толщиной СНВС, особенно в верхнем квадранте у женщин с ожирением и в нижнем квадранте у мужчин с ожирением. 
Выявлены межокулярные различия: толщина СНВС выше в горизонтальных квадрантах (наружном и внутреннем) в правом 
глазу и в вертикальных (верхнем и нижнем) в левом глазу. Заключение. Толщина СНВС значимо зависит от категории ИМТ. 
При ожирении у мужчин СНВС толще в нижнем квадранте, а у женщин — в верхнем квадранте. Межокулярные различия по-
казывают вариации толщины СНВС в различных квадрантах.
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recruit participants. The sample size was calculated using the WHO 
calculator with a 95% confidence level and 80% power, resulting 
in a required sample of 107 participants (214 eyes). 

The study population included all individuals presenting 
at the General OPD and Diagnostic Department who met 
the inclusion criteria. The inclusion criteria included participants 
aged 18 to 40 years, those with best spherical refraction 
between ±6.00 D, and those with best-corrected visual acuity of 
20/20. The exclusion criteria included participants with ocular 
diseases (such as ARMD, diabetic retinopathy, macular edema, 
or media opacity), those using local or systemic medication, 
individuals with evident systemic or ocular diseases, those 
undergoing steroid therapy, individuals with a history of bariatric 
surgery, and diabetic patients.

Data collection was performed using a structured 
proforma, which included demographic details, ocular 
examination findings, and BMI measurements. Visual acuity 
was assessed using a Snellen Chart, refraction was conducted 
by an expert, and Slit Lamp Bi microscopy was performed to 
rule out ocular diseases. BMI was calculated using height and 
weight measurements, and participants were categorized into 
underweight, normal, overweight, and obese groups. Spectral 
Domain Optical Coherence Tomography (OCT) was used 
to measure RNFL thickness. The dependent variable was 
RNFL thickness (measured in all four quadrants: superior, 
inferior, nasal, and temporal, along with the average thickness). 
The independent variables included age, gender, BMI, history of 
spectacles, refractive status, and type of refractive error.

Data was entered and coded into SPSS Version 26 
for analysis. Descriptive statistics were used to summarize 
categorical and continuous variables, while inferential 
statistics included Pearson correlation (to assess BMI-RNFL 
correlation), One-way ANOVA (to evaluate BMI effects on 
RNFL thickness by gender), and Paired t-tests (to assess 
inter-ocular differences). Ethical approval was obtained from 
the Institutional Review Board of the Pakistan Institute of 
Ophthalmology. Permission was secured from the department 
heads, and informed consent was obtained from all participants. 
Confidentiality was maintained, and the data was used 
exclusively for academic purposes.

RESULTS
A total of 107 subjects were examined in the general 

outpatient department. The mean age of the subjects was 
27.17 years with a standard deviation of 6.98 years, ranging from 
18 to 40 years. Among them, 61 participants (57%) were male 
and 46 (43%) were female. The study included 105 emmetropic 
eyes (49%) and 109 ametropic eyes, which achieved 6/6 vision 
after correction. The BMI classification revealed that among 
62 male participants, 4 were underweight, 17 were normal, 29 were 
overweight, and 11 were obese. Among 45 female participants, 
9 were underweight, 17 were normal, 17 were overweight, and 
3 were obese.

To analyze the relationship between BMI and RNFL 
thickness, three statistical tests were applied. Pearson Correlation 
was used to assess the correlation between BMI and RNFL 

thickness, a paired sample t-test was 
applied to evaluate interocular differences, 
and one-way ANOVA was used to compare 
RNFL thickness across BMI categories.

ANOVA results for female subjects 
revealed a statistically significant increase 
in RNFL thickness in the superior quadrant 
among obese females (p < 0.001), while 
no significant associations were found in 
the inferior, nasal, or temporal quadrants 
as indicated in Table 1.

For male subjects, ANOVA results 
showed a statistically significant increase 
in the inferior quadrant (p = 0.007), while 
no significant associations were observed in 
the superior, nasal, or temporal quadrants 
as shown in table 2.

The Pearson correlation test results 
showed a moderate positive correlation 
between the inferior quadrant and BMI in 
males (r = 0.339, p = 0.007) and a strong 
positive correlation between the superior 
quadrant and BMI in females (r = 0.563, 
p < 0.001) as shown in Table 3. Other 
quadrants showed weak or non-significant 
correlations.

The paired sample t-test  was 
conducted to compare RNFL thickness 
between both eyes. The results indicated 
a specific pattern, where vertical quadrants 
were thicker in the left eye, whereas 
horizontal quadrants were thicker in 
the right eye as shown in table 4.

DISCUSSION
The main objectives of this study were 

to evaluate the effect of BMI on RNFL 

Table 1. Retinal nerve fiber layer (RNFL) thickness in different grades of BMI in females 
(mean ± standard deviation)
Таблица 1. Толщина слоя нервных волокон сетчатки при различных уровнях индекса 
массы тела у женщин (среднее ± стандартное отклонение)

Retinal quadrant
Квадрант сетчатки

Underweight
Пониженный 

уровень

Normal
Норма

Overweight
Повышенный 

уровень

Obese
Ожирение

p-value

Superior, μm
Верхний, мкм

113.9 ± 7.7 124.3 ± 15.7 142.8 ± 15.3 134.3 ± 13.1 < 0.001

Inferior, μm
Нижний, мкм

123.0 ± 14.1 131.6 ± 13.0 127.1 ± 11.8 126.7 ± 6.8 0.404

Nasal, μm
Назальный, мкм

75.2 ± 8.7 73.7 ± 16.8 78.8 ± 13.4 75.3 ± 9.1 0.762

Temporal, μm
Темпоральный, мкм

69.4 ± 8.8 67.6 ± 9.1 71.0 ± 8.4 79.3 ± 11.7 0.204

Mean, μm
В среднем, мкм

95.9 ± 7.7 100.0 ± 9.0 99.3 ± 24.1 104.0 ± 7.6 0.204

Table 2. Retinal nerve fiber layer thickness in different grades of BMI in males (mean ± standard 
deviation)
Таблица 2. Толщина слоя нервных волокон сетчатки при различных уровнях индекса 
массы тела у мужчин (среднее ± стандартное отклонение)

Retinal quadrant
Квадрант сетчатки

Underweight
Низкий 
уровень

Normal
Норма

Overweight
Повышенный 

уровень

Obese
Ожирение

p-value

Superior, μm
Верхний, мкм

124.0 ± 24.2 126.4 ± 12.9 118.4 ± 11.1 122.8 ± 15.7 0.275

Inferior, μm
Нижний, мкм

125.8 ± 16.6 121.4 ± 12.8 133.3 ± 11.3 137.1 ± .7 0.007

Nasal, μm
Назальный, мкм

77.3 ± 23.9 70.3 ± 11.9 76.2 ± 13.5 85.3 ± 12.7 0.056

Temporal, μm
Темпоральный, мкм

64.5 ± 6.4 71.6 ± 8.0 69.0 ± 8.8 67.4 ± 8.2 0.378

Mean, μm
В среднем, мкм

98.3 ± 12.3 96.6 ± 8.3 99.4 ± 7.7 103.3 ± 9.0 0.239



Effect of body mass index on retinal nerve fiber layer thickness in adults 41Russian ophthalmological journal.2026; 19(1): 38-43

thickness in both genders, to evaluate 
the inter-ocular difference between the eyes 
and assess the relationship between RNFL 
and BMI. This study included 107 subjects 
(214 eyes) in which 46 were females and 
61 were males. Out of these 61 males 4 
were underweight, 17 were normal, 29 
were overweight and 11 were obese. While 
out of 46 females 9 were underweight, 17 
were normal, 17 were overweight and 3 
were obese. Most of the subjects included 
in this study were male. Mostly obese male 
presented in this hospital setting. BMI 
increases in adults due to the sedentary 
life style and due to COVID — 19 most of 
the subjects gain weight. Due to technology 
evolvement the time spent outside is 
replaced by screen time. Obesity have 
become a huge problem in children in past 
few years. The effect of obesity on ocular 
and systemic health is a topic of prime importance. This study 
included patients with refraction of ± 6.0 D sphere. However, 
there is evidence that a high degree of myopia can have a different 
effect on the RNFL thickness [19].

In the present study the mean for uncorrected visual acuity 
for 107 subjects (right eyes and left eyes are 0.2730 ± 0.37280 and 
0.2622 ± 0.38611) respectively. While the mean for the corrected 
visual acuity for right and left eyes are (0.00 ± 0.000). While 
the mean and the standard deviation for right and left eyes are 
(-1.2061 ± 1.06289 and -1.2788 ± 1.06832). In the present 
study different patterns were seen in obese males and females. 
RNFL thickness were measured using Heidelberg’s SD- 
OCT. The average RNFL thickness in males was found to be 
99.23 ± 4.9 μm. RNFL thickness was least for the temporal quadrant 
(69.16 ± 8.35 μm), followed by the nasal (76.28 ± 14.26 μm), superior 
(121.77 ± 13.59 μm) and inferior (130.20 ± 13.99 μm). The average 
RNFL thickness in female was found to be 99.20 ± 5.33 μm. RNFL 
thickness was least for the temporal quadrant (70.00 ± 9.10 μm), 
followed by nasal (75.98 ± 13.64 μm), inferior (127.93 ± 12.55 μm) 
and superior (129.76 ± 17.77 μm). Thus, the study shows that in 
obese males RNFL is thicker in the inferior quadrant while in obese 
females’ superior quadrant is thicker. 

In the present study there is correlation between BMI and 
RNFL. It also shows different patterns in both genders. In obese 
females there is a statistically significant strong positive correlation 
between the superior quadrant and BMI. While there is a weak 
positive correlation of BMI with inferior quadrant, nasal quadrant, 
temporal quadrant and mean value. While in obese males there 
is statistically strong positive correlation was found between 
the inferior quadrant and BMI and weak positive correlation of 
BMI with nasal quadrant and mean value, and negative correlation 
of BMI with superior quadrant and temporal quadrant. 

For inter-ocular difference the means of all 4 quadrants 
of RNFL between two eyes were compared. The mean 
RNFL of right and left eyes in superior quadrant are 
(125.21 ± 15.951 μm and 126.82 ± 16.55 μm), for inferior 
quadrants are (129.22 ± 13.38 μm and 129.76 ± 13.62 μm), for 
nasal quadrants are (76.15 ± 13.93 μm and 71.94 ± 13.98 μm) and 
for temporal quadrants are (69.52 ± 8.65 μm and 67.94 ± 8.84 μm) 
respectively. Thus, the study concluded that there is a specific 
pattern as the vertical quadrants of RNFL is thicker in left eye 
whereas horizontal quadrants are thicker in right eye. 

A study was conducted by Y. Tariq et al. in which 
1521 young adults were enrolled with mean age 17.3 ± 0.6 years. 
RNFL thickness were measured using Cirrus HD – OCT 4000. 

The average RNFL was found to be 99.4 ± 9.6 μm. RNFL thickness 
was least for the temporal quadrant (69.9 ± 11.2 μm), followed by 
the nasal (74.3 ± 12.8 μm), superior (124.7 ± 15.7 μm) and inferior 
(128.8 ± 17.1 μm) quadrants [20]. While in the present study 
the average RNFL thickness in male and female are 99.23 ± 4.9 μm 
and 99.20 ± 5.33 μm respectively. 

L. Hazar et al. [21] conducted a study in children and 
adolescent to assess the relationship of obesity and other related 
disorders with ocular parameters. Out of 57 eyes there were 
12 (21%) eyes in obese group, 20 eyes (35.1%) in obesity — 
related hypertension (HT) group and 25 eyes (43.9%) in 
healthy controls. There was no difference between the groups 
in terms of central corneal thickness and intraocular pressure. 
The superior quadrant RNFL was significantly thicker in 
the obese and obesity — related HT groups for both children 
and adolescents (p = 0.023). The inferior quadrant RNFL 
thickness and central foveal thickness were significantly thinner 
in the obesity — related HT group than the other two groups 
(p = 0.001 and p = 0.040). However, no statistically significant 
relationships were found between BMI, waist circumference, 
systolic blood pressure (BP), diastolic BP, fasting blood sugar, 
insulin, homeostatic model assessment for insulin resistance 
(HOMAIR), LDL, HDL, total cholesterol, HbA1c, AST and 
ALT values and the corneal thickness values (p > 0.05). While 
in the present study the RNFL is thicker in superior quadrant in 
obese females while in case of obese males RNFL is thicker in 
the inferior quadrant [21]. 

Table 3. Correlation analysis of retinal nerve fiber layer thickness with different grades of BMI
Таблица 3. Коэффициенты корреляции толщины слоя нервных волокон с различными 
уровнями индекса массы тела

Retinal quadrant
Квадрант сетчатки

Males
Мужчины

Females
Женщины

r p r p

Superior
Верхний

-.167 0.199 .563 < 0.001

Inferior
Нижний

.339 0.007 .194 0.196

Nasal
Назальный

.285 0.026 .134 0.375

Temporal
Темпоральный

-.106 0.417 .192 0.202

Mean
В среднем

.184 0.155 .139 0.356

Note. r — pearson correlation coefficient.
Примечание. r – коэффициент корреляции Пирсона.

Table 4. Comparing the retinal nerve fiber layer thickness (μm) of both 
eyes
Таблица 4. Различие в толщине слоя нервных волокон сетчатки 
(мкм) парных глаз

Retinal quadrant
Квадрант сетчатки

Mean ± S.D p

Superior
Верхний

-1.617 ± 9.5 .081

Inferior
Нижний

-.533 ± 8.0 .491

Nasal
Назальный

4.206 ± 8.5 .000

Temporal
Темпоральный

1.579 ± 6.7 .016

Mean
В среднем

.093 ± 10.4 .926
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A conducted a study to assess the association of childhood 
obesity with retinal microvasculature and corneal endothelial 
cell morphology. 43 subjects were included in this study in which 
25 children were obese and 18 were control group. Mean CCT 
values were significantly lower in obese group (545.0 ± 21.2) then 
the control group (557.1 ± 26.0) (p = 0.017), however, RNFL 
thickness for average and all quadrants were similar between 
both the groups [22]. The results of this study were opposite than 
the present study. 

B. Ozen et al. [23] conducted a study on the assessment 
of RNFL thickness in non — diabetic children and adolescents. 
38 obese and 40 healthy children and adolescents aged 10–18 years 
were included in this study. No statistically significant difference 
was found between RNFL thickness in both the sexes or between 
the two eyes using OCT imaging (p > 0.05). RNFL thickness was 
lowest in both the control and obese groups in the nasal quadrant, 
followed by the temporal, superior and inferior quadrants in 
respective order. A general decrease in RNFL thickness was 
observed in obese subjects compared to controls, ranging from 
2% and 7% in mean values, the greatest change occurring in 
the inferior quadrant, although these differences were not 
statistically significant [23]. 

Another study was conducted in Singapore to evaluate 
the RNFL thickness in a multiethnic normal Asian population. 
They included 4475 participants (8178 eyes) consisting of 
1371 Chinese, 1303 Malay and 1801 Indian adults. Average 
RNFL thickness measured was 95.7 ± 9.6 μm in Chinese 
participants, 94.9 ± 10.6 μm in Malay participants, and 
87.3 ± 10.6 μm in Indian participants (p <0.001). While in 
the present study the average RNFL thickness in males was found 
to be 99.23 ± 4.9 μm and the average RNFL thickness in female 
was found to be 99.20 ± 5.33 μm [20].

K. Teberik et al. [24] conducted a study on ocular 
abnormalities in morbid obese. They concluded that the mean 
RNFL thickness at the temporal quadrant was reduced in 
the morbidly obese group (72.7 ± 13.6 vs. 85.05 ± 52.6 mm, 
p=0.024). Similarly, the mean retinal thicknesses at nasal and 
temporal were lower in the morbidly obese group (346.6 ± 18.2 vs. 
353.7 ± 18.8 mm, p=0.008; 323.1 ± 20.3 vs. 330.0 ± 18.9 mm, 
p=0.001) [24].

Since BMI has effect on RNFL thickness so the subjects 
should have a strict check on their BMI. The patients should 
be guided accordingly to control their bad eating habits and to 
improve their sedentary lifestyle. To the best of our knowledge, 
this is the only study that has been done highlighting this important 
topic in Pakistan. Our study was limited by the fact that both 
males and females in the obese category had relatively small 
sample sizes. As this study was hospital-based and only included 
participants who visited the hospital's regular OPD, it may have 
certain limitations.

CONCLUSIONS
This study concludes that BMI affects RNFL thickness 

differently in males and females. In obese females, the superior 
quadrant is thicker compared to underweight and normal females, 
whereas in obese males, the inferior quadrant is thicker. A specific 
inter-ocular difference is observed, where the nasal and temporal 
quadrants are thicker in the left eye, while the superior and inferior 
quadrants are thicker in the right eye. There is also a correlation 
between BMI and RNFL. In obese females, BMI has a strong 
positive correlation with the superior quadrant and a weak positive 
correlation with other quadrants. In obese males, BMI has a strong 
positive correlation with the inferior quadrant, weak positive 
correlations with the nasal quadrant and mean value, and a negative 
correlation with the superior and temporal quadrants.
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Purpose: to assess the quality of life (QoL) of patients who underwent keratorefractive surgery and to determine its association with 
sociodemographic and surgery related factors. Material and methods. A Descriptive Cross-Sectional Study was carried out over a period of 
six months from March 2024 to August 2024 to assess the QoL of patients who underwent keratorefractive surgery. Data was collected using 
non-probability consecutive sampling strategy using a validated and interview-based Questionnaire tool: Quality of Life Impact of Refractive 
Correction (QIRC). Data was analyzed using Statistical Package for Social Science (SPSS) version 26. Results. The results of this study 
indicated a moderate increase in QoL, while there was no significant association between sociodemographic factors and the QoL of patients 
following keratorefractive surgery. Specifically, variables such as level of education (p = 0.09), occupation (p = 0.70), age group (p = 0.30), 
and gender (p = 1.00) did not show a statistically significant relationship. Additionally, no significant association was observed between surgery-
related factors and quality of life, including the type of refractive surgery (p = 0.107) and post-surgery duration (p = 0.512). Conclusion. 
The findings indicate a moderate increase in the QoL among individuals who underwent keratorefractive surgical procedures. The majority 
of the patients reported an improvement in their QoL following keratorefractive surgery.
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Цель работы — оценить качество жизни (КЖ) пациентов, перенесших кераторефракционную хирургию, и определить 
его связь с социально-демографическими факторами и факторами, связанными с хирургическим вмешательством. Материал 
и методы. Проведено описательное поперечное исследование в течение 6 мес, с марта 2024 г. по август 2024 г., для оценки КЖ 
пациентов, перенесших кераторефракционную хирургию. Данные собраны с использованием стратегии неслучайной последова-
тельной выборки с помощью валидированного и основанного на интервью инструмента анкетирования: «Влияние рефракционной 
коррекции на качество жизни» (QIRC). Данные проанализированы с помощью статистического пакета для социальных наук 
(SPSS) версии 26. Результаты. Установлено умеренное улучшение КЖ, при этом значимой связи между социально-демографи-
ческими факторами и КЖ пациентов после кераторефракционной хирургии не выявлено. В частности, такие переменные, как 
уровень образования (p = 0,09), род занятий (p = 0,70), возрастная группа (p = 0,30) и пол (p = 1,00), не показали статисти-
чески значимой связи. Кроме того, не обнаружено значимой связи между факторами, связанными с хирургическим вмешатель-
ством и КЖ, включая тип рефракционной хирургии (p = 0,107) и продолжительность послеоперационного периода (p = 0,512). 
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In recent years, the field of ophthalmology has witnessed 
remarkable advancements, with keratorefractive surgery emerging 
as a transformative solution for various refractive errors. This 
innovative surgical approach, encompassing techniques such 
as LASIK (Laser-Assisted in Situ Keratomileusis) and PRK 
(Photorefractive Keratectomy), has revolutionized the way 
individuals experience visual correction. As the demand for 
enhanced visual acuity and reduced dependency on corrective 
eyewear continues to grow, keratorefractive surgery has gained 
prominence as a means to significantly improve the quality of 
life (QoL) for patients [1]. Surface ablation and lamellar ablation 
using an excimer laser are two types of refractive surgery that 
have been developed. However, people are hesitant to undergo 
such surgery due to possible complications such as unpredictable 
outcomes, flap-related problems, and corneal ectasia. Recent 
advancements have been made to make refractive surgeries safer, 
such as Femtosecond-LASIK (FS-LASIK) [2] and single-step 
Transepithelial Photorefractive Keratectomy (Trans-PRK) with 
SmartPulse technology. Another emerging option is small incision 
lenticule extraction (SMILE), which offers greater biostability 
and quicker recovery [3]. The Quality of Life Impact of Refractive 
Correction (QIRC) Questionnaire, developed and validated by 
K. Pesudovs et al [4], is specifically for patients with the refractive 
error corrected by spectacles, contact lenses, and refractive surgery. 
This study aims to compare the QoL of patients who underwent 
myopic correction with PRK, TransPRK, ReLEx SMILE or 
Femto-LASIK procedures, using the QIRC questionnaire [5]. 
QoL combines various aspects, which include physical condition, 
functional capabilities, psychological state, general condition, and 
social interaction. Various QoL questionnaires have been used 
to evaluate patients’ satisfaction with their life conditions, their 
work, education, home environment, and even political beliefs in 
relation to their visual status. In this study we aspired to shed light 
on the transformative potential of keratorefractive surgery and 
its role in enhancing the overall well-being and QoL of patients. 
Ultimately, this research aims to empower both healthcare 
providers and patients with a deeper understanding of the intricate 
interplay between surgical interventions and the profound impact 
they have on the lives of those seeking visual correction. 

MATERIAL AND METHODS
A Descriptive Cross-Sectional Study was carried to assess 

QoL of patients after keratorefractive surgery in Tertiary Eye 
Care Hospital of District Rawalpindi, Pakistan. Study data was 
collected one point in time and it was primary research. This 
study was carried out during a period of six months from March to 
August 2024, after the approval of the Institutional Review Board 
of Al-Shifa Trust Eye Hospital with IRB no IRB/15-17. Patients 
who had photorefractive keratectomy surgery, transepithelial 
photorefractive keratectomy, femto LASIK surgery and above 
age 19 were included in the study. While, patients with ocular 

pathologies, who had history of any ocular surgery other than 
keratorefractive surgery were excluded from the study. The sample 
size was calculated using Open Epi software. Hypothetical 
frequency of outcome variable was taken as 50% because 
population was unknown. Sample size obtained was 68. Desired 
sample was collected using non-probability consecutive sampling 
strategy, using a validated and interview-based questionnaire. 
QIRC tool was adapted for this study. The scoring was done using 
5-point Likert scale, scores of each participant were calculated 
by adding up the responses. A higher score on the QIRC indicate 
a more positive response after refractive surgery. The questionnaire 
contained two major sections. First part included questions about 
socio-demographic characteristics while second part of the QIRC 
questionnaire includes a series of structured questions and scales 
that assess various aspects of a patient's quality of life. The consent 
was taken online from all the participants and only those 
participants were selected who agreed to take part in the research 
process and fulfilled the inclusion criteria. After taking informed 
consent, the participants were asked to fill the questionnaire on 
google form.

Data was analyzed using Statistical Package for Social 
Science (SPSS) version 26. Data of qualitative demographic 
variables were entered in SPSS by using codes that were assigned to 
each category. The data was computed and divided into categories. 
First category was very low QoL, ranging from 0 to 25. Second 
category was low QoL ranging from 26 to 50, third category was 
moderate QoL ranging from 51 to 75 and fourth category was high 
QoL ranging from 76 to 100. Data of quantitative variables were 
entered in numerical form. Association between type of surgery 
and QoL was calculated using Chi- Square test of association  with 
fissure exact, after confirming the assumptions. After applying 
the test, results were interpreted and represented using tables and 
figures. P-value of  0.05 was considered statistically significant. 

RESULTS
Pie graph representing percentages of people went through 

different types of keratorefractive surgery which shows that majority 
71% had LASIK surgery done, while 19% had gone through Trans 
PRK. Those who had smile and PRK were 5% (Fig. 1).

The pie graph showed score categories of QoL score of 
patients underwent keratorefractive surgery. There were total three 
categories of which first category was low QoL ranging from 26 
to 50, second category was moderate QoL ranging from 51 to 75 
and third category was high QoL ranging from 76 to 100 (Fig. 2). 
While majority 63% had moderate QoL after keratorefractive 
surgery. Moreover 29% had low and 8% had high QoL score. 
A total of 69 patients were included in this study. Among those, 
only 42 responded out of which 17 (40.5%) of the patients were 
male and 25 (59.5%) were females. While, 2 (4.8%) of them were 
matriculated, 6 (14.3%) were intermediate, 17 (40.5%) were 
graduates and 17 (40.5%) had educational level of more than 

Заключение. Полученные данные указывают на умеренное улучшение КЖ лиц, перенесших кераторефракционные хирургические 
вмешательства. Большинство пациентов сообщили об улучшении КЖ после кераторефракционной хирургии.

Ключевые слова: кераторефракционная хирургия; качество жизни; лазерный кератомилез in situ (LASIK); 
фоторефракционная кератэктомия (PRK); трансэпителиальная фоторефракционная кератэктомия (Trans PRK); влияние 
коррекции рефракции на качество жизни
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или методах.
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Fig. 1. Type of refractive surgery

Рис. 1. Вид рефракционной операции

Fig. 2. Quality of life score

Рис. 1. Оценка качества жизни
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18 years (Table 1). Majority about 29 (69.0%) had LASIK type 
of keratorefractive surgery, 9 (21.4%) had Trans PRK, 2 (4.8%) 
had PRK while only 2 (4.8%) had gone through Smile (Table 2). 
While majority 18 (42.9%) had the after surgery duration between 
6 months to 1 year.

The chi-square test of association with fissure exact was 
applied to examine the association between sociodemographic 
variables, surgery related variables and QIRC questionnaire-based 
dependent variables. First category was low QoL ranging from 26 
to 50, second category was moderate QoL ranging from 51 to 75 

and third category was high QoL ranging from 76 to 100. Results 
for each variable are shown in Table 3.

The results  of  this  study showed no signif icant 
association between level of education (p-value=0.09), 
occupation (p-value=0.70), age groups (p-value=0.30) and 
gender (p-value=1.00) with quality of life of patients after 
keratorefractive surgery.

The results showed no significant association among type 
of refractive surgery and QoL (p-value=0.107). Moreover, 
the association among post-surgery duration and QoL was also 

Table 1. Sociodemographic characteristics
Таблица 1. Социально-демографические характеристики пациентов

Sociodemographic variables
Социально-демографические параметры

Categories
Категории

Frequency, n
Частота, n

Percentage, %
Доля, %

Gender
Пол

Male
Мужчины

17 40.5

Female
Женщины

25 59.5

Age group, years
Возрастная группа, лет

20–25 10 23.8

26–30 21 50

31–35 5 12

>35 6 14.2

Occupation
Род занятий

Medical profession
Медицинские работники

9 21.4

Students
Студенты

11 26.2

Other professions
Другое

22 52.4

Level of Education
Уровень образования

Matric
Высшее

2 4.8

Intermediate
Среднее

6 14.3

Graduate
Выпускник

17 40.5

18 years or more
18 лет и больше

17 40.5

Note. n — number of patients.
Примечание. n — количество пациентов.

Table 2. Surgical characteristics
Таблица 2. Хирургические показатели

Surgery Related Variables
Хирургические показатели

Categories
Категории

Frequency, n
Частота, n

Percentage, %
Доля, %

Type of Surgery
Вид операции

PRK
ФРК

2 4.8

Trans PRK
Транс ФРК

9 21.4

LASIK
ЛАСИК

29 69.0

Smile
Смайл

2 4.8

Post Surgery Duration
Срок после операции

1 week to 3 months
1 нед — 3 мес

7 16.7

>3 months to 6 months
От 3 до 6 мес

9 21.4

>6 months to 1 year 
От 6 мес до 1 года

18 42.9

More than 1 year
Более 1 года

8 19.0

Note. n — number of patients.
Примечание. n — количество пациентов.
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A study from L. Lesueur et al. [8], investigated predictors 
of QoL related to PRK, LASIK, and phakic IOL refractive 
procedures. They found that those patients with higher degrees of 
myopia had significant improvements in self- esteem and coping as 
compared to other patients. They found that quality of vision was 
directly correlated with improvement of QoL, satisfaction scores, 
and BCVA preoperatively and postoperatively in all patients, 
but interestingly no correlation was noted between visual acuity 
and patient satisfaction. J. Katzen et al. [9] published a paper in 
2002 related to the anxiety of patients undergoing laser refractive 
surgery, noting that as refractive surgery has rapidly evolved and 
the quest to obtain faster visual recovery, fewer complications, 
and early stability continues, there is little in the literature that 
addresses the anxiety experienced by most refractive surgical 
patients. Unfortunately in the 16 years since that publication, 
minimal steps have been taken to further study the anxiety and 
management of anxiety or fears in refractive surgery patients. Our 
study concluded that patients were feeling more confident after 
surgery with no anxiety they felt complimented and admired as 
compared to before surgery when they were have to wear glasses or 
contact lenses. A study by P. Lazon de La Jara et al [10], stated that 
satisfaction with LASIK is related to visual function, preoperative 

assessed using fissure exact test which showed no significance 
(p-value=0.512) (Table 4).

DISCUSSION
This cross-sectional study assessed the QoL of patients 

after keratorefractive surgery in tertiary eye care hospital of 
district Rawalpindi, Pakistan. The results of the study indicated 
a moderate increase in the QoL among individuals who underwent 
keratorefractive surgical procedures. The majority of the patients 
reported an improvement in their QoL following keratorefractive 
surgery. However, no significant association was observed 
amomg QoL and sociodemographic or surgical variables. There 
is a paucity in the literature regarding QoL measures following 
refractive correction surgery, particularly following, PRK, Trans 
PRK and ReLex SMILE. The US Food and Drug Administration 
(FDA) collaborated with the National Eye Institute and 
the Department of Defense to develop an online questionnaire [6], 
Patient-Reported Outcomes with LASIK (PROWL) survey, to 
assess functional limitations and patient satisfaction after LASIK 
surgery. They found that patient-rated satisfaction at 3 and 
6 months was greater than 90%, with 1–2% of patients reporting 
dissatisfaction after surgery [7].

Table 3. Association of sociodemographic variables with quality of life (QoL) after keratorefractive surgery
Таблица 3. Связь социально-демографических переменных с качеством жизни (КЖ) после кераторефракционной хирургии

Sociodemographic Factors
Социально-демографические факторы

QoL impact of refractive correction after keratorefractive surgery
Влияние коррекции рефракции с помощью кераторефракционной хирургии на КЖ

Quality of life
Качество жизни

26–50
low QoL

низкое КЖ

51–75
voderate QoL
среднее КЖ

76–100
high QoL

высокое КЖ

df (p-value)

Gender
Пол

Male
Мужчины

5 (31.25%) 10 (62.5%) 1 (6.25%) 2 (1.00)

Female
Женщины

6 (27.27%) 14 (63.63%) 2 (10%)

Level of Education
Уровень образования

Matric
Высшее

0 (0.0%) 0 (0.0%) 1 (100%) 6 (0.09)

Intermediate
Среднее

4 (66.7%) 2 (33.3%) 0 (0.0%)

Graduate
Выпускники

4 (23.5%) 12 (70.6%) 1 (5.9%)

18 years or more 
18 лет и больше

3 (21.4%) 10 (71.4%) 1 (7.2%)

Occupation
Род занятий

Medical profession 
Род занятий

1 (16.5%) 4 (67%) 1 (16.5%) 4 (0.70)

Students
Студенты

3 (27%) 8 (73%) 0 (0.0%)

Other professions
Другие

7 (33%) 12 (57%) 2 (10%)

Age Groups
Возрастные группы

20–25 years
20–25 лет

4 (40%) 6 (60%) 0 (0.0%) 6 (0.30)

26–30 years
26–30 лет

4 (22.2%) 13 (72.2%) 1 (5.6%)

31–35 years 
31–35 лет

2 (40%) 3 (60%) 0 (0.0%)

>35 years
>35 лет

1 (20%) 2 (40%) 2 (40%)
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Table 4. Association of surgery related independent variables with quality of life (QoL) after keratorefractive surgery
Таблица 4. Связь независимых переменных, связанных с хирургическим вмешательством, с качеством жизни (КЖ) после 
кераторефракционной хирургии

Surgery related independent variables
Независимые переменные, связанные с 
хирургическим вмешательством

QoL impact of refractive correction after keratorefractive surgery
Влияние коррекции рефракции на КЖ с помощью кераторефракционной хирургии

Quality of life
Качество жизни

26–50
low

низкое

51–75
moderate
среднее

76–100
high

высокое

df (p-value)

Type of keratorefractive surgery
Вид кераторефракционной хирургии

PRK
ФРК

1 (50%) 1 (50%) 0 (0.0%) 6 (0.107)

Trans PRK
Транс ФРК

4 (50%) 2 (25%) 2 (25%)

LASIK
ЛАСИК

6 (23%) 19 (73%) 1 (4%)

Smile
Смайл

0 (0.0%) 2 (100%) 0 (0.0%)

Post surgery duration
Срок после операции

1 week to 3 months
1 нед — 3 мес

1 (14%) 6 (86%) 0 (0.0%) 2 (0.512)

>3 months to 6 months
От 3 до 6 мес

4 (67%) 2 (33%) 0 (0.0%)

>6 months to 1 year
От 6 мес до 1 года

3 (18%) 12 (71%) 2 (12%)

More than 1 year
Более 1 года

3 (37.5%) 4 (50%) 1 (12.5%)

expectations, psychological characteristics, and uncorrected CVA 
achieved. An increased sense of subjective well-being, adaptability, 
and self-efficacy was evident after LASIK. Patients reported 
a more optimistic attitude to life and increase perceived QoL after 
surgery [11]. While in current study the quality of life was improved 
after surgery but no significant cause was observed.

Another study by O. Klokova et al. [12] reported that 
the results of the study suggest that patients require some time to 
adapt to their new visual function and its impact on their daily 
living, delaying detectable improvements in QoL. Moreover, these 
results may suggest a higher satisfaction trend and long-term QoL 
in patients undergoing ReLEx SMILE in comparison to Femto-
LASIK. Long-term results from the study demonstrated high 
patient satisfaction with both methods [13]. While in our study 
we didn’t create any comparison group among type of refractive 
surgeries because distribution of patients to make the groups was 
not equal. S. Matsuguma et al. [14] stated that LASIK positively 
affected patients’ overall subjective happiness postoperatively, 
and this improvement in subjective happiness was correlated with 
satisfaction with surgery, which could be increased by the increased 
QoL after LASIK surgery. Same was the case in present study which 
also shows that majority of the patients underwent LASIK because 
of fast recovery time which results in better QoL. I. Brunette et 
al. [15] in their study concluded that overall satisfaction after 
PRK for low to severe myopia was very good. These reports may 
support our findings that improved QoL after refractive surgery 
was linked to satisfaction and confidence which gives subjective 
happiness. Regarding gender, this study revealed that gender was 
not associated with the QoL after refractive surgery. Moreover 
there was no significant association found among post surgery 
duration and QoL which linked the previous studies that duration 
doesn’t matter satisfaction matters. Evaluation and measurement 
of the patients’ QoL based on the questionnaire represents 
important additional information and conclusions related to 

patient satisfaction and expectations that cannot be determined 
from visual acuity and refractive status alone.

CONCLUSION
In conclusion, this study explored the impact of 

keratorefractive surgery on the QoL of patients. The findings 
indicate a moderate increase in the QoL among individuals who 
underwent keratorefractive surgical procedures. The majority 
of the patients reported an improvement in their QoL following 
keratorefractive surgery.
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Возможности современных 
методов визуализации в диагностике 
эпибульбарных новообразований

Т.Н. Киселева1, В.В. Макухина2 , К.В. Луговкина1, С.В. Милаш1, А.А. Жаров1

1 ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, Москва, 

105062, Россия
2 ООО «Сеть семейных медицинских центров № 1», ул. Брянская, д. 3, Москва, 121059, Россия 

Цель работы — изучить и сравнить возможности современных методов исследования переднего отдела глаза: B-сканирования 
с функцией масштабирования, ультразвуковой биомикроскопии (УБМ), оптической когерентной томографии (ОКТ) и ОКТ в ан-
гиорежиме (ОКТА) для визуализации эпибульбарных новообразований. Материал и методы. Обследовано 64 пациента (66 глаз) 
в возрасте 41,5 ± 23,0 года с эпибульбарными новообразованиями различного генеза. Выполняли В-сканирование с функцией мас-
штабирования и в режиме цветового допплеровского картирования (ЦДК), УБМ, ОКТ и ОКТА для качественной и количествен-
ной оценки ангиограмм с определением показателя сосудистой плотности (PD). Результаты. Информативность УБМ в оцен-
ке толщины опухоли составила 100,0 %, диаметра основания — 95,6 %. Информативность ОКТ была выше, чем УБМ, в оценке 
внутренней структуры новообразований и состояния эпителия конъюнктивы в зоне интереса. ОКТ оказалась не информативна 
при высокой пигментации очага. В-сканирование с ЦДК позволили оценить эпибульбарные очаги толщиной более 1,4 мм и диа-
метром основания более 3,6 мм. При ОКТА в зоне интереса наблюдали неравномерный калибр, извитость сосудов с нарушением 
их хода и повышение PD. Признаками злокачественного процесса считались показатели максимальной PD 50 % и более, нали-
чие 7  и более зон «кружевного паттерна» и хотя бы одной зоны «сливного паттерна». Заключение. УБМ наиболее информативна 
в оценке биометрических параметров эпибульбарных поражений, а ОКТА позволяет определить качественные и количественные 
характеристики их сосудов.

Ключевые слова: новообразования конъюнктивы; оптическая когерентная томография; оптическая когерентная томография 
в ангиорежиме; сосудистая плотность; ультразвуковая биомикроскопия; ультразвуковое исследование
Конфликт интересов: отсутствует.
Прозрачность финансовой деятельности: никто из авторов не имеет финансовой заинтересованности в представленных 
материалах или методах.
Для цитирования: Киселева Т.Н., Макухина В.В., Луговкина К.В., Милаш С.В., Жаров А.А. Возможности современных 
методов визуализации в диагностике эпибульбарных новообразований. Российский офтальмологический журнал. 2026; 
19 (1): 51-8. https://doi.org/10.21516/2072-0076-2026-19-1-51-58

https://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.21516/2072-0076-2026-19-1-51-58&domain=pdf&date_stamp=2025-05-25


Possibilities of modern imaging methods 

in epibulbar lesions diagnostics

Russian ophthalmological journal. 2026; 19(1): 51-852

Конъюнктива относится к придаточному аппарату 
глаза и представляет собой слизистую оболочку, покрываю-
щую заднюю поверхность век и глазное яблоко до роговицы. 
Ее анатомо-топографические и гистологические особенно-
сти обуславливают разнообразие и высокую распространен-
ность новообразований данной локализации — 40 % среди 
всех опухолей органа зрения. Источником формирования 
новообразований конъюнктивы могут быть как эпителий, 
так и строма и придаточные элементы конъюнктивы [1]. 
В 2/3 случаев патологический процесс имеет доброка-
чественную природу и представлен опухолеподобными 
состояниями и хористомами, эпителиальными и мела-
ноцитарными образованиями. Злокачественные опухоли 
могут быть первичными, вторичными и метастатическими, 
но чаще имеют меланоцитарную и лимфопролиферативную 
природу [2]. 

Несмотря на разнообразие клинических проявлений, 
в некоторых случаях доброкачественные и злокачественные 
опухоли конъюнктивы характеризуются схожей клинической 
картиной и могут быть приняты за иные заболевания конъ-
юнктивы, особенно на начальных этапах развития, поэтому 
большое значение приобретает ранняя диагностика новооб-
разований данной локализации [3, 4]. Стандартные методы 
исследования не всегда могут справиться с этой задачей. 
До сих пор биомикроскопия остается одним из основных 
методов диагностики этой патологии, однако с ее помощью 
не всегда удается оценить внутреннюю структуру эпибуль-
барного новообразования и глубину его инвазии в окружа-
ющие ткани, что важно для выбора лечебной тактики [5].

В настоящее время при подозрении на новообразо-
вание конъюнктивы критериями установления диагноза 

до проведения цитологического и/или гистологического 
исследования являются данные комплексного обследования 
с применением неинвазивных методов диагностики, вклю-
чающих ультразвуковое исследование (УЗИ) и оптическую 
когерентную томографию (ОКТ).

Методы УЗИ имеют наиболее давнюю историю при-
менения в практической офтальмологии. При современном 
уровне развития медицинских технологий для исследо-
вания эпибульбарных новообразований целесообразно 
использовать многофункциональные ультразвуковые диа-
гностические приборы, которые с помощью В-сканирования 
в режиме масштабирования изображения позволяют оценить 
глазную поверхность на наличие проминирующего очага. Од-
нако возможности этой методики для оценки  патологических 
изменений оболочек глаза до конца не изучены. 

Ультразвуковая биомикроскопия (УБМ) и ОКТ — со-
временные методы визуализации биологических тканей 
с микроскопическим разрешением. При УБМ можно оце-
нить размеры, структуру опухоли, состояние окружающих 
ее тканей, что особенно актуально при толщине новооб-
разования менее 3 мм. Достоинством метода является его 
высокая информативность вне зависимости от прозрачности 
оптических сред глаза, а единственным недостатком — кон-
тактный характер диагностической процедуры [6]. 

Разрешающая способность ОКТ составляет 5–7 мкм, 
а глубина проникновения сканирующего луча (в отличие 
от УБМ) лишь 3–6 мм. Кроме того, пигментный эпите-
лий (ПЭ) радужки блокирует излучение оптического томо-
графа. Нельзя исключить подобный феномен и при других 
локализациях скопления пигмента, в том числе на поверх-
ности глаза [7]. 
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в двух проекциях, его внутреннюю структуру, рефлектив-
ность, состояние окружающих тканей.

ОКТА ПОГ выполняли на том же приборе c использо-
ванием программного обеспечения AngioScan и протокола 
сканирования Macula Map. Анализ полученных ангиограмм 
включал в себя качественные характеристики: ход и равно-
мерность просвета сосудов, наличие сосудистых паттернов, 
как в зоне патологического процесса, так и перифокально.

Количественная оценка полученных сканов включала 
определение плотности распределения сосудов в объеме 
ткани (perfusion density, PD, %), для более детального ее 
изучения использовали  программное обеспечение ImageJ 
[https://imagej.net]. Регистрировали показатель средней плот-
ности (mean perfusion density, MPD, %); показатель PD в зоне 
наиболее плотного скопления сосудов при неравномерном их 
распределении в ткани новообразования (maximum perfusion 
density, MaxPD, %); показатель сосудистой плотности в пери-
фокальных патологическому очагу тканях (perifocal perfusion 
density, PPD, %). 

УЗИ в режиме B-сканирования с использованием функ-
ции масштабирования и режимом ЦДК выполняли на ультра-
звуковой многофункциональной диагностической системе 
Voluson E8 GE Healthcare с помощью высокочастотного 
линейного датчика с соблюдением рекомендованных в оф-
тальмологии параметров акустической мощности (термиче-
ский индекс (TI) < 1,0; механический индекс (MI)  0,23) [13]. 
Оценивали форму патологического очага, его эхогенность, 
внутреннюю структуру, размеры (толщину, диаметр осно-
вания в двух взаимно перпендикулярных плоскостях), со-
стояние перифокальных тканей. В режиме ЦДК определяли 
наличие или отсутствие кровотока в зоне новообразования. 

Для УБМ использовали офтальмологические сканеры 
Ellex Eye Cubed (Ellex) и Accutome UBM Plus (Keeler), дат-
чики частотой 40 и 48 МГц соответственно. Исследование 
выполняли по стандартной методике, последовательно 
осуществляя продольное и поперечное сканирование зоны 
интереса c оценкой структурных и биометрических харак-
теристик патологического очага, аналогичных таковым 
при ОКТ и В-сканировании. 

После проведенного клинико-инструменталь ного обсле-
дования в 36,4 % случаев (24 глаза) рекомендовано динамиче-
ское наблюдение в условиях поликлиники. Это были пациенты 
с эпибульбарными пороками развития (3 глаза), дегенеративно-
дистрофическими изменениями конъюнктивы (9 глаз), 
меланозом конъюнктивы (12 глаз), у которых диагноз был 
подтвержден на основании гистологического исследования. 

В 59 % случаев (39 глаз) по результатам обследования 
выполнялось удаление новообразования с его последу-
ющим гистологическим исследованием. Полученные 
данные позволили верифицировать следу ющие заболе-
вания конъюнктивы: прогрессирующий невус (13 глаз), 
меланому (4 глаза), лимфому (6 глаз), птеригиум (3 глаза), 
саркоидозную гранулему (2 глаза), лимфангиому (2 глаза), 
карциному (2 глаза), пингвекулу (1 глаз), фиброму (1 глаз), 
пиогенную гранулему (1 глаз), хронический папиллярный 
конъюнктивит (1 глаз), папиллому (1 глаз), шванному (1 глаз) 
и плоскоклеточную интраэпителиальную неоплазию (1 глаз).

В исследование включены пациенты (3 глаза, 4,6 %), 
которым не проводилось хирургическое лечение в Центре 
в связи с распространением злокачественного процесса 
за пределы глаза, а также сопутствующими соматическими 
заболевания ми пациентов, что потребовало их направления 
в многопрофильное стационарное учреждение. Диагноз 
«меланома конъюнктивы» в дальнейшем также был гисто-
логически подтвержден. 

Наличие собственной сосудистой сети — один из важ-
ных клинических признаков, характеризующих агрессив-
ность опухоли. В области переднего отдела глаза (ПОГ) 
сосуды имеют малый диаметр и низкую скорость кровотока, 
что может затруднять их визуализацию, например, при УЗИ 
в режиме цветового допплеровского картирования (ЦДК). 

Длительное время ведущим методом оценки состоя-
ния сосудистого русла глаза, в том числе ПОГ, оставалась 
флюоресцентная ангиография (ФАГ). Несмотря на оче-
видные достоинства ФАГ, вероятность побочных эффектов 
при введении красителя и технические особенности метода 
ограничивают его применение и/или снижают информатив-
ность исследования. 

В настоящее время вызывают интерес неинвазивные 
методы визуализации сосудистой сети ПОГ, которые вклю-
чают видео- и телевизионную биомикроскопию, темно-
польную визуализацию сосудов, фотоакустическую ангио-
графию, ортогональную поляризационную спектроскопию, 
лазерную допплеровскую флоуметрию [8]. В то же время 
необходимость использования специального оборудования, 
скорость исследования и недостаточная информативность 
полученных качественных и количественных характеристик 
ограничивают применение большинства из них в клиниче-
ской практике. 

С 2014 г. в офтальмологии для визуализации микросо-
судистого русла заднего отдела глаза активно применяется 
метод ОКТ с режимом ангиографии (ОКТА). В его основе 
лежит анализ разницы амплитуд лазерного луча, отражен-
ного от выбранной точки при повторных сканированиях [9]. 
По результатам ряда исследований, ОКТА глазного дна 
является альтернативой стандартной ангиографии и сопоста-
вима с ней по информативности. К несомненным достоин-
ствам ОКТА относятся неинвазивность, воспроизводимость, 
отсутствие необходимости введения контрастных веществ, 
скорость исследования, возможность многократного повто-
рения за короткий период времени и не только качественная, 
но и количественная оценка сосудистой сети [10]. Тем не ме-
нее диагностические возможности ОКТА при патологии ПОГ 
остаются до конца не изученными [11, 12].

ЦЕЛЬ работы — изучить возможности современных 
методов исследования ПОГ (B-сканирования с функцией 
масштабирования, УБМ, ОКТ и ОКТА) для объективной 
оценки биометрических и структурных характеристик 
при визуализации эпибульбарных новообразований.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследовано 66 глаз 64 пациентов в возрасте 

41,5 ± 23,0 года с эпибульбарными новообразованиями раз-
личного генеза, в 2 случаях патологический процесс носил 
бинокулярный характер. 

Помимо стандартного обследования, включающего ви-
зометрию, рефрактометрию, тонометрию, биомикроскопию, 
гониоскопию, офтальмоскопию, диафаноскопию и фото-
регистрацию, всем пациентам выполняли В-сканирование, 
УБМ, ОКТ, ОКТА ПОГ для объективной оценки зоны 
патологического процесса.

ОКТ проводили до контактных методов исследования 
и инстилляций лекарственных препаратов, что было важным 
условием получения информативных томограмм, исполь-
зовали прибор ОКТ SD RS-3000 Advance 2 Nidek (Япония), 
адаптер для исследования ПОГ и программное обеспече-
ние для сканирования сетчатки Macula Line с настройкой 
ultra fine. Анализ изображений осуществляли с помощью 
программного обеспечения Navis-Ex, версия 1.8 (Nidek). 
Оценивали толщину, диаметр основания новообразования 
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РЕЗУЛЬТАТЫ
В-сканирование с функцией масштабирования и режи-

мом ЦДК выполнено всем пациентам (66 глаз). В 90,9 % слу-
чаев из-за малого размера новообразование не визуализиро-
валось. Лишь в 6 глазах удалось оценить его биометрические 
характеристики. Показатель толщины новообразования 
в этих случаях колебался от 1,4 до 16,5 мм, диаметр осно-
вания — от 3,6 до 26,9 мм, при этом детально оценить его 
переднюю поверхность, структуру и границы было затруд-
нительно (таблица). При толщине патологического фокуса 
менее 1,4 мм и диаметре основания менее 3,6 мм этот метод 
оказался неинформативным. 

В режиме ЦДК регистрировались собственные сосуды 
лишь в 3 патологических очагах: в плоскоклеточной карци-
номе, лимфоме и меланоме конъюнктивы.

УБМ выполнена 46 пациентам (48 глаз). Ограничени-
ями проведения исследования в остальных случаях явились 
риск кровотечения из сосудов опухоли из-за поверхностных 
некротических изменений и контактной кровоточиво-
сти (2 глаза), конфигурация и локализация патологического 
очага в области слезного мясца / полулунной складки / 
тарзальной конъюнктивы (9 глаз), а также отказ пациентов 
от выполнения исследования (6 глаз). Во всех 46 наблю-
дениях метод УБМ, в отличие от режима В-сканирования 
с функцией масштабирования, позволил оценить границы 
эпибульбарного очага, его внутреннюю структуру и состоя-
ние окружающих тканей (см. таблицу). При оценке морфо-
метрических характеристик новообразования его толщину 
удалось измерить в 100,0 % случаев (46 глаз), в среднем ее 
значение составило 1,1 ± 0,8 мм. Диаметр основания па-
тологического очага определен в 95,6 % случаев (43 глаза) 
при величине среднего показателя 6,4 ± 3,8 мм. В 3 случаях 
лимфомы конъюнктивы информативность УБМ при оценке 
этого показателя была снижена, так как основание опухоли 
превышало размеры диагностического окна прибора.

С помощью ОКТ ПОГ измерить толщину новообразо-
вания оказалось возможным в 93,8 % случаев, диаметр его 
основания — в 73,8 % (см. таблицу). При этом морфометри-
ческие характеристики новообразования соответствовали 
полученным при УБМ: толщина составила 0,95 ± 0,66 мм, 
диаметр основания — 4,51 ± 2,23 мм. Ограничения в оценке 
этих параметров были связаны с размером опухоли, пре-
вышающим размер диагностического окна: толщина более 
4,3 мм (4 глаза), диаметр основания — 5,4 мм и более (17 глаз). 

В отличие от УБМ, метод ОКТ позволил более детально 
визуализировать внутреннюю структуру новообразования. 
Однако в 23,1 % наблюдений структурная оценка опухоли 
была затруднена блокированием ОКТ-сигнала из-за выра-
женной пигментации очага.

С учетом того, что в основе получения эхограмм 
при УБМ и томограмм при ОКТ лежит исследование реф-
лективности тканей, результаты данных методов могут 
дополнять друг друга, позволяя получить полноценную 
картину патологического процесса. Качественные харак-
теристики исследуемых эпибульбарных новообразований 
варьировали, но наибольший интерес для дифференциаль-
ной диагностики представляли меланоцитарные и лимфо-
пролиферативные заболевания конъюнктивы. 

Прогрессирующие невусы конъюнктивы (13 глаз) име-
ли вид проминирующих образований с четкими ровными 
границами и поверхностью, за исключением одного случая 
с признаками малигнизации новообразования. По структуре 
в большинстве случаев невусы были изорефлективными от-
носительно интактной конъюнктивы (9 глаз), в остальных 
случаях — гипорефлективными (3 глаза) и гиперрефлектив-
ными (1 глаз). У 76,9 % пациентов в толще новообразования 
определялись множественные кистозные полости, что более 
четко визуализировалось на томограммах (рис. 1). Исключе-
ние составили голубой невус конъюнктивы (2 глаза) и невус 
конъюнктивы с признаками малигнизации (1 глаз). Следует 
отметить, что по результатам УБМ и ОКТ перифокальные 
ткани были интактными у всех пациентов с прогрессирую-
щим невусом конъюнктивы.

Меланомы конъюнктивы (7 глаз) также имели вид 
проминирующих над поверхностью глаза новообразований, 
однако отличались от невусов данной локализации неров-
ными и нечеткими границами, преимущественно однород-
ной и гиперрефлективной внутренней структурой (рис. 2). 
Визуализация основания опухоли и подлежащих тканей 
с помощью УБМ была более информативной, так как при вы-
полнении ОКТ ПОГ в 5 случаях отмечали затухание сигнала 
у основания новообразования, что затрудняло оценку подле-
жащих тканей (см. рис. 2). Убедительных признаков инвазии 
не выявлено ни в одном случае, кроме одного глаза.

У пациентов с меланозом конъюнктивы (12 глаз), от-
носящимся к меланоцитарным заболеваниям конъюнктивы, 
специфических изменений на эхограмме и томограмме 
не выявлено, за исключением одного наблюдения, когда 

Таблица. Частота выявления биометрических и структурных характеристик эпибульбарных новообразований с помощью различных методов 
визуализации переднего отдела глаза
Table. Detection rate of biometric and structural characteristics of epibulbar tumors according to various imaging methods of ocular anterior segment 

Метод 
исследования 
Visualization 
method

Характеристики эпибульбарных новообразований 
Characteristics of epibulbar tumors

толщина 
thickness 

n = 65

диаметр 
diameter 

n = 65

внутренняя 
структура

inner structure
n = 65

передняя поверхность/ 
покровный эпителий

anterior surface/
conjunctival epithelium

n = 65

наличие кист
presence of cystic 

cavities
n = 65

перифокальные 
ткани

perifocal tissurs
n = 65

В-скан
B-mode 
ultrasound

абс
abs

%
абс
abs

%
абс
abs

%
абс
abs

%
абс
abs

%
абс
abs

%

6 9,2 6 9,2 6 9,2 0 0 0 0 0 0

УБМ
UBM

46 100 43 95,6 46 100 0 0 4 8,7 46 100

ОКТ
OCT

61 93,8 48 73,8 50 76,9 65 100 17 26,2 65 100

Примечание. n — число глаз.
Note. n — number of eyes.
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в зоне исследования отмечалась гиперрефлективность буль-
барной конъюнктивы.

Лимфомы конъюнктивы (6 глаз) по данным ОКТ ПОГ 
и УБМ имели среднюю рефлективность и в большинстве 
случаев неоднородную структуру (5 глаз), при этом кисты 
в толще регистрировались лишь у 2 пациентов, а у остальных 
структура патологического очага была преимущественно 
солидной. В связи с протяженностью и размером очагов ви-
зуализировать границы плюс-ткани удалось лишь в 3 глазах. 

Остальные случаи не вызывали трудностей в постановке 
диагноза или носили характер единичных наблюдений, что 
не позволяет полноценно использовать полученные данные 
об их качественных особенностях для дифференциальной 
диагностики и требует дальнейшего исследования.

Однако следует отметить, что разрешающая способ-
ность ОКТ позволила в большинстве случаев визуализиро-
вать конъюнктивальный эпителий в зоне патологического 
процесса. Покровный эпителий был интактным при лимфо-
ме, лимфангиоме, хроническом папиллярном конъюнкти-
вите, птеригиуме, пингвекуле, пороках развития, меланозе 
конъюнктивы, шванноме, в 7 наблюдениях — при невусе 
конъюнктивы. Неравномерное истончение претуморального 
эпителия регистрировалось при саркоидозной гранулеме 
конъюнктивы, в 5 случаях невуса конъюнктивы и 4 случаях 
меланомы конъюнктивы. У пациентов с плоскоклеточной 
неоплазией глазной поверхности (OSSN), папилломой 
конъюнктивы, пиогенной гранулемой, в одном случае не-

вуса с признаками озлокачествления и в 2 случаях меланомы 
эпителий конъюнктивы в зоне патологического процесса 
не определялся.

Все вышеприведенные данные, отражающие воз-
можности B-сканирования с функцией масштабирования 
и методов УБМ, ОКТ для объективной оценки структурных 
и биометрических характеристик эпибульбарных новооб-
разований, представлены в таблице.

ОКТ-ангиография проведена 64 пациентам (66 глаз). 
В 4 случаях исследование оказалось неинформативным из-
за значительной пигментации новообразования (2 глаза), 
его формы и расположения (1 глаз), а также ослабления 
ОКТ-сигнала в толще очага (1 глаз).

Оценивая сосудистую плотность в зоне эпибульбарного 
новообразования, принимали во внимание уже полученные 
нами ранее значения показателей плотности микрососудов 
бульбарной конъюнктивы в норме [14].

При меланозе конъюнктивы (12 глаз) в зоне образова-
ния собственные сосуды не регистрировались, а качествен-
ные и количественные характеристики перифокального 
кровотока не имели особенностей. Аналогичная картина 
отмечалась на ангиограммах при пингвекулах (10 глаз), по-
роках развития (4 глаза) и шванноме (1 глаз). 

У 10 пациентов (10 глаз) с прогрессирующими невусами 
конъюнктивы с помощью ОКТА выявлены собственные 
сосуды в толще новообразования. Визуализируемые сосуды 
имели неравномерный калибр и разнообразные вариан-

Рис. 1. Сложный невус конъюнктивы. А — фоторегистрация: пигментированное образование. Б — ОКТ: 1 — проминирующее изореф-

лективное образование с множественными полостями в толще, 2 — конъюнктивальный эпителий неравномерно истончен. В — УБМ: 

изорефлективное конъюнктиве проминирующее новообразование с кистозной полостью (стрелка)

Fig. 1. Compound conjunctival nevus. А — slit photography. Б — OCT: 1 — isoreflective tumor with distinct borders, multiple cysts, 2 — conjunctival 

epithelium is unevenly thinned. В — UBM: isoechoic tumor with cystic cavity (arrow)

А Б В

Рис. 2. Меланома конъюнктивы. А — фоторегистрация: беспигментное новообразование, распространяющееся на роговицу. Б — ги-

перрефлективный проминирующий очаг без признаков инвазии на доступной для обзора порции роговицы, эффект затухания сигнала. 

В — УБМ: изоэхогенный конъюнктиве очаг; роговичная часть опухоли без признаков инвазии

Fig. 2. Conjunctival melanoma. А — slit photography: amelanotic conjunctival tumor extending to cornea. Б — hyperreflective tumor. Part 

of the tumor/cornea contact available for review does not show signs of tumor invasion, OCT signal “attenuation” effect. В — UBM: isoechoic tumor 

without signs of corneal invasion

А Б В
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ты нарушения хода: древовидное ветвление, анастомозы 
с образованием аркад, колец, зон «кружевного паттерна» 
в количестве от 2 до 7, которые были расценены как при-
знак активного роста новообразования. Показатель MPD 
составил в среднем 34,9 %, MaxPD — 45,6 %, РPD — 37,2 %. 
Исключение составил невус с признаками озлокачествления, 
у которого в зоне активного роста по роговице показатель 
MaxPD составил 76,8 %, а PPD — 56,3 % (рис. 3).

При меланоме конъюнктивы ОКТА была информатив-
на у 6 пациентов. Во всех случаях собственные сосуды опухо-
ли имели различный калибр, были хаотично ориентированы, 
формировали анастомозы по типу колец, «розеток», а коли-
чество участков «кружевного паттерна» составило 7 и более. 
В 2 глазах дополнительно регистрировали участки с очень 
плотным распределением сосудов (рис. 4), что затрудняло 
определение PD (так называемый «сливной паттерн») [15]. 
Показатель MaxPD составил в среднем 58,5 %. Особенно-
сти патологического процесса позволили исследовать PPD 
у 5 пациентов (5 глаз) с меланомой, его среднее значение 
составило 45 %.

Следует отметить, что в одном 
случае с плоскоклеточной конъюнк-
тивальной карциономой конъюнктивы 
на ангиограммах регистрировались 
аналогичные меланоме конъюнктивы 
изменения — зоны «сливного пат-
терна» и значение MaxPD = 63,9 %. 
Микрососудистое русло лимфомы 
конъюнктивы (6 глаз) по количествен-
ным показателям также имело схожую 
картину с меланомой конъюнктивы: 
показатель MPD составил 42,6 %, 
MaxPD — 50,3 %.

ОБСУЖДЕНИЕ
В настоящее время в офтальмо-

логии существует целый ряд высоко-
технологических инструментальных 
исследований ПОГ, к которым относят 
B-сканирование с функцией масшта-
бирования и сосудистыми режимами, 
УБМ, ОКТ и ОКТА. Однако вопрос 
определения диагностических возмож-
ностей этих методов при различных 
заболеваниях глаза остается открытым.

Диагностический ультразвук ис-
пользуется в офтальмологии с середины 
прошлого столетия, при этом возмож-
ность применения УЗИ для оценки со-
стояния ПОГ появилась относительно 
недавно с внедрением в офтальмологи-
ческую практику многофункци ональ-
ных ультразвуковых диагностических 
сканеров, которые позволяют при без-
опасных показателях акустической 
мощности исследовать глаз с более вы-
соким разрешением, чем стандартный 
В-скан [16].

Сравнение частоты определения 
биометрических и структурных харак-
теристик эпибульбарных новообразо-
ваний показало, что В-сканирование 
с функцией масштабирования является 
малоинформативным методом при тол-
щине опухоли менее 1,4 мм и диаметре 

ее основания менее 2,5 мм, в том числе для регистрации 
кровотока в сосудах ПОГ в режиме ЦДК.

УБМ и ОКТ применяются в офтальмологии, в том числе 
для диагностики онкопатологии, уже более 30 лет [17, 18]. 
Однако сравнительной оценки возможностей этих методов 
для определения биометрических и структурных характери-
стик при опухолях ПОГ ранее не проводилось.

Метод УБМ в нашей работе показал высокую информа-
тивность в оценке толщины, диаметра основания и внутрен-
ней структуры эпибульбарных очагов во всех случаях (100 %), 
но его применение было ограничено при визуализации 
патологических очагов, локализованных в тарзальной конъ-
юнктиве, переходной складке нижнего века, полулунной 
складке и в слезном мясце. К недостаткам УБМ можно также 
отнести контактный характер исследования, недостаточ-
ный размер диагностического окна и отсутствие функции 
оценки васкуляризации опухоли; бесконтактный характер 
исследования и возможность детальной визуализации 
конъюнктивального эпителия с определением его толщины 
является важным достоинством ОКТ. Проведенный нами 

Рис. 3. Невус конъюнктивы с признаками озлокачествления. А — фоторегистрация. 

Б — ОКТА: зона роста опухоли в области роговицы. Собственные мелкие извитые сосуды, 

формирующие зону «кружевного паттерна», видны по всей площади новообразования

Fig. 3. Conjunctival nevus with signs of malignancy. А — slit photography. Б — OCTA: part 

of the tumor extending to cornea. Fine tortuous vessels forming “lace-like” pattern over whole 

area of tumor growth

А Б

Рис. 4. Меланома конъюнктивы, зона «сливного паттерна». А — фоторегистрация. 

Б — ОКТА: зона плотного распределения сосудов, визуализация межсосудистых про-

странств затруднена (стрелка)

Fig. 4. Conjunctival melanoma, “confluent” pattern. A — slit photography. Б — OCTA: area 

of dense vessels formation; visualization of intervascular interval is obstructed — “confluent 

pattern” (arrow)

А Б
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анализ показал, что при доброкачественных дегенеративных 
процессах и прогрессирующих невусах претуморальный 
эпителий не был изменен, при воспалительных измене-
ниях – неравномерно истончен и не определялся в случаях 
злокачественной природы опухолей. Метод ОКТ по срав-
нению с УБМ оказался более чувствительным к степени 
пигментации и морфологическим особенностям изучаемого 
патологического очага, что влияло на возможность оценки 
внутренней структуры новообразования. 

Для визуализации микрососудистой сети ПОГ в нашем 
исследовании был использован метод ОКТА. За последние 
годы опубликованы работы, демонстрирующие информатив-
ность ОКТА в изучении состояния сосудистой сети конъюн-
ктивы и радужки в норме, в диагностике неоваскуляризации 
роговицы различной этиологии, выделены отличительные 
признаки заболеваний группы плоскоклеточной неоплазии 
глазной поверхности и охарактеризованы другие заболевания 
конъюнктивы [19]. Однако эти сведения немногочисленны 
и выполнены на небольшом объеме клинического материала.

Нами впервые изучена информативность ОКТА в оцен-
ке качественных и количественных характеристик микросо-
судистого русла при различных новообразованиях эпибуль-
барной локализации. Метод ОКТА может быть использован 
наряду с другими инструментальными исследованиями ПОГ 
для дифференциальной диагностики прогрессирующего не-
вуса и меланомы конъюнктивы.

Результаты нашего исследования выявили, что повы-
шенная пигментация, неровный профиль передней поверх-
ности новообразования снижают информативность метода. 
Аналогичные данные были представлены Z. Liu и соавт. [19], 
A. Skalet и соавт. [11] и N. Bro uwer и соавт. [20]. Другой при-
чиной снижения информативности метода является огра-
ничение динамического диапазона ОКТА-сигнала, который 
зависит от времени между сканами [21].

Скорость движения эритроцитов гораздо ниже в сосу-
дах малого диаметра и может не достигать порога распозна-
вания для ОКТ-сигнала. Важно отметить, что в настоящий 
момент алгоритмы проведения ОКТА оптимизированы толь-
ко для заднего отдела глаза, где преобладает поперечный ток 
крови. Поскольку поток, параллельный падающему лазерно-
му лучу, не приводит к декорреляции сигнала, сосуды ПОГ 
идентифицируются хуже [12]. Однако для окончательного 
понимания возможностей ОКТА при патологии ПОГ не-
обходимо дальнейшее изучение этого вопроса не только 
при новообразованиях глаза, но и других заболеваниях дан-
ной анатомической области. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучение возможностей различных современных 

методов визуализации при исследовании биометрических 
и структурных характеристик эпибульбарных новообра-
зований показало, что наиболее информативным методом 
для оценки их морфометрических параметров является УБМ, 
наименее информативным — В-сканирование с функци-
ей масштабирования и ЦДК. Метод ОКТ ПОГ позволяет 
в 100 % случаев определить состояние эпителия конъюнкти-
вы в зоне новообразования конъюнктивы и по сравнению 
с УБМ более точно оценить его внутреннюю структуру, 
за исключением высокопигментированных опухолей. 
Дополнительное применение ОКТА необходимо для опре-
деления качественных и количественных характеристик 
сосудов эпибульбарных новообразований. При оценке 
ангиограмм эпибульбарных новообразований повышение 
показателя сосудистой плотности MaxPD более 50 % в соче-
тании с увеличением количества зон «кружевного паттерна» 

более 7 и/или наличие хотя бы одной зоны «сливного пат-
терна» можно рассматривать как признак злокачественного 
процесса.
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Новые возможности диагностики и управления 
воспалительной реакцией при хронических 
воспалительных процессах в конъюнктиве

М.А. Ковалевская , Л.А. Филина, Н.Н. Перова, Алаа И.А. Халайка 
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Хронический конъюнктивит представляет собой распространенную глазную патологию, характеризующуюся длительным 
воспалением конъюнктивы. Цитологический анализ слизистой конъюнктивы является ценным диагностическим инструментом, 
позволяющим определить характер воспалительного процесса, его этиологию и стадию развития, что необходимо для назначе-
ния адекватной терапии и контроля эффективности лечения. Цель работы — повышение эффективности диагностики и ле-
чения пациентов с хроническими воспалительными заболеваниями органа зрения на основе управления экссудативной реакцией. 
Материал и методы. Обследованы пациенты с хроническим бактериальным конъюнктивитом (БК) — 1-я группа (n = 82), 
с хроническим токсико-аллергическим конъюнктивитом (ТК) — 2-я группа (n = 65) и здоровые лица — группа контроля (n = 25). 
Клиническое наблюдение хронических воспалительных процессов конъюнктивы до лечения составляло более 4 нед, общий срок на-
блюдения — более 3 лет. Пациенты обследовались более 3 раз с получением материала для диагностического лабораторного иссле-
дования, затем еще 2 раза, через 1 и 2 мес после лечения. Результаты. В исходной цитологической картине соскобов с конъюнктивы 
у пациентов с хроническим БК преобладали нейтрофильные лейкоциты (более 60 % клеточного состава). Нейтрофилы находились 
в различных стадиях активации и дегенерации. Характерно наличие бактерий как внутри нейтрофилов (фагоцитированные), 
так и внеклеточно. Эпителиальные клетки часто демонстрировали признаки реактивных изменений: увеличение размеров ядра, 
нуклеолы, вакуолизацию цитоплазмы. При ТК (2-я группа) у пациентов цитологически доминировали эозинофилы и тучные клетки, 
гиперплазия бокаловидных клеток, бесструктурное вещество, дегенеративные измененные лейкоциты, голоядерные элементы. 
Пациентам 1-й группы был назначен аминогликозид нетилмицин (Неттацин, глазные капли, и Неттависк, глазная мазь) — 
бактерицидный антибиотик широкого спектра действия — за нижнее веко 3–4 раза в день, пациентам 2-й группы — этабонат 
лотепреднола (лотемаксин) — кортикостероид с мощной противовоспалительной активностью по 1 капле в конъюнктивальный 
мешок каждого глаза. На следующем этапе в 1-й группе с хроническим БК назначили лотемаксин по 1 капле в каждый глаз 4 раза 
в сутки. Анализ состояния тканей глаза и цитологической картины воспаления до и после применения лотемаксина, а также 
через 4 нед после его отмены выявил достоверное снижение количества эозинофилов и нейтрофильных лейкоцитов при сохран-
ности бокаловидных клеток и железистого эпителия. Несмотря на достаточно длительную этапную терапию лотемаксином, 
клинически наблюдалось быстрое снижение воспалительной реакции тканей, отсутствие повышения внутриглазного давления 
и катарактогенности. Заключение. При хроническом воспалении конъюнктивы в этапной терапии любого вида хронического 
воспаления после этиотропной терапии показана терапия препаратом этабонат лотепреднола (лотемаксином).

Ключевые слова: хронические воспалительные заболевания органа зрения; бактериальный конъюнктивит; токсико-
аллергический конъюнктивит; цитологическое исследование конъюнктивы
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Первые упоминания о воспалении органа зрения 
найдены еще в египетских папирусах. Один из древнейших 
медицинских текстов в папирусе Эберса содержит описания 
глазных болезней и рецепты лечебных средств на основе 
меди, сурьмы и растительных компонентов. Древние врачи 
использовали примочки из молока, меда и минеральных со-
лей. Описаны симптомы, напоминающие острый передний 
увеит: покраснение, боль и светобоязнь. Ранние наблюдения 
заложили основу систематического подхода к диагности-
ке глазных заболеваний. Период развития лабораторной 
диагностики воспалительных заболеваний глаз совпал с со-
вершенствованием клинических исследований, иммуноло-
гических тестов, инфекционного скрининга, генетических 
анализов, анализа внутриглазной жидкости, цитологии 
слизистой [1–3]. Хронический конъюнктивит представляет 
собой распространенную глазную патологию, характеризу-
ющуюся длительным воспалением конъюнктивы. Цитоло-
гический анализ слизистой конъюнктивы является ценным 
диагностическим инструментом, позволяющим определить 

характер воспалительного процесса, его этиологию и стадию 
развития, что необходимо для назначения адекватной тера-
пии и контроля эффективности лечения.

ЦЕЛЬ работы — повышение эффективности диагно-
стики и лечения пациентов с хроническими воспалитель-
ными заболеваниями органа зрения на основе управления 
экссудативной реакцией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы пациенты с хроническим бактериальным 

конъюнктивитом (БК) — 1-я группа (n = 82), с хроническим 
токсико-аллергическим конъюнктивитом (ТК) — 2-я группа 
(n = 65) и здоровые лица — группа контроля (n = 25).

Клиническое наблюдение хронических воспали-
тельных процессов конъюнктивы до лечения составляло 
более 4 нед, общий срок наблюдения — более 3 лет. Пациенты 
обследовались более 3 раз с получением материала для диа-
гностического лабораторного исследования, затем еще 2 раза, 
через 1 и 2 мес после лечения. 
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of inflammatory reaction in chronic inflammatory 
processes in the conjunctiva

Maria A. Kovalevskaya , Lilia A. Filina, Natalia N. Perova, Alaa I.A. Khailaika 
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Chronic conjunctivitis is a common ocular disease characterized by prolonged inflammation of the conjunctiva. Cytological analysis 
of the conjunctival mucosa is a valuable diagnostic tool for determining the nature of the inflammatory process, its etiology, and stage 
of development, which is necessary for prescribing adequate therapy and monitoring its effectiveness. Purpose: to improve the efficiency of diagnosis 
and treatment of patients with chronic inflammatory diseases of the eye by managing the exudative reaction. Material and methods. The study 
included patients with chronic bacterial conjunctivitis (BC) — group 1 (n = 82), with chronic toxic-allergic conjunctivitis (TC) — group 
2 (n = 65), and healthy individuals — the control group (n = 25). Clinical observation of chronic inflammatory processes of the conjunctiva 
before treatment lasted more than 4 weeks, the total observation period was more than 3 years. Patients were examined more than 3 times to obtain 
material for diagnostic laboratory testing, then twice at 1 and 2 months after treatment. Results. In the initial cytological picture of conjunctival 
scrapings in patients with chronic BC, neutrophils were predominant (more than 60 % of the cellular composition). Neutrophils were in various 
stages of activation and degeneration. The presence of bacteria both within neutrophils (phagocytized) and extracellularly was characteristic. 
Epithelial cells often demonstrated signs of reactive changes: an increase in the size of the nucleus, nucleoli, and vacuolation of the cytoplasm. 
In patients with TC (group 2), the cytologically dominant features in patients were eosinophils and mast cells, goblet cell hyperplasia, structureless 
substance, degenerative altered leukocytes, and naked nuclear elements. Patients in Group 1 were prescribed the aminoglycoside netilmicin 
(Nettacin eye drops and Nettavisc eye ointment), a broad-spectrum bactericidal antibiotic, applied behind the lower eyelid 3–4 times daily. 
Patients in Group 2 were prescribed loteprednol etabonate (Lotemaxin), a corticosteroid with potent anti-inflammatory activity, 1 drop 
in the conjunctival sac of each eye. In the next step, patients in Group 1 with chronic BC were prescribed Lotemaxin, 1 drop in each eye 4 times 
daily. Analysis of the ocular tissue condition and the cytological picture of inflammation before and after the use of Lotemaxin, as well as 4 weeks 
after its discontinuation, revealed a significant decrease in the number of eosinophils and neutrophilic leukocytes, while goblet cells and glandular 
epithelium were preserved. Despite the relatively long staged therapy with Lotemaxin, a rapid reduction in the tissue inflammatory response, 
no increase in intraocular pressure, and no cataractogenicity were observed clinically. Conclusion. For chronic conjunctival inflammation, 
therapy with loteprednol etabonate (Lotemaxin) is indicated in the staged treatment of any type of chronic inflammation after etiotropic therapy.

Keywords: chronic inflammatory eye diseases; bacterial conjunctivitis; toxic-allergic conjunctivitis; conjunctival cytological examination
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Всем пациентам выполнялось традиционное офтальмо-
логическое обследование. Обследование переднего отрезка 
включало осмотр при естественном освещении, биомикро-
скопию, использование витальных красителей для исклю-
чения вовлечения в процесс роговицы. Для цитологической 
диагностики использовали несколько способов окраски 
соскобов с конъюнктивы. Окрашивание цитологических 
мазков проводили азурэозиновыми красителями (методики 
Гимзы, Романовского — Гимзы, Паппенгейма, Лейшмана). 
При окрашивании с помощью вышеперечисленных методик 
четко проявлялись детали цитоплазмы, хорошо выявлялись 
слизь, коллоид, нейросекреторные гранулы, бактерии, 
грибы. Вместе с тем мы широко использовали окрашива-
ние материала по методу Папаниколау (Рар-тест). Данный 
метод окрашивания является более сложным, длительным, 
включает многостадийное окрашивание цитологического 
препарата. Метод окрашивания по Папаниколау позволил 
оценить степень изменений цитоплазмы, хорошо окраши-
вал ядра клеток. Важным моментом проведения Рар-теста 
явилась фиксация полученного биологического материала. 
При взятии и помещении биоматериала непосредственно 
на предметное стекло (мазок) перенос материала проис-
ходил быстро, без подсушивания; с фиксацией влажного 
мазка в 96 %-ном этаноле не менее 10 мин. Цитологическое 
исследование выполнялось В.А. Котовым — кандидатом ме-
дицинских наук, доцентом, председателем комиссии по об-
учению, сертификации и контролю качества Центрального 
исполнительного совета Ассоциации клинических цитоло-
гов РФ и клиническим цитологом С.Н. Травкиной, общество 
с ограниченной ответственностью «Независимая лаборато-
рия ИНВИТРО». Цитологическая картина исследовалась 
до и после антибиотикотерапии и противовоспалитель ного 
лечения препаратом этабонат лотепреднола (лотемаксин).

Статистический анализ проводился с использованием 
программы IBM SPSS Statistics 27. Проверка статистических 
гипотез осуществлялась на уровне значимости 0,05. Для про-
верки гипотезы о наличии связи между группами для частот-
ных данных использовался критерий хи-квадрат Пирсона. 
В случаях, когда присутствовали малые частоты, для проверки 
статистической гипотезы о наличии связи опирались на точ-
ный критерий Фишера. Для оценки связи частотных данных 
для связанных выборок использовался тест МакНемара. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
Переход от острого к хроническому воспалению связан 

с несколькими механизмами развития процесса: недостаточ-
ная элиминация патогена (персистенция инфекционного 
агента в тканях глаза), нарушение иммунного ответа (ги-

перактивация или дисрегуляция иммунных механизмов), 
аутоиммунные реакции (выработка аутоантител), ремодели-
рование тканей (фиброз и необратимые структурные измене-
ния). Цитологическое исследование конъюнктивы отражает 
патофизиологию хронического воспаления конъюнктивы. 
Инициация воспаления — под воздействием различных 
факторов (инфекционных агентов, аллергенов, токсинов) 
происходит активация местных иммунных клеток и выброс 
провоспалительных медиаторов, что запускает каскад вос-
палительных реакций; при персистенции провоцирующего 
фактора или неадекватном иммунном ответе острое вос-
паление переходит в хроническое. Развитие хронического 
воспаления характеризуется пролиферацией фибробластов, 
неоваскуляризацией и метаплазией эпителия. Клеточная 
инфильтрация — в этой стадии в ткань конъюнктивы мигри-
руют различные иммунные клетки: нейтрофилы (при острых 
бактериальных процессах), лимфоциты (при хронических 
воспалениях), эозинофилы (при аллергических реакциях). 
Затем наступают стойкие морфологические изменения — 
длительное воспаление приводит к истончению эпителия, 
уменьшению количества бокаловидных клеток, клеток желе-
зистого эпителия, субэпителиальному фиброзу и нарушению 
нормальной архитектоники тканей конъюнктивы [4, 5]. 
У пациентов 3-й группы (контроля), которую составляли 
здоровые лица, мы наблюдали нормальную цитологическую 
картину конъюнктивы, которая представлена преимуще-
ственно эпителиальными клетками, которые располагаются 
пластами или разрозненно. Эпителиальные клетки имели 
полигональную форму, четкие границы, равномерно окра-
шенную цитоплазму и круглые, центрально расположенные 
ядра с равномерно распределенным хроматином.

Бокаловидные клетки определялись среди эпителиаль-
ных клеток и имели характерную бокаловидную форму с ба-
зально расположенным ядром и апикально расположенной 
вакуолью, содержащей муцин. Их количество варьировало 
в зависимости от участка конъюнктивы (наибольшее в но-
совой части конъюнктивы) и возраста пациента (с возрастом 
их количество уменьшается). Основной клеточный компо-
нент нормальной конъюнктивы — эпителиальные клет-
ки (90 %), бокаловидные клетки (9–10 %), воспалительные 
клетки, нейтрофилы и лимфоциты (менее 1 %).

Нами проводился детальный анализ цитологической 
картины соскобов с конъюнктивы пациентов с хрониче-
ским БК, с хроническим ТК и в группе контроля (табл. 1).

Анализ цитологической картины соскобов с конъюн-
ктивы у пациентов с хроническим БК (1-я группа) показал 
преобладание нейтрофильных лейкоцитов, которые часто 
составляют более 60,0 % клеточного состава. Нейтрофилы

Таблица 1. Анализ цитологической картины соскобов с конъюнктивы в клинических группах: 1 — пациенты с хроническим бактериальным 
конъюнктивитом (БК), 2 — больные хроническим токсико-аллергическим конъюнктивитом (ТК), 3 — группа контроля — здоровые лица (ЗЛ)
Table 1. Analysis of the cytological picture of conjunctival scrapings in clinical groups: 1 — patients with chronic bacterial conjunctivitis (BC), 
2 — patients with chronic toxic allergic conjunctivitis (TC), and 3 — controls — healthy individuals (HI)

Цитология соскобов с конъюнктивы 
Cytology of conjunctival scrapings

Группа 
Group

р1 БК
1 BC

n = 82

2 ТК
2 TC

n = 65

3 ЗЛ
3 HI

n = 25

Слабая лейкоцитарная инфильтрация
Mild leukocytic infiltration

15 (18,3 %) 1 (1,5 %) 0 (0 %) < 0,001

Умеренная лейкоцитарная инфильтрация 
Moderate leukocytic infiltration

5 (6,1 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 0,079

Выраженная лейкоцитарная инфильтрация
Severe leukocytic infiltration

15 (18,3 %) 0 (0 %) 0 (0 %) < 0,001
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Цитология соскобов с конъюнктивы 
Cytology of conjunctival scrapings

Группа 
Group

р1 БК
1 BC

n = 82

2 ТК
2 TC

n = 65

3 ЗЛ
3 HI

n = 25

Нейтрофильные лейкоциты
Neutrophilic leukocytes

6 (7,3 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 0,039

Макрофаги
Macrophages

3 (3,7 %) 13 (20 %) 0 (0 %) < 0,001

Эозинофилы
Eosinophils

6 (7,3 %) 5 (7,7 %) 0 (0 %) 0,440

Эпителиальные клетки с дегенеративными изменениями
Epithelial cells with degenerative changes

8 (9,8 %) 12 (18,5 %) 1 (3,8 %) 0,103

Бесструктурное вещество
Amorphous (non-structured) material

23 (28 %) 30 (46,2 %) 12 (46,2 %) 0,049

Разрушенные клетки эпителия
Destroyed epithelial cells

0 (0 %) 1 (1,5 %) 0 (0 %) 0,519

Разрушенные клетки лейкоциты
Destroyed leukocytes

1 (1,2 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки плоского эпителия
Squamous epithelial cells

37 (45,1 %) 19 (29,2 %) 15 (57,7 %) 0,026

Чешуйки
Squames (scales)

14 (17,1 %) 11 (16,9 %) 0 (0 %) 0,962

Эпителий слизистой оболочки с реактивными изменениями
Mucosal epithelium with reactive changes

1 (1,2 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 1,000

Лейкоциты в значительном количестве
Leukocytes in large numbers

21 (25,6 %) 2 (3,1 %) 0 (0 %) < 0,001

Лейкоциты во всем поле зрение
Leukocytes in the entire field of vision

6 (7,3 %) 3 (4,6 %) 0 (0 %) 0,414

Клетки плоского эпителия с реактивными изменениями
Squamous epithelial cells with reactive changes

25 (30,5 %) 31 (47,7 %) 21 (64 %) < 0,001

Округлые мелкие клетки по типу железистого эпителия
Small round cells of glandular epithelial type

1 (1,2 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 1,000

Слизь
Mucus

6 (7,3 %) 2 (3,1 %) 0 (0 %) 0,336

Клетки переходного эпителия
Transitional epithelial cells

4 (4,9 %) 2 (3,1 %) 1 (3,8 %) 0,876

Клетки железистого эпителия
Glandular epithelial cells

13 (15,9 %) 9 (13,8 %) 0 (0 %) 0,001

Дегенеративно измененные лейкоциты
Degeneratively altered leukocytes

11 (13,4 %) 21 (32,3 %) 12 (46,2 %) < 0,001

Клетки призматического эпителия
Columnar epithelial cells

4 (4,9 %) 1 (3,8 %) 0 (0 %) 0,143

Эпителиальные клетки с дегенеративно-дистрофическими изменениями
Epithelial cells with degenerative-dystrophic changes

10 (12,1 %) 12 (18,4 %) 0 (0 %) < 0,001

Бокаловидные клетки с выраженными изменениями
Goblet cells with marked changes

14 (17,0 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 1,000

Смешанная флора
Mixed flora

2 (2,4 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 0,640

Клетки эпителия слизистой оболочки
Epithelial cells of the mucous membrane

1 (1,2 %) 0 (0 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки кубического эпителия
Cuboidal epithelial cells

16 (13,1 %) 4 (6,1 %) (0 %) < 0,001

Голоядерные элементы
Naked-nucleus elements

1 (1,2 %) 1 (1,5 %) 6 (1,5 %) 1,000

Клетки эпителия конъюнктивы
Conjunctival epithelial cells

1 (1,2 %) 1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Примечание. Здесь и в таблицах 2,  3: n — количество глаз.
Note. Here and in the tables 2, 3: n — number of eyes.

Окончание таблицы 1
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Таблица 2. Результаты цитологических исследований соскобов с конъюнктивы на фоне применения неттависка и неттацина в клинических 
группах: 1 — пациенты с хроническим бактериальным конъюнктивитом после антибактериальной терапии, 2 — больные хроническим 
токсико-аллергическим конъюнктивитом на фоне противовоспалительной терапии (лотемаксин)
Table 2. Results of cytological studies of conjunctival scrapings in clinical groups: 1 — patients with chronic bacterial conjunctivitis, undergoing 
antibacterial therapy and 2 — patients with chronic toxic-allergic conjunctivitis and anti-inflammatory therapy (Lotemaxin)

Цитология слизистой
Cytology of the mucosa  

Группа
Group

р1 БК
1 BC

n = 82

2 ТК
2 TC

n = 65

Слабая лейкоцитарная инфильтрация
Mild leukocytic infiltration

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Макрофаги
Macrophages

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Эозинофилы
Eosinophils

0 (0 %) 5 (0 %) 0,316

Эпителиальные клетки с дегенеративными изменениями 
Epithelial cells with degenerative changes

12 (18,5 %) 1 (3,8 %) 0,099

Бесструктурное вещество
Amorphous (non-structured) material

30 (46,2 %) 12 (46,2 %) 1,000

Разрушенные клетки
Destroyed cells

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки плоского эпителия
Squamous epithelial cells

19 (29,2 %) 15 (57,7 %) 0,011

Чешуйки
Squames (scales)

11 (16,9 %) 5 (19,2 %) 0,769

Лейкоциты в значительном количестве
Leukocytes in large numbers

2 (3,1 %) 0 (0 %) 1,000

находились в различных стадиях активации и дегенерации. 
Умеренная нейтрофильная лейкоцитарная инфильтрация от-
мечена у 15 (18,3 %) пациентов; лейкоциты во всех полях зре-
ния — у 21 (25,6 %), дегенеративно измененные лейкоциты — 
у 13 (15,9 %) пациентов. Характерно обнаружение бактерий 
как внутри нейтрофилов (фагоцитированные), так и внекле-
точно: смешанная флора выявлена у 14 (17,0 %) пациентов. 
Эпителиальные клетки часто демонстрировали признаки 
реактивных изменений: увеличение размеров ядра, нуклео-
лы, вакуолизацию цитоплазмы (голоядерные элементы) — 
у 16 (13,1 %) пациентов. При хроническом течении процесса 
наблюдалась метаплазия эпителия и снижение количества 
бокаловидных клеток (бокаловидные клетки с выраженными 
изменениями у 10 (12,1 %) пациентов). В зависимости от воз-
будителя определялись различные морфологические формы 
бактерий: грамположительные кокки при стафилококко-
вом конъюнктивите или грамотрицательные диплококки 
при конъюнктивите, вызванном Moraxella.

При ТК во 2-й группе пациентов цитологически доми-
нировали эозинофилы и тучные клетки — у 13 (20,0 %) па-
циентов, гиперплазия бокаловидных клеток — у 12 (18,4 %), 
бесструктурное вещество — у 12 (18,5 %), дегенеративно из-
мененные лейкоциты, голоядерные элементы — у 4 (6,1 %). 
При клиническом осмотре отмечались отек век, «булыжная 
мостовая» верхней тарзальной конъюнктивы, бледно-розо-
вая инъекция и отек слизистой век и глазного яблока. 

Пациентам 1-й группы был назначен аминогликозид 
нетилмицин (Неттацин, глазные капли, и Неттависк, глаз-
ная мазь, — бактерицидные антибиотики широкого спектра 
действия) за нижнее веко 3–4 раза в день [6–8]. По значе-
ниям МПК50/90 и распределению МПК нетилмицин пре-
восходил большинство протестированных препаратов, 
за исключением ко-тримоксазола, тигециклина и фузи-
довой кислоты [8]. В отношении коагулазонегативных 
стафилококков нетилмицин (чувствительность — 96 %) 

по значениям МПК 50/90 являлся максимально активным. 
В отношении штаммов Enterobacteriaceae нетилмицин (чув-
ствительность — 46 %) по значениям МПК 50/90 был сопо-
ставим с другими протестированными аминогликозидами, 
а также с хинолонами, цефалоспоринами, ко-тримоксазолом 
и ингибиторозащищенными пенициллинами. В отношении 
P. Aeruginosa и Acinetobacter spp. нетилмицин (чувствитель-
ность — 50 и 76 % соответственно) по значениям МПК 50/90 
превосходил другие аминогликозиды (амикацин, гентами-
цин, тобрамицин).

Во 2-й группе с ТК проводилась интенсивная противо-
воспалительная и противоаллергическая терапия препара-
том Лотемаксин — по 1 капле в конъюнктивальный мешок 
каждого глаза 4 раза/сут.  Это кортикостероид с мощной 
противовоспалительной активностью, которая аналогична 
действию самого мощного кортикостероида, применяемого 
в офтальмологии, но характеризуется меньшим влиянием 
на внутриглазное давление [9–11]. Лотепреднол обладает 
в 4,3 раза более высоким сродством к стероидным рецеп-
торам, чем дексаметазон [12]. Данный новый класс корти-
костероидов состоит из биологически активных молекул, 
которые в условиях in vivo превращаются в нетоксичные 
вещества благодаря их химическому составу и влиянию 
определенных ферментов в организме. Кортиеновая кислота 
является неактивным метаболитом гидрокортизона; аналоги 
кортиеновой кислоты также лишены кортикостероидной 
активности. Лотепреднола этабонат является производным 
эфира одного из этих аналогов — этабоната кортиеновой 
кислоты [13–15].

Препарат быстро подавляет воспалительную реакцию 
на различные провоцирующие факторы, клинический 
эффект заметен через 2 ч после применения препарата [9]. 
Оказывает противоотечное действие, ингибирует процессы 
отложения фибрина, расширения капилляров, миграции 
лейкоцитов, пролиферации капилляров, пролиферации 
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Цитология слизистой
Cytology of the mucosa  

Группа
Group

р1 БК
1 BC

n = 82

2 ТК
2 TC

n = 65

Лейкоциты во всем поле зрение
Leukocytes in the entire field of vision

3 (4,6 %) 0 (0 %) 0,555

Клетки плоского эпителия с реактивными изменениями
Squamous epithelial cells with reactive changes

31 (47,7 %) 0 (0 %) < 0,001

Слизь
Mucus

2 (3,1 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки переходного эпителия
Transitional epithelial cells

2 (3,1 %) 1 (3,8 %)

Клетки железистого эпителия
Glandular epithelial cells

9 (13,8 %) 12 (46,2 %) 0,001

Дегенеративно измененные лейкоциты
Degeneratively altered leukocytes

21 (32,3 %) 0 (0 %) 0,001

Клетки призматического эпителия
Columnar epithelial cells

0 (0 %) 1 (3,8 %) 0,286

Эпителиальные клетки с дегенеративно-дистрофическими изменениями
Epithelial cells with degenerative dystrophic changes

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Межуточное вещество
Intercellular (intermediate) substance

0 (0 %) 1 (3,8 %) 0,286

Клетки кубического эпителия
Cuboidal epithelial cells

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Голоядерные элементы
Naked-nucleus elements

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки эпителия конъюнктивы
Conjunctival epithelial cells

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки плоского эпителия поверхностного и промежуточного слоев
Squamous epithelial cells of the superficial and intermediate layers

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Цитограмма воспалительного процесса
Cytogram of inflammatory process

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Элементы воспаления
Inflammatory elements

5 (7,7 %) 1 (3,8 %) 0,670

Клеточный детрит
Cellular detritus

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Роговые чешуйки
Keratin scales 

3 (4,6 %) 1 (3,8 %) 1,000

Нити фибрина
Fibrin threads

3 (4,6 %) 1 (3,8 %) 1,000

Эпителиальные клетки без признаков злокачественности
Epithelial cells without signs of malignancy

0 (0 %) 0 (0 %)

Лимфоциты
Lymphocytes

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Бациллярная бактериальная флора
Bacillary bacterial flora

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки железистого эпителия с реактивными изменениями
Squamous and glandular epithelial cells with degenerative changes

12 (18,5 %) 0 (0 %) 0,017

Клетки плоского и железистого эпителия с дегенеративными 
изменениями
Squamous and glandular epithelial cells with degenerative changes

1 (1,5 %) 1 (3,8 %) 0,492

Голоядерные разрушенные клетки
Naked-nucleus destroyed cells

0 (0 %) 1 (3,8 %) 0,286

Клетки плоского эпителия с дегенеративными изменениями
Squamous epithelial cells with degenerative changes

0 (0 %) 1 (3,8 %) 0,286

Клетки цилиндрического эпителия
Cylindrical epithelial cells

0 (0 %) 1 (3,8 %) 0,286

Клетки плоского и железистого эпителия с дистрофическими 
изменениями
Squamous and glandular epithelial cells with dystrophic changes

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Клетки цилиндрического эпителия с реактивными изменениями
Cylindrical epithelial cells with reactive changes

1 (1,5 %) 0 (0 %) 1,000

Окончание таблицы 2
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фибробластов, отложения коллагена и образования руб-
цов, обусловленные воспалением. Клиническое приме-
нение этабоната лотепреднола (лотемаксин) открывает 
новые возможности в офтальмологии. Препарат показан 
для применения при аллергическом конъюнктивите, 
в послеоперационном периоде для снижения воспали-
тельных реакций, при передних увеитах как альтернатива 
классическим стероидам, эффективен при папиллярных 
реакциях, связанных с ношением контактных линз [14, 15]. 
Применение лотепреднола демонстрирует существенно 
меньшую частоту (менее 5 %) повышения внутриглазного 
давления по сравнению с другими кортикостероидными 
препаратами [11, 14, 16].

Анализируя итоги проведенного лечения, мы пришли 
к выводу, что у основного числа пациентов с БК в 1-й группе 
оставались клинические и цитологические признаки вос-
паления, хотя наблюдался стойкий положительный клини-
ческий эффект: клетки плоского эпителия с реактивными 
изменениями, нити фибрина, клетки железистого эпителия 
с реактивными изменениями (табл. 2).

Клинически отмечали в 15 % случаев медикаментозное 
раздражение слизистой век, легкую гиперемию конъюнкти-
вы, слизистое отделяемое по утрам и зуд. Поэтому следую-
щим этапом терапии мы продлили противовоспалительное 

лечение в группе с хроническим БК. Лотемаксин назначали 
по 1 капле в конъюнктивальный мешок каждого глаза 4 раза 
в сутки (табл. 3). 

Анализируя результаты применения лотемаксина 
до и после его отмены, мы отмечали достоверное снижение 
количества эозинофилов и уменьшение нейтрофильных 
лейкоцитов.

Несмотря на достаточно длительную этапную терапию, 
наблюдалась сохранность эпителиальных клеток, клеток 
железистого эпителия и бокаловидных клеток конъюнктивы, 
отсутствие повышения внутриглазного давления и катарак-
тогенности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
При хроническом воспалении конъюнктивы в этапной 

терапии любого вида хронического воспаления после этио-
тропной терапии показана и обоснована терапия препара-
том Лотемаксин. Продолжительность лечения — 6–8 нед. 
Клинические эффекты этого препарата связаны с химической 
структурой и свойствами, молекулярной формулой и физиче-
скими свойствами этабоната лотепреднола — C24H31ClO7 с мо-
лекулярной массой 466,95 г/моль [12]. Модифицированный 
кортикостероид с эфирной связью в 17β-положении содержит 
17β-хлорметил-эфирную группу, обеспечивающую высокую 

Таблица 3. Изменение показателей цитологических исследований соскобов с конъюнктивы у пациентов с хроническим бактериальным 
конъюнктивитом через 3, 6 нед применения лотемаксина и через 4 нед после его отмены 
Table 3. Сhanges in cytological examination parameters of conjunctival scrapings in patients with chronic bacterial conjunctivitis after 3 weeks, 6 weeks 
of using Lotemaxin and 4 weeks after its discontinuation

Группа 1
Group 1 
n = 82

Измерение 1: 
через 3 нед применения

Measurement 1: 
after 3 weeks of use

Измерение 2: 
через 6 нед применения

Measurement 2: 
after 6 weeks of use

Измерение 3: 
через 4 нед после отмены

Measurement 3: 
4 weeks after discontinuation

р

Бесструктурное вещество
Amorphous (non-structured) material

8 (29,6 %) 6 (22,2 %) 6 (22,2 %) 0,791

Дегенеративно измененные лейкоциты
Degeneratively altered leukocytes

6 (22,2 %) 4 (14,8 %) 2 (12,8 %) 0,754

Клетки железистого эпителия
Glandular epithelial cells 

10 (37 %) 8 (28,2 %) 4 (14,8 %) 0,18

Клетки железистого эпителия 
с реактивными изменениями 
Glandular epithelial cells with 
reactive changes

4 (12,1 %) 4 (12,1 %) 3 (11,1 %) 1,000

Клетки плоского эпителия
Squamous epithelial cells 

7 (25,9 %) 9 (33,3 %) 10 (41,1 %) 0,804

Клетки плоского эпителия 
с реактивными изменениями
Squamous epithelial cells 
with reactive changes 

8 (29,6 %) 6 (22,2 %) 5 (19,5 %) 0,791

Лейкоциты в значительном количестве 
Leukocytes in large numbers

2 (7,4 %) 2 (7,4 %) 1 (3,2 %) 1,000

Лейкоциты во всем поле зрения
Leukocytes in the entire field of vision

1 (3,7 %) 3 (11,1 %) 2 (8,2 %) 0,625

Макрофаги 
Macrophages

1 (3,7 %) 2 (7,4 %) 2 (5,3 %) 1,000

Слабая лейкоцитарная инфильтрация 
Mild leukocytic infiltration

6 (22,2 %) 1 (3,7 %) 0 (0 %) 0,125

Умеренная лейкоцитарная 
инфильтрация 
Moderate leukocytic infiltration

4 (14,8 %) 1 (3,7 %) 0 (0 %) 0,375

Чешуйки 
Squames (scales)

5 (12,2 %) 4 (14,8 %) 3 (11,1 %) 1,000

Эозинофилы 
Eosinophils

2 (7,4 %) 1 (3,7 %) 0 (0 %) 1,000
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местную активность. Хорошо растворим в липидных средах 
и органических растворителях. Обладает высокой липофиль-
ностью, что способствует проникновению через роговицу. 
Механизм действия этабоната лотепреднола: связывание 
с рецепторами, взаимодействие с внутриклеточными глюко-
кортикоидными рецепторами, геномные эффекты, регуляция 
транскрипции генов, участвующих в воспалении, ингиби-
рование медиаторов, подавление синтеза простагландинов 
и лейкотриенов, клеточные эффекты, уменьшение миграции 
и активации лейкоцитов в очаге воспаления. Офтальмолог 
устанавливает наличие воспалительного заболевания глаз, 
проводит дифференциальную диагностику между инфек-
ционными и неинфекционными причинами с помощью 
клинической лабораторной диагностики, где цитологическая 
верификация диагноза имеет решающее значение для выбора 
этапной терапии, проводит лечение причинных факторов, 
а затем эффективно снимает воспалительную реакцию тканей 
глаза с помощью новых безопасных лекарственных средств, 
одним из которых является этабонат лотепреднола. 
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Влияние стажа ношения мягких контактных 
линз на результаты лазерной коррекции миопии 
методом ReLEx® SMILE

А.С. Козлова , С.А. Коротких

ФГБОУ ВО «Уральский государственный медицинский университет» Минздрава России, ул. Репина, д. 3, 

Екатеринбург, 620028, Россия 

Большинство пациентов, идущих на рефракционную хирургию, пользовались до этого мягкими контактными линзами (МКЛ), 
что может влиять на результаты ReLEx® SMILE. Цель работы — оценить влияние стажа ношения МКЛ на рефракционные 
результаты лазерной коррекции миопии методом ReLEx® SMILE. Материал и методы. Проведен ретроспективный анализ ре-
зультатов операции ReLEx® SMILE у 77 пациентов (154 глаза) в возрасте 18–35 лет. В 1-ю группу вошло 11 человек (22 глаза), 
стаж применения линз — менее 5 лет, 2-я группа — 19 человек (38 глаз), стаж ношения линз — 5–10 лет, 3-я группа — 19 па-
циентов (38 глаз), стаж использования линз — более 10 лет. Группу сравнения составили 28 человек (56 глаз), использовавших 
до операции очки. Период наблюдения составил 6 мес. Результаты. Средние значения рефракции по сферэквиваленту (SE) 
до операции во всех группах соответствовали миопии средней степени. Рефракция по SE (дптр) через 6 мес составила 0,06 ± 0,30 
в контрольной группе, 0,03 ± 0,29 — в группе 1, 0,21 ± 0,38 — в группе 2 и 0,02 ± 0,31 — в группе 3 (p < 0,05). Послеоперационная 
рефракция в ±0,5 дптр от запланированной через 6 мес выявлена в 87,5 % в группе контроля, в 86,7, в 77,0 и 94,7 % случаев — 
в группе 1, 2 и 3 соответственно (p < 0,05). Во всех группах результат операции на протяжении всего периода наблюдения 
был стабильным, отмечалась тенденция к минимальной миопизации. Показатель эффективности в группе контроля составил 
98 %, в целом по группе, использующей МКЛ, — 97 %. Заключение. Предшествующее применение МКЛ у пациентов с миопической 
рефракцией не оказывает негативного влияния на показатели рефракции и ход операции ReLEx® SMILE. 

Ключевые слова: ReLEx® SMILE; миопия; регресс рефракционного эффекта; мягкие контактные линзы 
Прозрачность финансовой деятельности: никто из авторов не имеет финансовой заинтересованности в представленных 
материалах или методах. 
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The effect of the duration of wearing soft contact 
lenses on the results of laser myopia correction 
using the ReLEx® SMILE method
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Most patients undergoing refractive surgery have a history of soft contact lens (SCL) wear, which may influence the results of ReLEx® 
SMILE. Purpose of the study was to evaluate the influence of the wearing SCL duration on the refractive results of laser correction of myopia using 
the ReLEx® SMILE method. Materials and methods. A retrospective analysis of the results ReLEx® SMILE surgery in 80 patients (160  eyes)
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Миопия имеет высокую распространенность как среди 
детского, так и среди взрослого населения и в настоящее 
время является одной из актуальнейших проблем офталь-
мологии. Предполагается, что к 2050 г. число близоруких 
в мире составит 5 млрд человек, а в Европе этот показатель 
достигнет 56,2 %, что повлечет за собой значительные меди-
цинские и экономические последствия [1]. 

Этим можно объяснить неуклонный рост в последние 
годы доли лазерных кераторефракционных операций (КРО) 
в структуре оказания офтальмологической помощи [2].

С тех пор, как фемтосекундные лазеры были впервые 
внедрены в рефракционную хирургию, основной задачей 
стало создание интрастромальной лентикулы, которую затем 
можно было бы вручную удалить как единое целое, избегая 
дополнительной фотоабляции с помощью эксимерного 
лазера. После первых опубликованных результатов рефрак-
ционной технологии фемтолазерной экстракции рогович-
ной лентикулы через малый разрез (Small Incision Lenticule 
Extraction, ReLEx® SMILE) многие исследователи стали 
уделять пристальное внимание именно этому методу коррек-
ции зрения [3, 4]. С помощью лазерной системы VisuMax™ 
(Carl Zeiss Meditec AG, Йена, Германия) из передних слоев 
роговицы вырезается лентикула, которую затем с помощью 
пинцета удаляют через микроразрез роговицы [5]. Ленти-
кулярные технологии рефракционной хирургии, к которым 
относится ReLEx® (Refractive Lenticule Extraction) SMILE, — 
третье поколение методов лазерной коррекции зрения, при-
шедшее на смену PRK (первое поколение) и LASIK (второе 
поколение) [6]. В настоящее время технология SMILE дает 
возможность коррекции миопии до –10,00 дптр, астигма-
тизма — до 5,00 дптр, сферического эквивалента (СЭ) реф-
ракции — до –12,5 дптр.

Большинство пациентов, идущих на рефракционную 
хирургию, так или иначе имели в анамнезе факт ношения 
мягких контактных линз (МКЛ), что можно отнести к наи-
более частой причине хронической ирритации глазной по-
верхности и патологических изменений ее структур [7–9]. 
Обнаружена связь длительности  ношения МКЛ со степе-
нью выраженности изменений глазной поверхности [10]. 
Исследование гистоморфологических особенностей рого-
вицы in vivo у пациентов, которые длительно использова-
ли МКЛ, позволило выделить 3 стадии изменений глазной 
поверхности: гипоксическая кератопатия (ГК) легкой, 
средней и тяжелой степени, характеризующихся различной 
степенью нарушений — от функциональных до дегенератив-
ных [11]. Кроме того, на фоне длительного ношения МКЛ 
передняя поверхность роговицы может меняться из-за из-

менения нормального метаболизма, вызванного инду-
цированной гипоксией, или механического воздействия, 
вызванного хронической микротравмой, возникающей 
при ношении линз. Возможный механизм изменения био-
механических свойств роговицы связывают с отеком стромы 
после применения МКЛ, который увеличивает расстояние 
между коллагеновыми фибриллами и влияет на биомехани-
ку роговицы. Другая возможная гипотеза изменения ткани 
роговицы и, как следствие, изменения биомеханических 
функций может быть связана с локальным изменением 
уровня воспалительных цитокинов и хемокинов после 
использования МКЛ [12]. Применение линз, независимо 
от их кислородопроницаемости и сроков ношения, снижает 
корнеальный гистерезис и фактор резистентности роговицы, 
вероятно, за счет дезорганизации различных роговичных 
слоев (главным образом эпителия и стромы), происходящих 
при хронической гипоксии или из-за повышенного модуля 
упругости самой линзы [13, 14].

Ряд исследований показал, что на результат опера-
ции ReLEx® SMILE могут влиять возраст, пол, кератоме-
трия до операции, предоперационный СЭ и оптическая 
зона [15–18]. В работе С.Г. Бодровой [14] выявлено, что у па-
циентов, использующих линзы до эксимер-лазерной коррек-
ции, увеличивался СЭ от –0,5 до –0,75 дптр в зависимости 
от стажа использования МКЛ. Однако в отечественной 
и зарубежной литературе представлено недостаточно данных 
о влиянии стажа ношения МКЛ на рефракционный результат 
фемтолазерной коррекции зрения. 

ЦЕЛЬ работы — оценить влияние стажа ношения МКЛ 
на рефракционные результаты лазерной коррекции миопии 
методом ReLEx® SMILE. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В настоящем проспективном когортном исследова-

нии представлены результаты лазерной коррекции мето-
дом ReLEx® SMILE у 77 пациентов (154 глаза) в возрасте 
от 18 до 35 лет со стабильной миопической рефракцией 
в течение последних двух лет, прооперированных на базе 
кафедры офтальмологии Уральского государственного меди-
цинского университета в период с сентября по декабрь 2023 г. 
Наличие у пациентов синдрома сухого глаза (ССГ) в пред-
операционном периоде без его влияния на кератотопограм-
му роговицы и толщину эпителиального слоя не являлось 
критерием исключения пациентов из исследования. Таким 
пациентам в качестве предоперационной подготовки на-
значали бесконсервантные препараты искусственной 
слезы минимум на 2 нед, на этот же период отменялось 

was performed. Group 1 included 12 patients (24 eyes) with less than 5 years of SCL use, Group 2 —18 patients (36 eyes) with 5–10 years 
of SCL use, Group 3 —19 patients (38 eyes) with more than 10 years of SCL use. Comparison group consisted on 31 patients (62 eyes) using 
glasses before the operation. The observation period was 6 months. Results. The SE refraction (D) after 6 months was 0.06 ± 0.30 in the control 
group, 0.03 ± 0.29 in group 1, 0.21 ± 0.38 in group 2 and 0.02 ± 0.31 in group 3 (p < 0.05). Postoperative refraction of ±0.5 D from the planned 
refraction after 6 months was found in 87.5 % in the control group, 86.7, 77.0 and 94.7 % of cases in group 1, 2 and 3 respectively (p < 0.05). 
In all groups, the result of surgery was stable throughout the follow-up period, and a trend towards minimal myopic refraction was noted. 
The efficacy rate in the control group was 98 %, and 97 % in the group using SCL. Conclusions. Previous use of SCL in patients with myopic 
refraction had no negative effect on refractive parameters and on the course of ReLEx® SMILE surgery.
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ношение МКЛ у всех пациентов до операции. Пациенты 
были разделены на 4 группы. В 1-ю группу вошли 11 человек 
(22 глаза), использовавших до операции МКЛ менее 5 лет, 
2-ю группу составили 19 человек (38 глаз), носивших линзы 
5–10 лет, 3-ю группу — 19 пациентов (38 глаз) со стажем но-
шения МКЛ более 10 лет. В группу контроля (4) вошли 28 че-
ловек (56 глаз), использоваших до операции только очковую 
коррекцию (табл. 1). Период наблюдения составил 6 мес. 

Критериями включения являлись: миопия от 1 до 10 дптр, 
миопический астигматизм до 5 дптр и максимально кор-
ригированная острота зрения оперируемого глаза перед 
операцией 0,80 и более. Критерии исключения делились 
на общие (острые и хронические заболевания в стадии об-
острения или декомпенсации, беременность и состояние 
лактации и др.) и местные (толщина роговицы в минималь-
ной точке менее 500 мкм; кератоконус и другие кератэктазии; 
острые и хронические воспалительные процессы и др.). 
Осмотр всех пациентов проводился за 2–8 нед до операции, 
в день операции, на 1-е сутки после операции, через 3 и 6 мес 
после нее. Предоперационное обследование состояло из оф-
тальмологического и общесоматического. Всем пациентам 
до и после операции проводили стандартный комплекс 
диагностического обследования: авторефрактометрию 
(определение рефракции — манифестной и на фоне цикло-
плегии с помощью RC-5000 TOMEY, Япония), визометрию 
(RT-5100. NIDEK), пневмотонометрию (Reichert 7. Reichert, 
США), бесконтактную биометрию (IOL Master 500. Carl Zeiss, 
Германия), периметрию, а также использовали специализи-
рованные методы обследования: кератотопографию (КТГ) 
(Wavelight® Topolyzer™ VARIO™, Alcon/WaveLight, США, 
ATLAS 500 Carl Zeiss, Германия).

Кроме того, выполнялось сканирование переднего 
сегмента глаза с помощью оптической когерентной томо-
графии (ОКТ) роговицы до операции и через 3 и 6 мес по-
сле операции на Avanti RTVue XR (Optovue, Inc, Фримонт, 
Калифорния, США). Программное обеспечение томографа 
позволяет получать карту роговичного эпителия в зоне 
диаметром 9 мм в 24 исследуемых сегментах. Во время ис-
следования проводилась кератопахиметрия, а также оценка 
толщины эпителиального слоя роговицы. 

Исследование соответствовало принципам Хель-
синкской декларации. Каждый пациент, включенный 
в исследование, предоставил письменное информиро-
ванное согласие на процедуру и сбор данных. Данное ис-

следование соответствует общепринятым этическим нор-
мам (ЛЭК от 21.10.2022). 

Всем пациентам выполнена лазерная коррекция мио-
пии по технологии ReLEx® SMILE. С помощью фемтосе-
кундной лазерной системы VisuMax™ 500 кгц (Carl Zeiss 
Meditec AG, Йена, Германия) под местной капельной анесте-
зией выполнялась фемтодиссекция «лентикулы» диаметром 
от 6 до 7 мм (6,56 ± 0,23 мкм) и отделялся поверхностный 
слой роговицы («кэп») толщиной 100–120 мкм через малый 
роговичный разрез 2–4 мм на 120° и 60° (рис. 1). В каждом 
случае компьютерный расчет операции проводили с учетом 
следующих условий: диаметр удаляемой лентикулы больше 
диаметра зрачка пациента в условиях сниженной освещенно-
сти, толщина остаточной стромы роговицы не менее 300 мкм. 
Внутристромальную лентикулу отделяли с помощью шпателя 
с последующим ее удалением пинцетом через зону инцизии, 
роговичный карман промывали раствором BSS и адаптиро-
вали поверхностный слой роговицы к строме с помощью 
микротупфера.

Статистический анализ проводился с использованием 
программы StatTech v. 4.5.0 (ООО «Статтех», Россия). Коли-
чественные показатели оценивались на предмет соответствия 
нормальному распределению с помощью критерия Шапи-
ро — Уилка (при числе исследуемых менее 50) или критерия 
Колмогорова — Смирнова (при числе исследуемых более 50). 
Количественные показатели, имеющие нормальное рас-

Таблица 1. Предоперационные показатели рефракции (дптр) и визометрии, M ± SD
Table 1. Preoperative characteristics (D), M ± SD

Показатели 
Parameters

Стаж использования контактных линз, лет
Contact lens wearing, years

p-values
очки

glasses
< 5 5–10 > 10

Сферический эквивалент
Spherical equivalent

–3,98 ± 1,69 –4,64 ± 1,58 –5,42 ± 1,72 –5,16 ± 1,92 < 0,001

Сферический компонент
Spherical component

–3,52 ± 1,59 –4,08 ± 1,69 –5,03 ± 1,78 –4,57 ± 2,19 < 0,001

Цилиндрический компонент 
Cylindrical component

–0,92 ± 0,63 –1,08 ± 0,89 –0,80 ± 0,58 –0,86 ± 0,96 0,457

Острота зрения без коррекции (НКОЗ) 
Uncorrected visual acuity (UCVA)

0,10 ± 0,07 0,07 ± 0,05 0,06 ± 0,04 0,06 ± 0,03 < 0,001

Острота зрения с коррекцией (МКОЗ) 
Best corrected visual acuity (BCVA)

0,98 ± 0,09 0,99 ± 0,09 0,96 ± 0,07 0,99 ± 0,08 0,374

Кератометрия
Keratometry

43,39 ± 1,54 43,71 ± 1,35 43,67 ± 1,44 44,14 ± 80 0,005

Рис. 1. Схема проведения операции ReLEx® SMILE [19]

Fig. 1. ReLEx® SMILE surgery procedure [19]
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пределение, описывались с помощью средних арифметиче-
ских величин (M) и стандартных отклонений (SD), границ 
95%-ного доверительного интервала (95%-ный ДИ). В случае 
отсутствия нормального распределения количественные 
данные описывались с помощью медианы (Me) и нижне-
го и верхнего квартилей (Q

1
; Q

3
). Сравнение двух групп 

по количественному показателю, распределение которого 
отличалось от нормального, выполнялось с помощью 
U-критерия Манна — Уитни. Сравнение трех и более групп 
по количественному показателю, имеющему нормальное 
распределение, выполнялось с помощью однофакторно-
го дисперсионного анализа, апостериорные сравнения 
проводились с помощью критерия Тьюки (при условии 
равенства дисперсий). Сравнение трех и более групп по ко-
личественному показателю, распределение которого отли-
чалось от нормального, выполнялось с помощью критерия 
Краскела — Уоллиса, апостериорные сравнения — с помо-
щью критерия Данна с поправкой Холма. Различия считались 
статистически значимыми при p < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
В процессе выполнения операций были отмечены два 

надрыва (1,25 %) в области микроразреза роговицы, что в по-
следующем не оказало какого-либо влияния на результаты. 

Анализ исходных данных выявил значимые отличия 
между контрольной группой и группами сравнения по пока-
зателям СЭ рефракции (р < 0,001), сферическому компоненту 
рефракции (р < 0,001), а также показателю некорригиро-
ванной остроты зрения (НКОЗ) (р < 0,001) между пациен-
тами (табл. 1) (используемый метод: критерий Краскела — 
Уоллиса). При этом стоит отметить, что показатель НКОЗ 
был ниже в группе со средним и максимальным стажем но-
шения МКЛ и составил 0,06 в сравнении с группой контроля, 
где НКОЗ была равна 0,10. Кроме того, анализ кератометрии 
до операции в зависимости от стажа ношения МКЛ выявил 
статистически значимые различия (p = 0,05) при сравнении 
контрольной группы (43,30 ± 1,54) и группы 3 (44,14 ± 0,80) 
(используемый метод: F-критерий Уэлча). 

Данные СЭ рефракции (M ± SD) 
на 1-й день после операции составили 
0,19 ± 0,43 дптр в группе, использу-
ющей очки, 0,24 ± 0,38, 0,30 ± 0,50 
и 0,23 ± 0,44 дптр в трех группах, 
использующих МКЛ до операции со-
ответственно. Достоверных отличий 
не выявлено (p = 0,42). Цилиндриче-
ский компонент рефракции Me (Q

1
–Q

3
) 

составил (дптр): –0,87 (–1,40; –0,47) 
в 4-й группе; –0,81 (–1,37; –0,50) — 
в 1-й группе; –0,62 (–1,09; –0,25) 
и –0,62 (–1,09; –0,25) — во 2-й 
и 3-й группах соответственно; данные 
достоверно не отличались (p = 0,12, 
используемый метод: критерий Кра-
скела — Уоллиса).

При анализе данных через 3 мес 
после хирургии получены достовер-
ные отличия в показателе СЭ (дптр) 
Me (Q

1
–Q

3
). В группе, использовавшей 

до операции очки, СЭ рефракции со-
ставил 0,00 (–0,18; 0,33); в 1, 2, 3-й груп-
пах соответственно 0,00 (–0,23; 0,18), 
0,28 (–0,09; 0,55), 0,12 (–0,16; 0,40) 
дптр (p < 0,001, используемый метод: 
критерий Краскела — Уоллиса).

Через 6 мес после операции значимой разницы в по-
казателях рефракции не выявлено, СЭ рефракции (дптр) 
Me (Q

1
–Q

3
) составил 0,00 (–0,12; 0,28) в группе 4, в 1-й груп-

пе — 0,12 (–0,16; 0,35), 0,03 (–0,16; 0,43) — во 2-й группе 
и 0,07 (–0,18; 0,27) — в 3-й группе (p = 0,14, используемый 
метод: критерий Краскела — Уоллиса). 

Полученные во все периоды наблюдения данные сви-
детельствуют о тенденции к слабовыраженной миопизации 
у пациентов со стажем ношения МКЛ более 5 лет, при этом 
через 6 мес результаты остаются стабильными (рис. 2).

Во всех группах в указанный период наблюдения от-
мечалось достоверное изменение показателей рефракции, 
p < 0,001 (используемый метод: критерий Фридмана). 

Параметры кератометрии на 1-й день после операции, 
через 3 и 6 мес представлены в таблице 2. 

Через 6 мес после фемтолазерной коррекции рефракция 
в пределах ±0,25, ±0,50 и ±1,00 дптр от запланированной 
отмечена у пациентов группы 4 соответственно в 61,2, 87,5 
и 98,3 % случаев; в 1-й группе — в 62,5, 87,5 и 100,0 % случаев; 
во 2-й группе соответственно в 77,8, 76,6 и 97,2 % случаев 
и в 3-й группе — в 63,1, 94,7 и 100,0 %. 

Одним из наиболее важных показателей рефракцион-
ной хирургии является НКОЗ после операции, так как па-
циенты обращают внимание именно на этот параметр. 
Во всех группах отмечается достоверное увеличение НКОЗ 
(табл. 3): через 6 мес этот показатель был статистически 
значимо (p  0,001) выше, чем на следующий день и через 
3 мес после операции (используемый метод: критерий 
Фридмана).

Показатель безопасности в группе, использовавшей 
до операции только очки, составил 0,98 %, в 1-й группе — 
95,5 %, 100,0 % — в группах 2 и 3. Нам не удалось выявить 
значимых различий (p = 0,405, используемый метод: 
хи-квадрат Пирсона). 

Показатель эффективности в 1-й группе соста-
вил 96,2 %, во 2-й — 100,0 %, 3-й группе — 95,8 % и в 4-й груп-
пе — 96,3 %, значимых различий не выявлено (p = 0,597, 
используемый метод: хи-квадрат Пирсона).

Рис. 2. Анализ динамики рефракции по СЭ

Fig. 2. Time-dependent changes in spherical equivalent (SE) refraction
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ОБСУЖДЕНИЕ
Метод ReLEx® SMILE лишен риска смещения кла-

пана в послеоперационном периоде, врастания эпителия 
под клапан роговицы, а также развития выраженного 
послеоперационного ССГ. При этом следует отметить, 
что многие пациенты, планирующие выполнение лазер-
ной коррекции, — это люди с высоким уровнем ожидания, 
особенно в отношении остроты зрения без коррекции вне 
зависимости от стажа ношения контактных линз. В ходе 
нашего исследования не выявлено зависимости НКОЗ 
от использования МКЛ, что является огромным плюсом 
при выборе метода хирургии. Острота зрения без коррекции 
0,9–1,0 достигнута в 95 % случаев в группе, использовавшей 
до операции только очки, в 82 % — в 1-й группе, в 94 % — 
во 2-й группе и в 92 % случаев — в 3-й группе. По данным 
конфокальной биомикроскопии [20], наибольший отек ро-
говицы и изменение ее кривизны отмечаются у пациентов со 
стажем ношения МКЛ 5–10 лет, что подтверждается резуль-
татами проведенного нами исследования, так как наиболь-
ший гиперметропический сдвиг был выявлен именно в этой 
группе. Исходя из этого можно предположить, что на этапе 
предоперационного осмотра данные рефрактометрии были 
завышены. В нашем исследовании мы получили более 
активную миопизацию у пациентов со стажем использова-
ния МКЛ более 10 лет. На наш взгляд, это можно объяснить 
особенностями восстановления эпителия роговицы после 
хирургии, ведь немаловажную роль, по мнению ряда авторов, 
в ухудшении достигнутого рефракционного результата играет 
эпителиальное ремоделирование роговицы [21]. Этот фак-
тор необходимо учитывать при планировании операции. 
По нашему мнению, совпадающему с мнением других 

ученых, необходимо создание дополнительных номограмм 
для расчетов перед операцией ReLEx® SMILE, учитывающих 
стаж ношения МКЛ и их влияние на эпителиальный ответ 
после операции. Кроме того, стоит отметить, что наибольшая 
разница показателей выявлена на этапе наблюдения в 3 мес 
с дальнейшей стабилизацией параметров на сроке в 6 мес. 

ВЫВОДЫ 
1. Предшествующее применение МКЛ у пациентов 

с миопической рефракцией не оказывает негативного вли-
яния на ход операции ReLEx® SMILE, а также не влияет 
на ее рефракционные результаты.

2. Через 3 мес после операции показатели рефракции 
достоверно различались у пациентов с разным стажем но-
шения МКЛ, при том большая степень гиперметропизации 
выявлена в группе, использовавшей МКЛ в течение 5–10 лет. 
Эти изменения рефракции не оказывают негативного вли-
яния на НКОЗ, а также на качество жизни пациентов после 
операции. 

3. Фемтолазерная коррекция миопии методом ReLEx® 
SMILE у пациентов, использовавших до операции линзы, 
является безопасной и эффективной процедурой.

4. Выполнение операции ReLEx® SMILE у всех ис-
следуемых пациентов, в том числе с длительным стажем 
использования линз, позволяет достичь высоких функци-
ональных зрительных результатов и стабильной рефракции 
в послеоперационном периоде. 

5. Для более точного расчета перед фемтолазерной кор-
рекцией зрения следует учитывать особенности послеопера-
ционного ремоделирования эпителиального слоя роговицы, 
на которое в том числе влияет стаж использования МКЛ. 

Таблица 2. Динамика кератометрии в зависимости от стажа использования МКЛ, Me (Q
1
–Q

3
) (дптр) 

Table 2. Keratometry changes depending on the duration of SCL use, Me (Q
1
–Q

3
) (D)

Стаж использова-
ния линз, лет
Contact lens wearing, 
yrs

Этапы наблюдения
Stages of observation

p-values
до операции
before surgery

1 день после операции
1 day postoperatively

3 мес после операции
3 months postoperatively

6 мес после операции
6 months postoperatively

Очки
Glasses

43,12 42,01; 44,16 39,39 38,57; 39,88 39,38 38,35; 40,00 39,50 38,66; 40,13 < 0,001

5 44,25 43,31; 44,88 40,31 38,78; 40,85 40,30 38,72; 41,00 40,25 38,59; 41,22 < 0,001

5–10 43,69 42,44; 45,25 39,69 37,59; 41,15 39,81 37,81; 41,03 39,81 37,72; 40,91 < 0,001

> 10 44,38 43,69; 44,53 39,56 38,25; 40,78 39,81 38,25; 40,75 39,88 38,38; 40,88 < 0,001

p 0,007 0,737 0,794 0,720 –

Таблица 3. Изменение некорригированной остроты зрения пациентов в зависимости от стажа использования МКЛ, Me (Q
1
–Q

3
)

Table 3. Changes in uncorrected visual acuity of patients depending on the duration of SCL use, Me (Q
1
–Q

3
) 

Cтаж использова-
ния МКЛ 
Duration of SCL use 

Срок наблюдения, лет
Stages of observation, years

p-values
до операции
before surgery

1 день после операции 
1 day postoperatively

3 мес после операции
3 month postoperatively

6 мес после операции
6 month postoperatively

< 5 0,07 0,04; 0,10 0,97 0,90; 1,00 1,00 0,90; 1,00 1,00 1,00; 1,15 < 0,001

5–10 0,05 0,04; 0,07 0,95 0,85; 1,00 1,00 0,96; 1,00 1,00 1,00; 1,08 < 0,001

> 10 0,04 0,03; 0,05 0,93 0,90; 0,95 1,00 1,00; 1,00 1,00 1,00; 1,00 < 0,001

Очки
Glasses

0,10 0,05; 0,10 0,95 0,90; 1,00 1,00 0,95; 1,00 1,00 1,00; 1,05 < 0,001

p < 0,001* 0,448 0,823 0,591 –

Примечание.  * — различие показателей остроты зрения до и во все сроки после операции достоверно.
Note. * — the difference in visual acuity before and at all times after the operation is reliable.
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Особенности клиники и лечения первичной 
и вторичной глаукомы у военнослужащих — 
участников современного военного конфликта

А.Н. Куликов, И.Л. Симакова 

ФГБВОУ ВПО «Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова» Министерства обороны России, ул. Боткинская, д. 21, 

Санкт-Петербург, 194044, Россия 

Цель работы — изучить особенности этиопатогенеза и клинического течения первичной и вторичной глаукомы у военно-
служащих — участников современного военного конфликта (СВК). Материал и методы. Проанализированы истории болезни 
18 пациентов — военнослужащих, участвовавших в СВК и проходивших обследование и лечение в клинике офтальмологии 
Военно-медицинской академии в период с 2022 по 2024 г. с подозрением на глаукому или с глаукомой, установленной до начала СВК. 
Во всех случаях диагноз «глаукома» подтверждали или впервые устанавливали на основе международных стандартов — по дан-
ным методов структурно-функциональной оценки диска зрительного нерва. Результаты. Из 18 пациентов 4 военнослужащих 
(5 глаз) в возрасте 48 ± 6 лет имели первичную открытоугольную глаукому, установленную задолго до прибытия на поле военных 
действий, однако из-за нарушения режима местной гипотензивной терапии у троих из них наблюдалось прогрессирование заболе-
вания. У 13 пациентов (13 глаз) в возрасте 27 ± 4 лет была диагностирована вторичная посттравматическая глаукома, которая 
развилась вследствие сочетанного поражения органа зрения при минно-взрывной травме в сроки от 5 до 15 мес. Только у одного 
пациента диагностирована вторичная посттравматическая офтальмогипертензия. В большинстве случаев (61 %) не удалось 
достигнуть компенсации офтальмотонуса, несмотря на максимальный режим местной гипотензивной терапии, в связи с чем 
были выполнены различные оперативные вмешательства с положительным эффектом. В остальных случаях (39 %) компенсации 
внутриглазного давления и стабилизации глаукомного процесса удалось достигнуть благодаря подбору индивидуального режима 
местной гипотензивной терапии. Заключение. Современные боевые действия, безусловно, способствуют росту удельного веса 
посттравматической глаукомы. С целью профилактики травмы органа зрения и, соответственно, вторичной посттравматиче-
ской глаукомы необходимо использование противоосколочных или тактических очков в ходе активного ведения боевых действий.

Ключевые слова: посттравматическая глаукома; травма органа зрения; посттравматическая офтальмогипертензия; первичная 
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Несмотря на значительные успехи в лечении больных 
глаукомой, это заболевание по-прежнему является одной 
из главных причин слабовидения и необратимой слепо-
ты во всем мире, занимая в нашей стране первое место. 
В РФ к 2020 г. распространенность первичной инвалидности 
вследствие глаукомы выросла почти в 9 раз, с 0,04 до 0,35 
на 1000 взрослого населения. Поскольку в мирное время 
среди клинических форм глаукомы преобладает первичная 
открытоугольная глаукома (ПОУГ), то и у большей части 
инвалидов по зрению вследствие глаукомы (в 81 % всех слу-
чаев) диагностирована именно ПОУГ [1].

Доля вторичной, в том числе посттравматической, 
глаукомы среди всех пациентов с глаукомой значительно 
варьирует, что определяется прежде всего отличием статисти-
ческих выборок различных популяционных исследований. 
Поэтому на вторичную глаукому, по данным разных авторов, 
приходится 20–40 %. В мирное время больные вторичной 
посттравматической глаукомой составляют около 6,2 % среди 
стационарных пациентов с травматической патологией [2, 3]. 
В ближайший период после травмы глаза посттравматиче-
ская глаукома выявляется в 12–33 % случаев, а в отдаленные 
сроки — уже в 27–50 %. По данным разных авторов, слепота 
от вторичной глаукомы составляет от 17 до 35–38 %. Наряду 
со слепотой, при этом заболевании отмечается высокий про-
цент энуклеаций [4–7].

В отличие от первичной глаукомы, вторичной, 
в том числе посттравматической, глаукомой заболевают 
преимущественно трудоспособные люди, занятые в раз-
личных сферах производства, что придает этой проблеме 
особую социальную значимость. Военнослужащие в мир-
ное время и тем более во время боевых действий имеют 
высокую вероятность получения травмы органа зрения, 
которая может осложниться развитием посттравматиче-
ской офтальмогипертензии, особенности этиопатогенеза 
которой в большинстве случаев обуславливают достаточно 
быстрое развитие глаукомной оптической нейропатии, 
т. е. посттравматической глаукомы.

ЦЕЛЬ работы — изучить особенности этиопатогенеза 
и клинического течения первичной и вторичной глаукомы 
у военнослужащих — участников современного военного 
конфликта (СВК).

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование проведено на базе кафедры офтальмо-

логии им. профессора В.В. Волкова Военно-медицинской 
академии им. С.М. Кирова. Проанализированы истории бо-
лезни 18 пациентов из числа военнослужащих, поступивших 
с поля военных действий СВК и проходивших обследование 
и последующее лечение в период с 2022 по 2024 г., у которых 
была диагностирована как первичная, так и вторичная глау-
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В связи с частыми нарушениями гипотензивного режима 
течение офтальмогипертензивной формы открытоугольной 
глаукомы (по В.В. Волкову [8]) в этих 3 случаях привело к до-
статочно быстрому прогрессированию заболевания. В одном 
случае глаукома из развитой перешла в далеко зашедшую 
стадию, однако уровень ВГД в нашей клинике удалось 
компенсировать консервативно c помощью подбора комби-
нации противоглаукомных капель (бринзоламид 1 % + тимо-
лол 0,5 % и тафлупрост 0,015 %). В двух других случаях из да-
леко зашедшей глаукома перешла в терминальную стадию 
с развитием амавроза, в одном случае уровень офтальмотону-
са был нормализован инстилляциями комбинированного ле-
карственного препарата (бримонидин 0,2 % + тимолол 0,5 %), 
а в другом — выполнением хирургической антиглаукомной 
операции — лазерной транссклеральной циклодеструкции. 
По результатам анализа историй болезни только у одного 
из поступивших в клинику академии участников боевых 
действий отмечена стабилизация глаукомного процесса, 
а именно у пациента с двусторонней глаукомой, соблюдав-
шего гипотензивный режим, потому что были возможности 
его соблюдать (табл. 1).

Из таблицы 1 видно, что во всех 13 случаях посттрав-
матической глаукомы уровень офтальмотонуса удалось 
нормализовать. Большей части пациентов (8 глаз) в связи 
с высоким уровнем ВГД (от 33 до 49 мм рт. ст.), несмотря 
на максимальный капельный гипотензивный режим, было 
предложено оперативное лечение. Следует отметить, что опе-
ративное лечение посттравматической глаукомы выполняли, 
как правило, после, но в части случаев и в процессе выполне-
ния комплекса оперативных вмешательств по реконструкции 
поврежденных структур глазного яблока. Поскольку в 4 гла-
зах острота зрения из-за последствий тяжелой травмы была 
понижена до амавроза (1 глаз) и до светоощущения (3 глаза), 
то в первом случае выполнили эвисцерацию с имплантацией 
вкладыша из политетрафторэтилена, а в остальных 3 случаях 
с гипотензивной целью выполнили лазерную трансскле-
ральную циклодеструкцию. Следует отметить, что всем 
пациентам после лазерной операции из-за недостаточного 
гипотензивного эффекта было рекомендовано продолжить 
инстилляции гипотензивных капель. 

В 2 глазах выполнили полостную операцию: в од-
ном — реконструкцию передней камеры и имплантацию 
шунтирующего клапана Ahmed, а в другом — удаление дисло-
цированного хрусталика, устранение грыжи стекловидного 
тела с последующей имплантацией интраокулярной линзы 
с подшиванием по методу фланцевой фиксации. В обоих слу-
чаях получили хороший гипотензивный эффект. В остальных 
двух глазах (из 8 глаз, подвергшихся оперативному лечению) 
с «силиконовой глаукомой», в которых показаний для даль-
нейшей тампонады силиконовым маслом стекловидной 
камеры не было, масло было выведено, что также способ-
ствовало нормализации ВГД.

В 5 глазах с посттравматической глаукомой и уровнем 
офтальмотонуса в пределах 27–39 мм рт. ст. ВГД удалось 
компенсировать до 19–22 мм рт. ст. консервативно, с по-
мощью индивидуального подбора гипотензивного режима, 
включавшего, как правило, сочетание противоглаукомных 
лекарственных средств из разных фармакологических групп 
в виде капель. Во всех случаях использовали комбинирован-
ный препарат (бринзоламид 1 % + тимолол 0,5 % или дорзо-
ламид 2 % + тимолол 0,5 %) и монопрепарат, чаще из группы 
простагландинов или симпатомиметиков.

Только в одном из 13 случаев со вторичной посттравма-
тической глаукомой острота зрения с 0,01 при поступлении 
повысилась до 1,0 с коррекцией при выписке. В оставшихся 

кома, а также офтальмогипертензия. За указанный период 
глаукома выявлена у 17 военнослужащих, проходивших 
стационарное  лечение. Все пациенты прошли стандартное 
офтальмологическое обследование, включавшее визомет-
рию, авторефрактометрию, биомикроскопию, офтальмоско-
пию, а также измерение внутриглазного давления (ВГД) по 
Маклакову, сферопериметрию, а при высоких зрительных 
функциях — компьютерную периметрию с использованием 
анализатора поля зрения Humphrey Visual Field Analyzer II 
(HFA II, пороговая стратегия «24-2») 745i (Германия — 
США). Морфометрическая оценка диска зрительного нерва 
и слоя нервных волокон сетчатки проводилась по данным 
оптической когерентной томографии (ОСТ RTVue-100 XR 
Avanti, США) и гейдельбергской ретинальной томографии 
(HRT3, Германия).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Анализ историй болезни показал, что в большинстве 

случаев (13 пациентов, 13 глаз) по клинической форме гла-
укома была вторичной посттравматической. Только в одном 
случае (1 пациент, 1 глаз) диагностирована посттравмати-
ческая офтальмогипертензия. Глаукома была первичной 
открытоугольной всего у 4 пациентов (5 глаз). При выявлении 
некомпенсированного уровня ВГД проводился медикамен-
тозный подбор режима местной гипотензивной терапии. 
В случае неэффективности данной терапии выполнялось 
хирургическое лечение. Объем оперативного вмешательства 
выбирался в зависимости от стадии заболевания, уровня ВГД 
и характера посттравматических и послеоперационных из-
менений глазного яблока, если таковые имелись. 

Первичная глаукома у всех четырех пациентов в возрас-
те старше 40 лет (44, 51, 55 и 43 года) была открытоугольной, 
что соответствует возрастной категории развития этой кли-
нической формы первичной глаукомы. Согласно анамнезу 
заболевания, глаукома была диагностирована задолго до уча-
стия в боевых действиях: в двух случаях — за 3 года, в одном 
случае — за 4 года и в другом — за 6 лет. Во всех 4 случаях 
глаукома впервые установлена в развитой и далеко зашед-
шей стадиях, что соответствует статистике по РФ, согласно 
которой первичная открытоугольная глаукома выявляется 
в 40–80 % случаев в продвинутых стадиях заболевания [1]. 
У трех из этих больных глаукома была диагностирована 
только на одном глазу, что соответствует особенности начала 
развития этого двустороннего заболевания, когда парный 
глаз заболевает позже, иногда много лет спустя после дебюта 
глаукомы. У одного больного глаукома была диагностирована 
на обоих глазах, причем тоже в развитой и далеко зашедшей 
стадии. Только в одном из 4 случаев отмечен отягощенный 
по глаукоме семейный анамнез (отец болен глаукомой), 
что является серьезным фактором риска для развития этой 
глазной патологии. 

Двум больным по месту жительства после выявления 
глаукомы достаточно быстро была выполнена антиглауком-
ная операция, а именно синустрабекулэктомия при развитой 
стадии глаукомы и эксплантодренирование (с применением 
шунтирующего клапана Ahmed) при далеко зашедшей ста-
дии глаукомы. В 3 из 4, т. е. в большинстве случаев режим 
местной гипотензивной терапии во время проведения боевых 
действий военнослужащими нарушался, и рекомендованные 
противоглаукомные капли в виде двух препаратов, как прави-
ло, комбинированного лекарственного средства (бринзола-
мид 1 % + тимолол 0,5 %; бримонидин 0,2 % + тимолол 0,5 % 
и дорзоламид 2 % + тимолол 0,5 %) и препарата из группы 
аналогов простагландинов (тафлупрост 0,015 %), со слов 
самих пациентов, закапывались в больной глаз нерегулярно. 
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12 случаях острота зрения, прежде всего из-за последствий 
тяжелой травмы глаза, при выписке, к сожалению, сохрани-
лась в диапазоне 0–0,1 (см. табл. 1). 

ОБСУЖДЕНИЕ
С целью ранней диагностики как первичной, так и вто-

ричной глаукомы в период диспансеризации в соответствии 
с Постановлением Правительства РФ от 4 июля 2013 г. № 565 
и Руководством по диспансеризации военнослужащих 
в ВС РФ всем военнослужащим, проходящим военную 
службу по контракту, 2-й возрастной группы (старше 36 лет 
и до 40 лет) один раз в 2 года, а военнослужащим 3-й и 4-й воз-
растных групп (после 40 лет) один раз в год измеряется ВГД. 
У военнослужащих с установленной глаукомой уровень ВГД 
следует контролировать один раз в 3 мес. 

Патогенез посттравматической глаукомы, которая 
у всех 13 пациентов по клинической форме была офталь-
могипертензивной, объясняет, как, впрочем, патогенез 
любой иной клинической формы глаукомы, концепция 
профессора В.В. Волкова (2008) о патогенезе глаукомы, 
ключевым фактором которой является нарушение градиента 
между ВГД и тканеликворным давлением в оболочках зри-
тельного нерва на уровне решетчатой пластинки склеры [8]. 
Градиент давлений при посттравматической глаукоме 
нарушается вследствие, как правило, значительного по-
вышения уровня ВГД из-за ухудшения оттока водянистой 
влаги по причине нарушения анатомической целостности 
и взаимоотношения структур, прежде всего переднего 
сегмента глазного яблока. Нарушение градиента давлений 
приводит к возникновению прогиба решетчатой пластин-
ки склеры и развитию дистрофии и атрофии зрительных 
нервных волокон, проходящих через ее деформированные 
отверстия. В итоге развивается специфическая атрофия 
диска зрительного нерва, получившая название «глаукомная 
оптическая нейропатия», которая является визитной кар-
точкой любой клинической формы глаукомы. Нарушение 
градиента давлений может объяснить достаточно быстрый 
переход посттравматической офтальмогипертензии с высо-
ким уровнем ВГД в посттравматическую глаукому. В связи 

с этим за указанный выше период наблюдения был только 
один случай посттравматической офтальмогипертензии. 
В этом единственном случае уровень ВГД повысился после 
ряда витреоретинальных операций по поводу проникающего 
склерального ранения с внутриглазным инородным телом, 
осложнившегося развитием эндофтальмита и отслойки сет-
чатки, что вызвало необходимость в длительной силиконовой 
тампонаде стекловидной камеры. К счастью, в данном слу-
чае уровень офтальмотонуса не превышал 26–27 мм рт. ст., 
поэтому его удалось понизить до 18 мм рт. ст. консервативно, 
инстилляциями комбинированного препарата (дорзола-
мид 2 % + тимолол 0,5 %).

В период с 1998 по 1999 г. на нашей кафедре была вы-
полнена инициативная НИР на тему «Совершенствование 
технологии оперативного лечения посттравматической 
(в том числе после боевой травмы) вторичной глаукомы 
у военнослужащих», шифр «Глаукома». В клинике офталь-
мологии Военно-медицинской академии с 1990 по 1998 г. 
по поводу посттравматической глаукомы на лечении нахо-
дились 69 больных (69 глаз), из них 56 мужчин и 13 женщин. 
При анализе историй болезни этих пациентов оказалось, 
что характер травмы глаза, приведшей впоследствии к раз-
витию посттравматической глаукомы, был разнообразным. 
Однако ведущее значение в качестве этиологических факто-
ров имели проникающие ранения глазного яблока (30,4 %); 
тяжелые ожоги глазного яблока (28,9 %); полостная глазная 
операция, проходившая с осложнениями (21,7 %), а также 
средней тяжести и тяжелая контузия глазного яблока (19,0 %).

Особенностями ведения современных боевых действий 
являются переход от вооруженных конфликтов низкой ин-
тенсивности к превалированию крупномасштабного театра 
военных действий, проведение длительных позиционных 
окопных боев, поэтому ведущую роль приобретает минно-
взрывная травма, при которой в качестве поражающих 
факторов превалируют механо-термические поражения. 
В связи с этим представляет интерес оценка особенностей 
этиопатогенеза, клинического течения вторичной пост-
травматической глаукомы у военнослужащих, являвшихся 
участниками современных боевых действий.

Таблица 1. Вид лечения и его результаты у пациентов с глаукомой и офтальмогипертензией
Table 1. Type of treatment and its results in patients with glaucoma and ocular hypertension

Диагноз,
количество глаз
Diagnosis,
number of eyes

Острота зрения 
при поступлении

Visual acuity 
upon admission

ВГД при 
поступле нии, 

мм рт. ст.
IOP upon 
admission, 

mm Hg

Лечение
Treatment Острота зрения 

при выписке
Visual acuity 

upon discharge

ВГД при 
выписке,
мм рт. ст.
IOP upon 
discharge, 

mm Hg

консерва-
тивное

conservative

хирурги-
ческое
surgical

лазерное
laser

Первичная открыто-
угольная глаукома, 
5 глаз
Primary open-angle 
glaucoma, 5 eyes

0–1,0
2 глаза 

с амаврозом
2 eyes 

with amaurosis

18–37
+

4 глаза
4 eyes

–
+

1 глаз
1 eye

0–1,0 18–25

Вторичная посттравма-
тическая глаукома, 
13 глаз
Secondary post-traumatic 
glaucoma, 13 eyes

0–0,1 27–49
+

5 глаз
5 eyes

+
5 глаз
5 eyes

+
3 глаза
3 eyes

0–0,1 
Только в одном 

случае с 0,01 
до 1,0 с корр. 
Only in 1 case 

from 0.01 to 1.0 
with correction

17–24

Вторичная посттравма-
тическая офтальмо-
гипертен зия, 1 глаз
Secondary post-traumatic 
ocular hypertension, 1 eye

0,08

27
(на другом 

глазу 17)
(on the other 

eye 17)

+ 0,08 18
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Как отмечалось выше, большинство (76 %) пациентов 
с глаукомой, проходивших стационарное лечение в клинике 
офтальмологии академии с 01.2022 по 01.2024, составили 
больные посттравматической глаукомой. В настоящее время 
не существует четкого общепринятого понятия посттравма-
тической глаукомы, помимо того, что она относится ко вто-
ричной глаукоме. Учитывая современное понятие травмы, 
мы считаем, что посттравматическая глаукома может быть 
вызвана не только механическим, включая операционное, 
повреждением, но и любым поражающим фактором (тер-
мическим, химическим, радиационным, СВЧ-полем), при-
ведшим к нарушению структуры и функций органа зрения 
с последующим развитием глаукомы.

Проведенный анализ историй болезни 13 пациентов 
с посттравматической глаукомой показал, что в большинстве 
случаев (75 %) травма была минно-взрывная и поражение 
органа зрения имело сочетанный характер. Распределение 
пострадавших глаз по виду травмы глазного яблока, ос-
ложнившейся развитием посттравматической глаукомы, 
представлено в таблице 2. По результатам выполненного 
анализа историй болезни оказалось, что вид травмы глаза, 
приведшей впоследствии к развитию посттравматической 
глаукомы, разнообразен. Как видно из таблицы 2, в качестве 
причин лидируют проникающие ранения глазного яблока 
с наличием внутриглазных инородных тел (38,5 %), причем 
с преобладанием множественных внутриглазных инородных 
тел, и тяжелая контузия глазного яблока (30,7 %) вследствие 

минно-взрывной травмы. На 3-м месте по частоте оказались 
проникающие ранения глазного яблока без внутриглазного 
инородного тела (15,4 %) и послеоперационная, так на-
зываемая «силиконовая глаукома» (15,4 %). «Силиконовая 
глаукома» возникает в части случаев вследствие длительной 
тампонады стекловидной камеры силиконовым маслом по-
сле витреоретинальных операций по поводу отслойки сетчат-
ки, в том числе и травматической этиологии, осложнившейся 
пролиферативной витреоретинопатией.

В качестве клинического случая приводим историю 
болезни пациента М. 42 лет, который поступил в клинику 
офтальмологии академии с диагнозом «вторичная посттрав-
матическая (факотопическая) IV стадии b под тимололом 
глаукома, травматическая катаракта, подвывих хрусталика 
II степени, посттравматическая отслойка сетчатки после 
тяжелой контузии правого глаза». При поступлении острота 
зрения правого глаза равнялась движению руки у лица, цвета 
глаз не различал, аутоофтальмоскопия и механофосфены 
отрицательные во всех квадрантах; ВГД по Маклакову — 
31 мм рт. ст. (рисунок, А), на глазном дне — тотальная экс-
кавация диска зрительного нерва. Острота зрения левого гла-
за 1,0, ВГД по Маклакову — 17 мм рт. ст. Пациенту выполнено 
оперативное вмешательство на правом глазу — ленсвитрэкто-
мия с имплантацией интраокулярной линзы с подшиванием, 
расправление сетчатки заменителями стекловидного тела. 
После операции острота зрения правого глаза повысилась 
до 0,06, ВГД понизилось до 18–19 мм рт. ст. (рисунок, Б).

Таблица 2. Этиология посттравматической глаукомы у участников СВК
Table 2. The etiology of post-traumatic glaucoma in participants of modern military conflict

Проникающее ранение глазного яблока 
с внутриглазным инородным телом / 
множественными внутриглазными 

инородными телами
Penetrating injury of the eye 

with intraocular foreign body / 
with multiple intraocular foreign bodies

Тяжелая контузия 
глазного яблока
Severe contusion 

of the eye

Проникающее ранение глазного 
яблока без внутриглазного 

инородного тела
Penetrating injury of the eye 

without intraocular foreign body

Послеоперационная 
силиконовая эндотампонада 

стекловидной камеры
Postoperative silicone 

tamponade of the vitreous 
chamber

1 глаз / 4 глаза
1 eye / 4 eyes

4 глаза
4 eyes

2 глаза
2 eyes

2 глаза
2 eyes

Рисунок. Правый глаз пациента М. до (А) и после (Б) операции

Figure. Patient M.’s right eye before (A) and after (Б) surgery 

А Б
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проблема посттравматической глаукомы остается по-

прежнему актуальной, особенно при проведении современ-
ных боевых действий, которые, безусловно, способствуют 
росту ее удельного веса среди всех других клинических 
разновидностей вторичной глаукомы. Сложность ранней 
диагностики, недостаточная эффективность консервативной 
терапии, снижение достигнутого результата в отдаленные 
сроки после лазерного и хирургического лечения этого гроз-
ного по последствиям для зрительных функций заболевания 
диктуют необходимость его профилактики. Главной профи-
лактикой посттравматической глаукомы является в первую 
очередь профилактика травмы органа зрения. В связи с этим 
необходимо регулярное использование военнослужащими 
противоосколочных или тактических очков в ходе активно-
го ведения боевых действий. Если же травма органа зрения 
произошла, то для предотвращения последующего развития 
глаукомного процесса на травмированном глазу крайне 
важной является грамотная адекватная хирургическая об-
работка травмированного глаза с последующим соблюдением 
всех рекомендаций по многоэтапному лечению, таких как, 
например, своевременное выведение силиконового масла 
из стекловидной камеры глаза при тампонаде. 

Мы считаем, что при наличии у военнослужащих, 
убывающих на линию боевого соприкосновения, в анамнезе 
глаукомы, в том числе первичной, требующей регулярной 
инстилляции гипотензивных капель, и находящихся под дис-
пансерным динамическим наблюдением, врачу подраз-
деления необходимо проводить с ними профилактическую 
беседу о соблюдении капельного режима с возможностью их 
обеспечения необходимыми гипотензивными препаратами 
в каплях путем формирования соответствующих заявок с по-
следующим получением лекарств по линии медицинского 
снабжения.

С учетом короткого послеоперационного периода 
и быстрой реабилитации после проведения лазерного хи-
рургического лечения с гипотензивной целью до отправки 
в район ведения боевых действий возможно направление та-
ких пациентов в офтальмологический стационар для выпол-
нения селективной лазерной трабекулопластики, что может 
позволить обойтись без применения гипотензивных капель. 

Кроме того, необходимо совершенствовать методы ранней 
диагностики глаукомы, ориентированные на исследование 
состояния диска зрительного нерва, поля зрения, особенно 
центрального, разрабатывать новые эффективные опера-
тивные способы лечения посттравматической глаукомы, 
которые будут способствовать сохранению зрения у паци-
ентов на долгие годы. 
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Сравнительная характеристика методов 
гониоскопии и оптической когерентной 
томографии переднего отрезка глаза при 
визуализации иридо-трабекулярного контакта

Н.И. Курышева1, 2, Г.А. Шарова1, 3 
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Цель работы — сравнить результаты визуализации иридо-трабекулярного контакта (ИТК) с помощью гониоскопии 
и оптической когерентной томографии переднего отрезка глаза (AS-OCT) у пациентов с заболеванием первичного закры-
тия угла (ЗПЗУ). Материал и методы. Ретроспективно проанализированы данные 20 пациентов в возрасте от 49 до 82 лет 
с ПЗУ и 23 — с первичной закрытоугольной глаукомой начальной стадии. Всем участникам наряду с гониоскопией выполнена 
AS-OCT на CASIA2 (Tomey Corporation, Nayoga, Япония), включая оценку индекса (ITC Index) и площади ИТК (ITC Area). 
Результаты. По данным гониоскопии, среднее значение количества секторов угла передней камеры (УПК) закрыто-
го и узкого профиля (со степенью открытия от 0 до 2 по Шафферу) было достоверно выше, чем по данным AS-OCT: 
3,56 ± 0,65 и 2,04 ± 0,81 соответственно, (p = 0,02). Степень открытия УПК по Шафферу достоверно различалась между 
верхним и нижним — 0,06 ± 0,25 и 1,30 ± 1,22 соответственно (p = 0,00), верхним и назальным — 0,06 ± 0,25 и 0,72 ± 1,00 
соответственно (p = 0,01), темпоральным и нижним — 0,20 ± 0,51 и 1,30 ± 1,22 соответственно (p = 0,04) секторами. 
Достоверных различий между верхним и темпоральным, назальным и нижним, а также темпоральным и назальным секторами 
не выявлено (все p > 0,05). По данным AS-OCT, параметры ИТК составили: ITC Index = 45,4 ± 21,8 %, ITC Area = 5,81 ± 3,90 мм2. 
Заключение. При ЗПЗУ гониоскопическое закрытие УПК (отсутствие визуализации трабекулярной сети по меньшей мере на 180°) 
еще не означает наличия ИТК, которое выявляется по данным AS-OCT. Верхний сектор УПК наиболее уязвим в отношении за-
крытия угла у пациентов с данной патологией.

Ключевые слова: иридо-трабекулярный контакт; первичная закрытоугольная глаукома; первичное закрытие угла; AS-OCT; 
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Заболевание первичного закрытия угла (ЗПЗУ), вклю-
чающее подозрение на первичное закрытие угла (ППЗУ), 
собственно первичное закрытие угла (ПЗУ) и первичную за-
крытоугольную глаукому (ПЗУГ) [1, 2], может иметь скрытую 
симптоматику, особенно на начальных стадиях, но нужда-
ется в раннем выявлении из-за риска прогрессирования [3]. 
По данным литературы, переход ППЗУ в ПЗУГ происходит 
у каждого пятого [4], а согласно некоторым авторам [5], 
у каждого третьего пациента.

Известно, что пациенты с ЗПЗУ имеют анатомо-
топографические особенности переднего отрезка глаза [6], 
визуализируемые наиболее информативно с помощью оп-
тической когерентной томографии (AS-OCT) [7, 8], в том 
числе с переменной длиной волны (Swept Source, SS-OCT), 
преимуществом которой является бесконтактный способ 
исследования, в отличие от золотого стандарта — гониоско-
пии [9]. Эффективность выявления закрытого угла передней 
камеры (УПК) с применением AS-OCT увеличивается, 
что особенно важно для офтальмологов общего звена [10].

Ключевым моментом в диагностике ЗПЗУ является 
оценка различных параметров УПК, включая иридо-трабе-

кулярный контакт (ИТК) [11]. В литературе рассматриваются 
методы комбинированного исследования УПК по дан-
ным AS-OCT и гониоскопии [12], а также описаны норма-
тивные пороговые параметры УПК (например, дистанция 
открытия УПК и площадь иридо-трабекулярного простран-
ства в 500 мкм от склеральной шпоры, AOD500 и TISA500 
соответственно) на SS-OCT в качестве критериев выявле-
ния ЗПЗУ [13]. Гониоскопическое закрытие УПК (отсутствие 
визуализации трабекулярной сети по меньшей мере на 180°) 
определяет тактику лечения: от динамического наблюдения 
(преимущественно у пациентов с ППЗУ вне групп риска) [14], 
хотя этот вопрос дискутируется [15, 16], до периферической 
лазерной иридотомии (ПЛИТ) при ПЗУ [17] и ленсэктомии 
при ПЗУ/ПЗУГ [18, 19]. Однако, согласно X. Zhang и со-
авт. [9], факт гониоскопически установленного закрытия УПК 
еще не означает наличия ИТК на AS-OCT. Данные литерату-
ры по этому поводу весьма ограниченны ввиду того, что визу-
ализация переднего отрезка методом SS-OCT относительно 
недавно стала широко внедряться в клиническую практику.

ЦЕЛЬ работы — сравнить результаты визуализации 
ИТК по данным гониоскопии и AS-OCT у пациентов с ЗПЗУ.
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Purpose: to compare iridotrabecular contact (ITC) imaging findings of gonioscopy and anterior segment optical coherence tomography 
(AS-OCT) in patients with primary angle closure disease (PACD). Material and methods. Retrospective analysis of the data from 20 patients 
with primary angle closure and 23 with early stage primary angle-closure glaucoma aged 49 to 82 years was performed. All participants 
along with gonioscopy underwent AS-OCT on CASIA2 (Tomey Corporation, Nayoga, Japan) including assessment of the ITC Index 
and ITC Area. Results. According to gonioscopy, the average value of the number of sectors of the anterior chamber angle (ACA) of a closed 
and narrow profile (with a degree of opening from 0 to 2 according to Schaffer) was significantly higher than according to AS-OCT data 
(3.56 ± 0.65 and 2.04 ± 0.81 respectively, p = 0.02). The degree of opening of the ACA according to Shaffer differed significantly between 
the superior and inferior (0.06 ± 0.25 and 1.30 ± 1.22, respectively, p = 0.00), superior and nasal (0.06 ± 0.25 and 0.72 ± 1.00, respectively, 
p = 0.01), temporal and inferior (0.20 ± 0.51 and 1.30 ± 1.22, respectively, p = 0.04) sectors. No significant differences were found between 
the superior and temporal, nasal and inferior, as well as temporal and nasal sectors (all p > 0.05). According to AS-OCT data, the ITC 
parameters were: ITC Index = 45.4 ± 21.8% and ITC Area = 5.81 ± 3.90 mm2. Conclusion. In PACD, gonioscopic closure of the ACA 
(absence of visualization of the trabecular meshwork at least 180°) does not mean the presence of an ITC, as detected by AS-OCT. The superior 
sector of the ACA is the most vulnerable to angle closure in patients with this pathology.
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование выпол нено в соответствии с этическими 

принципами, заложенными Хельсинкской декларацией 
и отраженными в правилах качественной клинической 
практики (GCP) и нормативных требованиях.

В исследование включены 43 пациента с ЗПЗУ 
(20 — с ПЗУ и 23 — с ПЗУГ начальной стадии) в возрасте 
от 49 до 82 лет, обследованных с сентября по ноябрь 2023 г., 
из них 11 пациентов с ПЛИТ в анамнезе.

Критерии включения: пациенты с ПЗУ, ПЗУГ началь-
ной стадии. Диагноз ПЗУ ставили в случае закрытого УПК 
(если при гониоскопии задняя пигментированная часть 
трабекулярной сети не просматривалась по меньшей мере 
на 180° при взгляде пациента прямо) в сочетании с повы-
шенным внутриглазным давлением (ВГД) и/или перифе-
рическими передними гониосинехиями, но без глаукомной 
оптической нейропатии (ГОН) [1, 2]. При наличии последней 
диагностировали ПЗУГ.

В исследование включались пациенты с прозрачным 
хрусталиком либо с начальными помутнениями, согласно 
классификации LOCS III (Lens Opacities Classification System), 
в ядре до NC2 (Nuclear Color/ Opalescence), и/или в кортексе 
до С2 (Cortical), и/или вдоль задней капсулы до P2 (Posterior 
Subcapsular) на основании данных биомикроскопии [20].

Критерии исключения: недостаточно прозрачные оп-
тические среды глаза, отсутствие устойчивой фиксации, 
медикаментозный миоз, хирургические операции на органе 
зрения в анамнезе, кроме ПЛИТ, наличие нейродегенератив-
ных, хронических системных аутоиммунных заболеваний, 
сахарного диабета. В исследование не включались пациенты 
с диаметром зрачка менее 3,0 мм в мезопических условиях, 
а также больные, использующие лекарственные препараты, 
вызывающие сужение зрачка.

Гониоскопия выполнялась одним квалифицированным 
специалистом. Оценка УПК по Шафферу проводилась с уче-
том визуализации линии Швальбе, непигментированной 
и пигментированной частей трабекулярной сети, склераль-
ной шпоры и цилиарного тела в четырех секторах (верхний, 
нижний, темпоральный, назальный). Во время исследования 
исключалось освещение области зрачка. При отсутствии 
визуализации пигментированной части трабекулы УПК 
в исследуемом секторе считался закрытым. 

Наряду со стандартным офтальмологическим обследова-
нием, всем пациентам выполнена SS-ОСТ переднего отрезка 
(CASIA2, Tomey Corporation, Nayoga, Япония). Применялся 
протокол сканирования Glaucoma angle analysis (STAR 360°).

Для оценки иридо-трабекулярного контакта использо-
вались два параметра. Первый — индекс ИТК (iridotrabecular 
contact index, ITC Index) — отношение протяженности ИТК 
(в градусах) проксимальнее склеральной шпоры ко всей из-
меренной окружности (без экранизации средами значение 
составляет 360°), выраженное в процентах. Второй — пло-
щадь ИТК (iridotrabecular contact area, ITC Area) — площадь 
соприкосновения радужки с задней поверхностью роговицы 
проксимальнее склеральной шпоры. УПК в исследуемом сек-
торе считался закрытым при ITC Area > 0 [10]. Исследовались 
4 сектора (верхний, нижний, темпоральный, назальный).

С помощью SS-ОСТ переднего отрезка определяли 
центральную толщину роговицы и глубину передней камеры. 
Ультразвуковым биометром Accutome A-Scan Plus (Accutome, 
США) измеряли аксиальную длину глаза.

Тонометрия проводилась с помощью анализатора 
биомеханических свойств глаза Ocular Response Analyzer 
(ORA; Reichert Technologies, США), измеряли роговично-
компенсированное внутриглазное давление (ВГДрк).

Исследовался только один глаз пациента. Если оба 
глаза подходили для исследования, включали правый глаз.

Статистическая обработка. Для проверки однород-
ности всех групп применялся критерий Краскела — Уоллиса 
с поправкой Р. Имана и Дж. Давенпорта. Для сравнения 
групп использовался критерий О. Данни. Статистическая 
обработка полученных результатов проводилась на языке 
Python с использованием библиотеки SciPy. Показатели 
со значением p-value < 0,05 считались статистически зна-
чимыми.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Клинико-анатомические параметры участников ис-

следования представлены в таблице 1.
Клинический пример визуализации площади ИТК 

на AS-OCT у пациента с ПЗУ представлен на рисунке.
Значения иридо-трабекулярного контакта по данным 

гониоскопии и SS-OCT представлены в таблице 2.
Распределение степени открытия УПК по Шафферу 

по секторам в порядке возрастания было следующим: верх-
ний, темпоральный, назальный, нижний.

Среднее значение количества секторов УПК со степе-
нью от 0 до 2 по Шафферу, подразумевающее наличие ИТК, 

Таблица 1. Клинико-анатомические параметры участников ис-
следования
Table 1. Clinical and anatomical parameters of study participants

Параметры 
Parameters

Значения 
Values

Возраст, годы 
Age, years

67,9 ± 9,3

Пол (мужчина/женщина)
Gender (male/female)

20/23

Центральная толщина роговицы, мкм 
Сentral corneal thickness, μm

543 ± 33

ВГДрк, мм рт. ст. 
IOPcc, mm Hg

18,6 ± 6,4

Количество гипотензивных препаратов 
Number of medicines

0,51 ± 0,80

ПЛИТ, % 
Laser peripheral iridotomy, %

25 % 
(11*/43)

Некорректированная острота зрения 
UCVA

0,51 ± 0,32

Максимальная корректированная острота зрения 
BCVA

0,80 ± 0,29

Среднее отклонение, дБ
Mean deviation, dB

–3,27 ± 6,60

Паттерн стандартное отклонение, дБ 
Pattern standard deviation, dB

2,65 ± 2,47

Аксиальная длина глаза, мм 
Axial length, mm

22,75 ± 0,81

Глубина передней камеры, мм 
Anterior chamber depth, mm

2,34 ± 0,46

ITC Index, % 45,4 ± 21,8

ITC Area, мм2

ITC Area, mm2 5,81 ± 3,90

Примечание. Приведены средние значения и стандартное отклоне-
ние; * — количество глаз с ПЛИТ в анамнезе.
Note. The table shows the mean values and standard deviation; * — number 
of eyes with laser peripheral iridotomy; UDVA — uncorrected distance 
visual acuity; BCVA — best corrected visual acuity.
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Таблица 2. Параметры иридо-трабекулярного контакта по данным гониоскопии и SS-OCT 
(CASIA2)
Table 2. Parameters of the iridorabecular contact according to gonioscopy and SS-OCT (CASIA2)

Параметры 
Parameters

Значения 
Values

p-value

УПК по Шафферу в верхнем секторе (t1)
Shaffer angle opening degree in the superior sector (t1)

0,06 ± 0,25

t1–2 = 0,05
t1–3 = 0,01
t1–4 = 0,00
t2–3 = 0,18
t2–4 = 0,04
t3–4 = 0,12

УПК по Шафферу в темпоральном секторе (t2)
Shaffer angle opening degree in the temporal sector (t2)

0,20 ± 0,51

УПК по Шафферу в назальном секторе (t3)
Shaffer angle opening degree in the nasal sector (t3)

0,72 ± 1,00

УПК по Шафферу в нижнем секторе(t4)
Shaffer angle opening degree in the inferior sector (t4)

1,30 ± 1,22

Среднее значение УПК по Шафферу в 4 секторах
Average value of Shaffer angle opening degree in 4 sectors

0,56 ± 0,66

Среднее значение количества секторов УПК 
со степенью от 0 до 2 по Шафферу (t5)
The average value of the number of sectors of the anterior 
chamber angle with a degree from 0 to 2 according 
to Schaffer (t5)

3,56 ± 0,65

t5–6 = 0,02
ITC Index, % 45,4 ± 21,8

Площадь ИТК, мм2

ITC Area, mm2 5,81 ± 3,90

Среднее количество секторов УПК с наличием ИТК 
на SS-OCT (t6)
Average number of anterior chamber angle sectors 
with the presence of ITC on SS-OCT (t6)

2,04 ± 0,81

Примечание. Приведены средние значения и стандартное отклонение; p-value < 0,05 указаны 
полужирным шрифтом.
Note. The table shows the mean values and standard deviation; p-value < 0.05 are indicated in bold.

Рисунок. Клинический пример визуализации площади иридо-трабекулярного контакта 

у пациента с первичным закрытием угла на AS-OCT CASIA2 (Tomey Corporation, Nayoga, 

Japan). Cиний  цвет — площадь иридо-трабекулярного контакта (ITC Area)

Figure. Clinical example of the iridotrabecular contact area imaging of a patient with primary angle 

closure on AS-OCT CASIA2 (Tomey Corporation, Nayoga, Japan). Blue color — iridotrabecular 

contact area (ITC Area)

было достоверно выше, чем по данным 
SS-OCT (см. табл. 2).

В настоящей работе выполнено 
сравнение параметров ИТК у пациен-
тов с ЗПЗУ по данным гониоскопии 
и SS-OCT. Результаты показали, 
что среднее значение количества секто-
ров УПК со степенью от 0 до 2 по Шаф-
феру, подразумевающее наличие ИТК, 
было достоверно выше, чем по данным 
SS-OCT (3,56 ± 0,65 против 2,04 ± 0,81, 
p = 0,02). Таким образом, гониоскопи-
ческое закрытие УПК не соответство-
вало анатомическому, что согласуется 
с данными других авторов. X. Zhang 
и соавт. [9] продемонстрировали, 
что вероятность развития ПЗУ/ПЗУГ 
достоверно связана с увеличением па-
раметров ИТК на AS-OCT (AOD500 = 0 
и TISA500 = 0), но не со степенью от-
крытия угла по Шафферу.

Возможной причиной несоответ-
ствия может быть как непреднамерен-
ная компрессия роговицы гониолинзой 
и, как следствие, изменение профи-
ля УПК, так и ложноположительное 
(не истинное) закрытие УПК из-за не-
достаточной визуализации. В иссле-
довании B. Xu и соавт. [21] показано, 
что структуры УПК сложнее визуали-
зируются на гониоскопии в темпораль-
ном и назальном секторах относитель-
но верхнего и нижнего, что снижает ее 
клиническую значимость по сравне-
нию с методом AS-OCT.

В настоящем исследовании ми-
нимальная степень открытия УПК 
по Шафферу наблюдалась в верхнем 
секторе (см. табл. 2), а максимальная — 
в нижнем, что согласуется с данными 
других авторов [22–25].

Применение инфракрасного све-
та в современных устройствах, таких 
как AS-OCT, исключает миоз, в от-
личие от гониоскопии, выполнение 
которой требует пусть и минимального, 
но все же освещения (вне области зрач-
ка), что не может не оказывать влияния 
на степень открытия УПК. Кроме того, 
на интерпретацию результатов гонио-
скопии, как субъективного метода [26], 
влияет квалификация и опыт специ-
алиста [27, 28].

На сегодняшний день преодолена 
даже проблема дифференциальной 
диагностики аппозиционного и го-
ниосинехиального закрытия УПК 
по данным AS-OCT, что казалось ранее 
недостижимым и аргументировало 
гониоскопию как золотой стандарт 
визуализации УПК. Так, цифровая 
гониоскопия с применением 3-мер-
ных изображений УПК, полученных 
на AS-OCT, позволяет выявить закры-
тый УПК и гониосинехии [29]. 
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К ограничениям настоящего исследования относится 
отсутствие данных о параметрах УПК на AS-OCT и гонио-
скопии в динамике.

Интеграция методов визуализации переднего отрезка 
глаза, особенно AS-OCT, с методами искусственного ин-
теллекта (ИИ) способствует повышению эффективности 
скрининга и диагностики ЗПЗУ [30]. В будущем оценка 
структур УПК по данным AS-OCT с применением методов 
ИИ войдет в повседневную клиническую практику [31, 32], 
в том числе для классификации стадий ЗПЗУ [33].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
При ЗПЗУ гониоскопическое закрытие УПК (отсут-

ствие визуализации трабекулярной сети по меньшей мере 
на 180°) еще не означает наличия ИТК по данным SS-OCT. 
Верхний сектор УПК является наиболее уязвимым в отно-
шении закрытия угла у больных с данной патологией.
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Анализ комплаентности к антиангиогенной 
терапии пациентов с неоваскулярной 
возрастной макулярной дегенерацией

Е.А. Литвина1 , А.Н. Стулова2, А.Р. Илларионова3, Н.С. Семенова2
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Москва, 119991, Россия
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Антиангиогенная терапия неоваскулярной возрастной макулярной дегенерации (нВМД) демонстрирует ограниченную 
приверженность пациентов к этому лечению. Цель работы — оценить влияние коморбидных, клинико-офтальмологических 
и демографических факторов на комплаентность к антиангиогенной терапии больных нВМД. Материал и методы. Проведен 
ретроспективный анализ данных 98 пациентов (105 глаз) с нВМД, получавших антиангиогенную терапию в период с 1 янва-
ря 2018 г. по 31 декабря 2022 г. при сроке наблюдения не менее 24 мес. Критерием выбывания пациентов из исследования было 
прекращение лечения и наблюдения (отсутствие визитов) более 6 мес. Оценивали влияние клинико-офтальмологических, лечеб-
но-методологических и коморбидных факторов (хирургия катаракты) в течение периода наблюдения. Результаты. В рамках 
исследования 29,6 % пациентов (29 человек) прекратили лечение и наблюдение. Причины выбывания включали ремиссию забо-
левания (31,7 % выбывших пациентов), развитие макулярной атрофии (26,8 %), переход в другое лечебное учреждение (12,2 %) 
и ряд других. Средний интервал до прекращения лечения составил 29,45 ± 10,39 мес. Выбывание из наблюдения более характерно 
для пациентов старшего возраста. Пациенты с билатеральной нВМД характеризовались более низким процентом потери для по-
следующего наблюдения (ПДПН) (хи-квадрат, р < 0,0001). Тип макулярной неоваскуляризации не влиял на выбывание пациентов 
из наблюдения. Пациенты, перенесшие факоэмульсификацию катаракты, значимо чаще прекращали лечение (хи-квадрат, 
p = 0,012). Корреляционный анализ не установил связи с уровнем максимальной корригированной остроты зрения до и после 
операции (р > 0,05). Заключение. Показано заметное влияние демографических, клинических и коморбидных факторов на ком-
плаентность пациентов с нВМД. Выбывание из наблюдения более характерно для пациентов старшего возраста, завершивших 
профессиональную активность. Негативно отражается на приверженности лечению монолатеральный характер заболевания 
и хирургическое лечение сопутствующей катаракты. 

Ключевые слова: неоваскулярная возрастная макулярная дегенерация; анти-VEGF терапия; комплаенс; коморбидные 
состояния; катаракта
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Общепринятая в последние два десятилетия анти-
ангиогенная терапия при поражениях макулярной области 
значительно подавляет патологическую неоваскуляризацию 
и замедляет ухудшение зрения [1, 2], являясь единственным 
способом борьбы с этими состояниями. Однако ее высокая 
стоимость, инвазивный характер лечения, необходимость 
регулярных инъекций и недостаточная приверженность 
пациентов к этому лечению ограничивают возможности 
метода [3–6]. По мнению ряда авторов, термины «привер-
женность» (adherence) и «комплаенс»/«комплаентность» 
(compliance) соответствуют различным понятиям. Привер-
женность — это активный процесс, в котором пациент в про-
цессе лечения берет на себя ответственность за собственное 
благополучие, в то время как комплаенс — это пассивное 
поведение, при котором пациент следует рекомендациям 
врача [7]. В последние годы идет разработка набора опре-
делений для терминов «приверженность», «непривер-
женность», «устойчивость», «непостоянство», «плановое 
прекращение» и «перевод лечения» в вопросах антиангио-
генного лечения неоваскулярной возрастной макулярной 
дегенерации (нВМД). До настоящего времени отсутствует 
консенсус относительно определения и классификации 
приверженности в данном контексте [8].

Поэтому в дальнейшем изложении мы будем использо-
вать термин «комплаентность»/«некомплаентность», а также 
синонимичные определения «потеря для последующего на-
блюдения» (ПДПН) и/или «выбывание из наблюдения» [4].

Изучению причин и особенностей некомплаентности 
при использовании анти-VEGF терапии в офтальмологиче-
ской практике посвящено немало исследований как в рамках 
клинических испытаний [9], так и в реальной клинической 
практике [4, 10, 11]. 

В данной работе мы попытались исследовать влияние 
на комплаентность не только функциональных и клини-
ческих характеристик (острота зрения, тип макулярной 
неоваскуляризации / МНВ), но и коморбидных состояний 
(возрастная катаракта и ее хирургическое лечение) [12–15].

ЦЕЛЬ работы — оценить влияние коморбидных, 
клинико-офтальмологических и демографических факто-
ров на комплаентность к антиангиогенной терапии боль-
ных нВМД.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование носило ретроспективный характер. 

Проанализированы данные 98 пациентов (105 глаз) с диагно-
зом нВМД, получавших антиангиогенную терапию в период 
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с 1 января 2018 г. по 31 декабря 2022 г. в офтальмологическом 
отделении ФГБУ ЦКБ УДП РФ. Критерии включения: 
диагноз нВМД, подтвержденный на основании результатов 
мультимодальной диагностики; срок наблюдения на базе 
учреждения — не менее 24 мес. 

Все пациенты прошли стандартное офтальмологиче-
ское обследование: оценка остроты зрения по десятичной 
системе, авторефрактометрия, бесконтактная тонометрия, 
биомикро- и офтальмоскопия.  Кроме того, были выполне-
ны дополнительные обследования: оптическая когерентная 
томография (ОКТ), в том числе в ангиорежиме (ОКТА), 
фоторегистрация глазного дна. Все пациенты получали 
антиангиогенную терапию (ранибизумаб, афлиберцепт, бро-
луцизумаб) в соответствии с протоколом Pro Re Nata (PRN). 

Для оценки комплаенса были учтены случаи прекра-
щения пациентом лечения и наблюдения (т. е. выбывания 
из анализируемой выборки). Критерием выбывания было 
отсутствие визитов в течение 6 и более мес. Для определе-
ния причин остановки лечения проанализированы данные 
медицинской документации, в доступных случаях проведен 
опрос пациентов и/или их родственников. 

В рамках работы изучено влияние на комплаенс 
следующих факторов: демографических (возраст и пол 
пациентов), клинико-офтальмологических — максималь-
ная корригированная острота зрения (МКОЗ), тип МНВ, 
моно-/билатеральность нВМД, лечебно-методологиче-
ских — число интравитреальных антиангиогенных инъек-
ций, без учета первоначальных загрузочных; число визитов 
и коморбидных — лечение сопутствующей катаракты ме-
тодом факоэмульсификации (ФЭК) с имплантацией ИОЛ 
в течение периода наблюдения.

Статистическую обработку данных проводили в про-
грамме IBM SPSS Statistics v.23.0. Описательная статистика 
представлена в виде среднего значения ± стандартное от-
клонение для показателей с нормальным распределением 
и медианы [25-го; 75-го перцентилей] для показателей с от-
клонением от нормального распределения. Для сравнения 
параметров между группами использовали критерий Ман-
на — Уитни. Статистически значимыми считали различия 
при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Демографические характеристики группы: возраст — 

76 [73; 83] лет; 62,5 % женщин, 37,5 % мужчин. Длительность 
наблюдения составила 32 [21;47] мес. В течение этого вре-
мени выполнено 8 [5; 11] инъекций, количество визитов — 
20 [12; 25]. Из 98 пациентов 11 (11,22 %) продолжали про-
фессиональную деятельность. Двусторонний характер нВМД 
зафиксирован в 7 случаях. Парные глаза были включены 
в исследуемую группу.

В ходе анализа медицинской документации зареги-
стрировано повышение зрительных функций в исследуе-
мой группе: МКОЗ в начале наблюдения — 0,3 [0,16; 0,45], 
в конце — 0,4 [0,2; 0,6], р = 0,002 (рис. 1). При этом у пациен-
тов, прекративших лечение, итоговая МКОЗ была значимо 
ниже (p = 0,001) (рис. 2). 

В рамках исследования 29,6 % пациентов (29 человек) 
прекратили лечение и наблюдение (в том числе 2 пациента 
с двусторонним поражением). Причины выбывания включа-
ли ремиссию заболевания (31,7 % выбывших пациентов), раз-
витие макулярной атрофии (26,8 % выбывших пациентов), 
переход в другое лечебное учреждение (12,2 % выбывших 
пациентов), смерть (4,9 % выбывших пациентов), развитие 
деменции (4,9 % выбывших пациентов), для 19,5 %  причина 
не установлена (рис. 3). 

Рис. 1. Максимальная корригированная острота зрения (МКОЗ) 

в начале и в конце наблюдения

Fig. 1. Best corrected visual acuity (BCVA) at the beginning and at the end 

of observation period
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Рис. 2. Максимальная корригированная острота зрения (МКОЗ) 

продолжавших лечение и выбывших из наблюдения

Fig. 2. Best corrected visual acuity (BCVA) of patients who continued 

treatment and dropped out of the study
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Рис. 3. Причины прекращения лечения

Fig. 3. Reasons for discontinuation of treatment
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Средняя продолжительность лечения до выбывания 
из наблюдения составила 29,45 ± 10,39 мес.

Прекращение лечения не коррелировало с полом па-
циентов, однако установлена статистически значимая связь 
с возрастом (р = 0,009) и трудовой активностью (р < 0,001). 
Выбывание из наблюдения было более характерно для па-
циентов старшего возраста, завершивших профессиональ-
ную деятельность. При этом наличие трудовой активности 
не влияло на число инъекций (p = 0,934) и визитов (p = 0,781). 
Да нное противоречие может быть обусловлено малым 
размером подгруппы работающих пациентов (11 пациен-
тов, 11 глаз).

Зарегистрирована отрицательная корреляционная 
связь между возрастом и итоговой МКОЗ (r = –0,201, 
p = 0,041). Статистически значимой связи начальной и ито-
говой МКОЗ, а также МКОЗ парного глаза с выбыванием 
пациента не установлено. Среди пациентов с билатераль-
ной нВМД был более низкий процент ПДПН (хи-квадрат, 
р < 0,0001). Тип МНВ не влиял на выбывание пациентов 
из наблюдения. 

Для категории пациентов, прекративших лечение, от-
мечено меньшее число визитов (12,41 ± 6,84 и 22,63 ± 8,81 
соответственно, р < 0,001) и меньшее число инъекций 
(5,31 ± 3,25 и 9,16 ± 3,75 соответственно, р < 0,001). 

У пациентов, перенесших хирургическое лечение 
катаракты, среднее число инъекций было значимо ниже, 
чем у пациентов без ФЭК (7,35 ± 4,48 и 9,06 ± 3,62 соответ-
ственно, p = 0,010) (рис. 4).

В подгруппе пациентов, перенесших ФЭК, МКОЗ ста-
тистически значимо повышалась после операции (0,27 ± 0,18 
и 0,42 ± 0,24, р < 0,0001), однако итоговая МКОЗ была стати-
стически значимо ниже, чем в подгруппе пациентов без ФЭК 
(0,37 ± 0,25 и 0,50 ± 0,25, р = 0,01). Продолжительность нВМД 
не отличалась в подгруппах (33,6 ± 14,45 мес в подгруппе 
без  ФЭК и 32,43 ± 20,03 в подгруппе с ФЭК, р = 0,739).

Зарегистрирована статистически значимая связь 
между ФЭК и выбыванием пациентов из наблюдения — па-
циенты, перенесшие ФЭК, значимо чаще прекращали лече-
ние (хи-квадрат, p = 0,012). Корреляционный анализ не вы-
явил связи с уровнем МКОЗ до и после операции (р > 0,05).

ОБСУЖДЕНИЕ
Доля пациентов, получавших антиангиогенную 

терапию и выбывших (29,6 %) из наблюдения (в соответ-
ствии с установленным нами сроком неявки, превышаю-
щим 6 мес), согласуется с данными многочисленных иссле-
дований по комплаентности к лечению нВМД [4, 10, 16–18].

Отмечено, что выбывание из наблюдения проис-
ходило при диаметрально различных состояниях и этапах 
развития нВМД: как при ремиссии заболевания (31,7 %), 
так и при его терминальном (макулярная атрофия или ру-
бец) исходе (26,8 %). Наряду с этим, в незначительной доле 
случаев (суммарно менее 10,0 %) отмечены фатальные меди-
цинские причины (смерть, старческое слабоумие) ПДПН. 
Вместе с тем такие причины выхода из наблюдения, как сме-
на места лечения и полное отсутствие каких-либо сведений 
о пациентах, суммарно составили около трети всех случаев. 
Хотя отсутствие этих сведений лишает нас возможности 
оценивать сугубо медицинскую природу данной неком-
плаентности, оно не снижает важности обнаруженных 
тенденций. 

Результаты корреляционного анализа не продемон-
стрировали статистически значимой связи исходной и итого-
вой МКОЗ с выбыванием пациентов. Зарегистрирована лишь 
объяснимая инволюционными факторами отрицательная 
корреляция между возрастом пациентов и МКОЗ. Естествен-
но выглядит и то, что у пациентов, прекративших лечение, 
итоговая МКОЗ, по данным сравнительного анализа, была 
значимо ниже, чем у его продолжающих. 

Интересно и на первый взгляд противоречиво выглядит 
связь между хирургией катаракты и прекращением пациента-
ми с нВМД наблюдения и лечения. Значимо меньшее число 
инъекций у пациентов с ФЭК (p = 0,010) может иметь сле-
дующее объяснение. Хирургию катаракты всегда выполняли 
только больным со стабильным течением нВМД, на фоне 
стойкой ремиссии заболевания. С учетом того обстоятель-
ства, что сам факт хирургической инвазии, как было показано 
ранее, не влиял на активность МНВ.

Вместе с тем мы обнаружили, что пациенты, перенес-
шие ФЭК, значимо чаще переходили в категорию ПДПН, 
что, однако, не было связано с уровнем МКОЗ до и после 
операции. Повышение МКОЗ после ФЭК, вероятно, вы-
зывало у пациентов ощущение улучшения состояния органа 
зрения, и они позволяли себе выходить из-под наблюдения 
на длительный период. Если он превышал 6 мес, то, соот-
ветственно установленным нами критериям, такие пациенты 
переходили в категорию выбывших. Подобная мотивация 
поведения пациентов — яркий пример отсутствия подлинной 
приверженности такому сложному, трудоемкому и дорого-
стоящему лечению. 

Гарантированный доступ к лечению (за счет средств 
фонда ОМС) у пациентов нашей выборки исключал важный 
переменный фактор отрицательного влияния финансовых 
затрат на комплаентность, делая нашу выборку более одно-
родной. Однако, понимая некую неполноту полученных 
нами данных, мы видим перспективу продолжения подоб-
ного анализа природы некомплаентности к лечению нВМД 
в изучении результатов применения наиболее прогрессив-
ного протокола Treat-And-Extend.

В заключение необходимо отметить ограниченность 
возможностей данного исследования. По объективным 
причинам не принимались во внимание социально-эконо-
мические и психологические факторы влияния на процесс 
лечения пациентов данной выборки. Ввиду ретроспективно-
го характера исследования тотальное анкетирование паци-
ентов было невозможно. Мы также сознательно не выделяли 

Рис. 4. Сравнительный анализ числа инъекций у пациентов, пере-

несших и не перенесших факоэмульсификацию катаракты (ФЭК)

Fig. 4. Comparative analysis of the number of injections in patients who 

underwent and did not undergo cataract phacoemulsification (Phaco)
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в качестве отдельных факторов различные антиангиогенные 
препараты, использованные в лечении нВМД.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное исследование демонстрирует влияние 

демографических, клинических и коморбидных факторов на 
комплаентность пациентов с нВМД. Выбывание из наблю-
дения более характерно для пациентов старшего возраста, 
завершивших профессиональную активность. К факторам, 
негативно влияющим на приверженность лечению, можно 
отнести монолатеральный характер заболевания и хирурги-
ческое лечение сопутствующей катаракты. Поиск причин 
некомплаентности необходим для потенциального повыше-
ния приверженности и, как следствие, более эффективного 
лечения нВМД. 
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Роль морфометрических и биомеханических 
параметров роговицы в мониторинге глаукомы

А.В. Малышев1, 2, А.С. Апостолова1, 3 , А.А. Сергиенко1, 4, А.Ф. Тешев1, 5, 
Г.Ю. Карапетов1, 2, М.К. Ашхамахова1, 5, Б.Н. Хацукова1, 5

1 ФГБОУ ВО «Майкопский государственный технологический университет» ул. Первомайская, д. 191, 
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Цель работы — изучить роль морфометрических и биомеханических показателей роговицы в диагностике и мониторинге глау-
комы. Материал и методы. Обследованы 463 глаза пациентов в возрасте от 17 до 94 лет: 18 глаз молодых здоровых лиц (без глау-
комы), 91 глаз без псевдоэксфолиативного синдрома (ПЭС) старшей возрастной группы, 33 глаза без глаукомы с ПЭС, 30 глаз лиц 
молодого возраста с близорукостью, 69 глаз с первичной открытоугольной глаукомой, 81 глаз с псевдоэксфолиативной глаукомой, 
60 глаз с глаукомой низкого давления, 62 глаза с синдромом пигментной дисперсии, 19 глаз с ювенильной глаукомой. Во всех случаях 
глаукома была компенсирована. С помощью CorVis ST (Oculus) определяли внутриглазное давление (ВГД) с учетом биомеханиче-
ских свойств фиброзной оболочки глаза (bIOP), а также биомеханические показатели: DA Ratio, Integr. Radius (IR), SP-A1, SSI. 
Результаты. Выявлена зависимость между центральной толщиной роговицы (ЦТР) и развитием глаукомы (r = –0,244, р = 0,000), 
а также уровнем ВГД, измеренным стандартной бесконтактной тонометрией (r = 0,301, р = 0,000). Установлено, что с возрас-
том снижается ЦТР (r = –0,205, р = 0,000) и bIOP (r = –0,111, р = 0,012) и увеличивается SSI (r = 0,516, р = 0,000). DA Ratio 
и IR связаны с bIOP (r = –0,647 и r = –0,652 соответственно, р = 0,000) и с ЦТР (r = –0,449 и r = –0,456 соответственно, 
р = 0,000). DA Ratio снижается при старении (r = 0,108, р = 0,016), IR не изменяется (р = 0,208). SP-A1 увеличивается при ро-
сте bIOP (r = 0,481, р = 0,000) и при «толстых» роговицах (r = 0,421, р = 0,000). Индекс SSI взаимосвязан с аксиальной длиной 
глаза и снижается при ее увеличении (r = –0,441, р = 0,000), он более высокий при «толстых» роговицах (r = 0,142, р = 0,001). 
Заключение. ЦТР является независимым фактором риска развития глаукомы, измененяется с возрастом и при развитии глауком-
ного поражения. Показатели жесткости роговицы важно оценивать в динамике для определения достижения толерантного ВГД. 

Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома; глаукома низкого давления; центральная толщина роговицы; 
тонометрия; роговично-компенсированное давление; биомеханические свойства фиброзной оболочки глаза
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Роговица — это уникальная биологическая ткань с иде-
ально построенной асферической формой, которая должна 
быть достаточно жесткой, чтобы противостоять внешним 
воздействиям и выдерживать внутриглазное давление (ВГД), 
не теряя своей топографии или прозрачности. Это возможно 
благодаря гистологической структуре роговицы, которая 
обуславливает ее сложные вязкоупругие свойства, которые 
играют важную роль в краткосрочной эластичности, а также 
в долгосрочных изменениях жесткости [1]. 

Многими авторами признана наиболее оптималь-
ной методика измерения ВГД с возможностью получения 
роговично-компенсированного ВГД с помощью эласто-
тонометрии и двунаправленной пневмоаппланации рого-
вицы [2, 3]. На сегодняшний день одной из самых совре-
менных методик контроля ВГД является исследование при 
помощи анализатора биомеханических свойств фиброзной 
оболочки глаза c использованием технологии визуализации 
роговицы (CorVis ST, Oculus). При этом на сегодняшний 
день отсутствуют нормативные значения показателей био-

механических свойств роговицы и склеры для разных групп 
пациентов, в клинической практике полученные данные 
чаще всего сравнивают со среднестатистической нормой, 
в некоторых случаях дополнительно учитывают рефракцию 
и стадию глаукомы [4]. Однако структура роговицы может 
быть нарушена в некоторых клинических ситуациях, которые 
могут быть физиологическими, как в процессе старения, 
так и патологическими, как при развитии эктатических за-
болеваний, или вызванными операциями [5]. Эти события 
влияют на биомеханическое поведение роговицы и могут 
привести к изменениям ее геометрии и снижать точность 
измерения ВГД, влияя на тактику лечения глаукомы [6]. 
Помимо того, на показатели биомеханики роговицы оказы-
вают влияние возраст, уровень ВГД, длительность гипотен-
зивной терапии, длина переднезадней оси (ПЗО) глаза, объем 
передней камеры глаза, состояние глазной поверхности, 
наличие псевдоэксфолиативного синдрома, перенесенные 
кераторефракционные и антиглаукомные вмешательства 
в анамнезе [7, 8].
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Purpose: to study the role of morphometric and biomechanical parameters of the cornea in the diagnosis and monitoring of glaucoma. 
Materials and methods. A total of 463 eyes of patient aged 17 to 94 years were analyzed: 18 healthy, without glaucoma, without PEX of the older 
age group — 91, without glaucoma with PEX — 33, young myopic — 30, with POAG — 69, with primary open-angle pseudoexfoliation glaucoma 
(PXG) — 81, with normal tension glaucoma (NTG) — 60, with pigment dispersion syndrome — 62, with juvenile glaucoma (JG) — 19. 
In case of glaucoma, it was compensated. IOP was studied taking into account the biomechanical properties of the fibrous membrane 
of the eye (bIOP), DA Ratio, Integr. Radius (IR), SP-A1, SSI. Results. There is a relationship between the central corneal thickness (CCT) 
and the development of glaucoma (r = –0.244, p = 0.000), IOP level measured by standard non-contact tonometry (r = 0.301, p = 0.000). 
It was found a decrease of CCT (r = –0.205, p = 0.000) and bIOP (r = –0.111, p = 0.012) with age. DA Ratio and Integr. Radius 
are associated with bIOP (r = -0.647 and r = –0.652, respectively, p = 0.000) and with CCT (r = -0.449 and r = –0.456, respectively, 
p = 0.000). DA Ratio decreases with patient aging (r = 0.108, p = 0.016), but IR does not change (p = 0.208). SP-A1 increases with increasing 
bIOP level (r = 0.481, p = 0.000), is higher with “thick” corneas (r = 0.421, p = 0.000). The SSI index is related to the axial length of the eye 
and decreases as it increases (r = –0.441, p = 0.000), is higher in “thick” corneas (r = 0.142, p = 0.001), and this index also increases 
with age (r = 0.516, p = 0.000). Conclusions. CCT is an independent risk factor for glaucoma development, undergoes changes with age 
and development of glaucomatous damage. Corneal rigidity indicators are important to evaluate dynamically to determine the achievement 
of tolerant IOP.
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В России, по данным статистики, от глаукомы страдает 
около 1 млн человек, а среди 218 тыс . слепых и слабовидя-
щих значительная доля приходится на больных глаукомой . 
В Краснодарском крае на долю глаукомы приходится не ме-
нее трети всех случаев первичного выхода на инвалидность. 

За последние десятилетия возрос интерес к оценке био-
механики роговицы при различных заболеваниях, в том числе 
при глаукоме. Учитывая взаимодействие и структурную не-
прерывность между роговицей и склерой, можно предполо-
жить, что оценка биомеханики роговицы может продвинуть 
нас в понимании патогенеза, диагностики, определения 
прогрессирования и лечения глаукомы. Поэтому некоторые 
специалисты рекомендуют базовую оценку биомеханики 
роговицы у всех пациентов с глаукомой и подозрением на гла-
укому. По некоторым данным, исследов ания могут ограни-
чиваться включением пациентов с глаукомой, принимающих 
местные аналоги простагландинов, которые могут изменять 
биомеханику роговицы и способствовать противоречивым 
результатам и неправильной их интерпретации на основе 
факторов, которые искажаются изменениями ВГД [9]. 

Оценка биомеханических параметров роговицы и дру-
гих показателей позволяет дополнительно оценить риски 
прогрессирования глаукомы, чему посвящен ряд научных 
работ [2], может быть полезна для оценки состояния и тя-
жести глаукомы и дифференцировки клинических типов 
заболевания [10]. 

ЦЕЛЬ работы — изучить роль и влияние на диагностику 
и мониторинг глаукомы морфометрических и биомеханиче-
ских показателей роговицы.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Проанализированы данные 463 глаз пациентов в воз-

расте от 17 до 94 лет, включавшие 18 здоровых глаз; без глау-
комы и псевдоэксфолиативного синдрома (ПЭС) старшей 
возрастной группы — 91 глаз; без глаукомы с ПЭС — 33 гла-
за; молодых близоруких пациентов — 30 глаз; с первичной 
открытоугольной глаукомой (ПОУГ) — 69 глаз; с псевдо-
эксфолиативной глаукомой (ПЭГ) — 81 глаз; с глаукомой 
низкого давления (ГНД) — 60 глаз; с синдромом пигментной 
дисперсии — 62 глаза; с ювенильной глаукомой — 19 глаз.

Группы пациентов различались 
по возрасту, центральной толщине 
роговицы (ЦТР) и ПЗО глаза (табл. 1). 
Женщин было в два раза больше — 
347 (68 %), чем мужчин — 163 (32 %). 
Глаза после перенесенной радиальной 
кератотомии были исключены в связи 
с выраженными изменениями рогови-
цы, не позволявшими ее сравнивать 
с неоперированными глазами. 

Пациенты с глаукомой на мо-
мент проведения исследования имели 
компенсированный уровень ВГД, рас-
пределение по тяжести заболевания 
представлено в таблице 2.

Диагностическое обследова-
ние на глаукому включало визомет-
рию, тонометрию, пахиметрию, го-
ниоскопию, оптическую когерентную 
томографию (Cirrus HD-OCT 5000, 
Carl Zeiss), стандартную автоматизи-
рованную периметрию (САП) на пе-
риметре TomeyAP-1000 по программе 
«Глаукома скрининг». Биометрические 
параметры глаза оценивали на при-

Таблица 1. Основные характеристики групп пациентов, включенных в исследование
Table 1. Main characteristics of the patients groups included in the study

Показатели
Parameters

Здоровые
Healthy

Без 
глаукомы, 
без ПЭС

No 
glaucoma, 

no PEX

Без 
глаукомы 

с ПЭС
No 

glaucoma 
with PEX

Миопия
Myopia

ПОУГ
POAG

ПЭГ
PXG

ГНД
NTG

СПД
PDS

ЮГ
UG

Возраст, лет 
Age, yrs

37,00 ± 1,93 61,97 ± 0,90 68,3 ± 1,4 40,27 ± 1,80 60,2 ± 1,0 68,93 ± 0,80 64,9 ± 1,3 35,0 ± 1,3 30,1 ± 1,5

ЦТР, мкм 
CCT, mm

566,9 ± 6,3 564,30 ± 4,26 557,82 ± 6,30 539,73 ± 18,80 559,4 ± 4,2 542,4 ± 3,7 513,43 ± 3,90 556,98 ± 5,10 558,32 ± 6,80

ПЗО, мм 
AL, mm

23,29 ± 0,13 23,05 ± 0,07 23,41 ± 0,15 25,71 ± 0,25 23,33 ± 0,16 23,63 ± 0,12 24,53 ± 0,18 25,51 ± 0,10 25,81 ± 0,34

Примечание. ПЭС — псевдоэксфолиативный синдром, ПОУГ — первичная открытоугольная глаукома, П ЭГ —псевдоэксфолиативная 
глаукома, ГНД — глаукома низкого давления, СПД — синдром пигментной дисперсии, ЮГ — ювенильная глаукома, ЦТР — центральная 
толщина роговицы, ПЗО — переднезадняя ось глаза.
Note. PEX — pseudoexfoliative syndrome, POAG — primary open-angle glaucoma, PXG — pseudoexfoliative glaucoma, NTG — normal tension 
glaucoma, PDS — pigment dispersion syndrome, UG — uvenil glaucoma, CCT — central corneal thickness, AL — axial length.

Таблица 2. Характеристика групп пациентов с глаукомой
Table 2. Characteristics of groups of patients with glaucoma

Показатели
Parameters

ПОУГ
POAG

ПЭГ
PXG

ГНД
NTG

ПГ
PG

ЮГ
UG

ВГД Ро, мм рт. ст.
IOP Po, mm Hg

20,81 ± 1,10 20,91 ± 0,90 15,08 ± 0,40 20,11 ± 1,65 20,94 ± 1,90

bIOP, мм рт. ст. 
bIOP, mm Hg

18,15 ± 0,80 18,7 ± 0,6 14,14 ± 0,20 18,29 ± 1,30 18,4 ± 1,3

Начальная, %
Initial stage, %

55 41 23 42,5 42

Развитая, %
Advanced stage, %

20 30 42 42,5 31,5

Далеко зашедшая, %
Developed stage, %

17,5 20 32 9,5 21

Терминальная, %
Terminal stage, %

7,5 9 3 5,5 5,5

Примечание. ПОУГ — первичная открытоугольная глаукома, ПЭГ — псевдоэксфолиативная 
глаукома, ГНД — глаукома низкого давления, ПГ — пигментная глаукома, ЮГ — ювенильная 
глаукома, ВГД Ро — ВГД, измеренное методом стандартной бесконтактной тонометрии; 
bIOP — ВГД с учетом биомеханических свойств фиброзной оболочки глаза.
Note. POAG — primary open-angle glaucoma, PXG — pseudoexfoliative glaucoma, NTG — normal 
tension glaucoma, PG — pigmentary glaucoma, UG — juvenile glaucoma, IOP Po — intraocular 
pressure, measured by standard non-contact tonometry; bIOP — IOP taking into account 
the biomechanical properties of the fibrous capsule of the eye. 
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боре ZeissIOLMaster 700. Стандартная бесконтактная тоно-
метрия проводилась на приборе Reichert 7 CR с возможно-
стью получения роговично-компенсированного давления. 
В комплекс обследования входил также осмотр лазерного 
хирурга с оценкой угла передней камеры (УПК) — степени 
его открытости (по Шафферу), степени и характера пигмен-
тации (класс пигментации по Шейе) и конфигурации корня 
радужной оболочки. Томографию роговицы и биомеханиче-
ские параметры определяли с помощью Pentacam (Oculus) 
и CorVis ST соответственно. 

Мы оценивали следующие биомеханические пара-
метры: DA Ratio — соотношение амплитуды деформации 
центральной вершины роговицы и величины средней дефор-
мации двух точек, расположенных на расстоянии 2 мм по обе 
стороны от вершины (назально и темпорально). Этот по-
казатель позволяет судить о степени жесткости роговицы. 
Чем жестче роговица, т. е. более устойчива к деформациям, 
тем меньше разброс значений в центре и 2-мм зоне, тем выше 
уровень ВГД и ниже показатель DA, а у эластичной роговицы, 
наоборот, DA выше, и за счет способности к деформациям 
она нивелирует скачки ВГД и тем самым компенсирует воз-
можный его рост. Integr. Radius (IR) — радиус роговицы, 
вписанный в вогнутую поверхность, или обратное значение 
вписанного радиуса кривизны роговицы. Рассчитывается 
центральный радиус кривизны роговицы во время вогну-
той фазы деформации, затем рассчитывается обратный 
радиус (1/R) и площадь под ним, определяется кривая 
зависимости радиуса от времени. Эта область называется 
интегрированным радиусом. Чем меньше вдавливание 
(т. е. «жесткая» роговица), тем больше радиус вдавления, 
значит, обратное значение этого радиуса меньше. SP-A1 — 
параметр жесткости для количественной оценки сопротив-
ления роговицы деформации, определяемый как отношение 
нагрузки давления на роговицу к смещению между вершиной
недеформированной роговицы и отклонению при первой 
аппланации, который измеряется в мм рт. ст. / мм. Этот па-
раметр описывают как смещение между вершиной роговицы 
в недеформированном состоянии и смещением роговицы 
при первой аппланации, что является полезным индикатором 
устойчивости роговицы к деформации. Данный показатель 
отражает жесткость роговицы и внутреннюю биомеханику. 
У представленных выше трех биомеханических показателей 
(DA Ratio, Integr. Radius и SP-A1) в протоколе исследова-
ния помимо числовых значений представлено стандартное 
отклонение (SD) средних значений в нормативной базе. 
Если SD стремится к 0-му значению, это говорит о среднем 
значении жесткости и косвенно свидетельствует о толерант-
ном ВГД, если SD отклоняется в отрицательные значения, 
мы имеем дело с увеличением жесткости ткани, и наоборот. 
Stress Strain Index (SSI) — индекс напряжения и деформации, 
используется для оценки внутренней жесткости материала 
(ткани роговицы). Этот фактор был принят за 1,0 для средне-
го экспериментального поведения, полученного для ткани 
роговицы пациента в возрасте 50 лет [11], который основан 
на входных и выходных параметрах численного модели-
рования ЦТР, биомеханически скорректированного ВГД 
и SP (параметра жесткости) при максимальной вогнутости 
роговицы. BGF — биомеханический глаукомый фактор — 
это показатель, характеризующий риск развития глаукомы 
при низких цифрах ВГД. Его определение можно считать 
скринингом на ГНД. Полученные значения BGF корректны 
только в случае нормального офтальмотонуса,  по представ-
ленной шкале значения до 0,25 — риска развития глаукомы 
нет, 0,25–0,50 — минимальный риск развития глаукомы, бо-
лее 0,50 — высокий риск развития глаукомы при низком ВГД.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Для реализации цели исследования мы изучили зави-

симость ЦТР от различных показателей, таких как стадия 
глаукомы, уровень ВГД, определенный различными мето-
диками, возраст пациента.

Анализ показал высокую достоверную обратную кор-
реляцию между толщиной роговицы и развитием глаукомы 
(r = –0,244, р = 0,000), что согласуется со многими зарубеж-
ными результатами [12, 13], которые рассматривают ЦТР 
как независимый фактор риска развития глаукомы и демон-
стрируют, что самые высокие глаукомные риски у пациентов 
с «тонкой» роговицей в сравнении со «средней» и «тол-
стой» [14]. Так как в нашем исследовании контроль ВГД осу-
ществлялся у пациентов посредством bIOP, который не за-
висит от ЦТР (r = 0,023, р = 0,600), полученные нами данные 
также могут свидетельствовать о том, что в глазах с «тонкими» 
роговицами глаукомный процесс развивается чаще.

Выявлена также высокая достоверная корреляция 
между ЦТР и уровнем ВГД, полученным стандартной 
бесконтактной тонометрией (r = 0,301, р = 0,000) (рис. 1). 
При этом между ЦТР и bIOP взаимосвязи не обнаруже-
но (r = 0,046, р = 0,305) (рис. 2). 

Помимо того, мы получили высокую достоверную 
обратную корреляцию между толщиной роговицы и возрас-
том (r = –0,205, р = 0,000) (рис. 3), что создает необходимость 
пересмотра давления цели у глаукомного пациента в зависи-
мости от возраста.

Интересно, что мы не получили взаимосвязи между 
возрастом и уровнем ВГД, полученным стандартной бескон-
тактной тонометрией (r = –0,024, р = 0,587), вне зависимости 
от того, есть глаукома у пациентов или нет. Тогда как в случае 
с bIOP получена обратная корреляция с возрастом (r = –0,111, 
р = 0,012), что указывает на то, что с возрастом биомехани-
ческие свойства роговицы изменяются, и это находит свое 
отражение в уровне ВГД, измеренного с учетом этих свойств, 
тогда как при стандартной тонометрии их влияние невозмож-

Рис. 1. Связь ВГД, полученного с помощью стандартной бескон-

тактной тонометрии, с центральной толщиной роговицы

Fig. 1. Relation between IOP measured using standard non-contact 

tonometry (abscissa axis) and central corneal thickness (ordinate axis)
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но оценить. При этом достоверность корреляции обеспечива-
лась пациентами без глаукомы (r = –0,307, р = 0,000), в отли-
чие от пациентов с глаукомой, где зависимости не выявлено 
(r = –0,033, р = 0,596). Данный факт можно объяснить тем, 
что пациенты без глаукомы имеют больший разброс возраста 
и они моложе — 54,95 ± 1,03 года против пациентов без глау-
комы, которым в среднем было 59,6 ± 0,9 года (р = 0,001). 
При этом есть данные, свидетельствующие о повышении ВГД 
у пациентов с глаукомой с возрастом [14]. Опубликованы так-
же данные о том, что ВГД не зависит от возраста, но зависит 
от пола: у женщин выше [15]. Есть указания на то, что в здо-
ровых глазах и после 45 лет нет значимых изменений уровней 
ригидности, флуктуации и ВГД по Гольдману, измеренных 
с помощью ORA [16]. 

С возрастом роговица становится жесткой и менее 
упругой, что приводит к уменьшению корнеального гисте-
резиса [17], который на сегодняшний день рассматривается 
как один из важнейших показателей развития и прогрес-
сирования глаукомы [18]. Структурно-биомеханические 
изменения фиброзной оболочки глаза, связанные с возрас-
том, затрагивают все соединительнотканные компоненты, 
а также компоненты межуточной субстанции [19]. Помимо 
изменений в процессе старения, при глаукоме нарушают-
ся структурно-биомеханические свойства склеры в связи 
с увеличением поперечной связанности коллагена [20].
Эти изменения отражаются на функциональном состоянии 
роговицы и склеры, что необходимо учитывать при диагно-
стике и мониторинге глаукомы. 

Оценка взаимосвязи биомеханических показателей, от-
ражающих состояние роговицы, с возрастом, уровнем ВГД, 
развитием глаукомы и морфометрическими характеристи-
ками показала следующие результаты (табл. 3).

Из данных таблицы 3 видно, что показатели жесткости 
роговицы (DA Ratio и Integr. Radius) показывают более низ-
кие значения при росте уровня ВГД, а также при больших 
значениях ЦТР, и наоборот. Отметим, что более высокие 

показатели жесткости при более «толстой» роговице можно 
отнести к физиологической погрешности, тогда как в случае 
повышения ВГД эти изменения патологические. При сни-
жении ВГД предполагается возрастание DA Ratio и Integr. 
Radius, и в случае достижения ими нормативных значений, 
что будет отражаться в динамике SD, можно рассматривать 
полученное при этом ВГД как давление цели. Взаимосвязи 
между DA Ratio и Integr. Radius и ПЗО не выявлено, равно 
как и нет связи этих параметров с развитием глаукомы. 
Интересно, что смещаемость роговицы в центральной зоне 
снижается при старении пациентов, однако обратный ради-
ус, вписанный в эту окружность вдавления, не изменяется.

Мы также прослеживаем закономерности в отношении 
параметра SP-A1, который увеличивается с ростом уров-
ня ВГД и выше при «толстых» роговицах. Потому снижение 
этого параметра также важно оценивать как критерий до-
стижения давления цели. При этом взаимосвязи с другими 
клиническими параметрами (ПЗО, возраст, глаукома) 
не получено. Ранее также было показано, что SP-A1 зависит 
от уровня ВГД и ЦТР [21]. Считается, что более высокая 
жесткость роговицы отражает более высокую перипапилляр-
ную жесткость склеры и, следовательно, большую уязвимость 
зрительного нерва [22].

Значение SSI не связано с уровнем биомеханически 
скорректированного ВГД и развитием глаукомы. Данный 
параметр снижается при увеличении ПЗО, он более высокий 
при «толстых» роговицах, что важно при оценке возможного 
целевого значения ВГД в конкретной клинической ситуации. 
А также данный индекс увеличивается при старении, что оче-
редной раз демонстрирует зависимость биомеханики глаза 
от возраста. Данный факт также определяет необходимость 
пересмотра давления цели в более низкие значения с уве-
личением возраста пациента. В ранее проведенных работах 
зарубежных авторов также есть указания на корреляцию био-
механического индекса SSI с возрастом, однако отмечается, 
что это значимо для возраста выше 50 лет и здорового эмме-

 

Рис. 2. Связь роговично-компенсированного внутриглазного дав-
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Рис. 3. Снижение центральной толщины роговицы с увеличением 

возраста

Fig. 3. Decrease of central corneal thickness (ordinate axis) with age 
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тропичного глаза [11], тогда как в нашем случае исследование 
проводилось на более разнородной выборке пациентов.

В одном из недавних исследований авторы изучали 
множество биомеханических параметров (длину, скорость 
и время первой и второй аппланации роговицы, наиболь-
ший радиус вогнутости, наибольшее пиковое расстояние 
вогнутости, наибольшую амплитуду деформации вогнутости, 
наибольшее время вогнутости, SSI, SP-A1, отношение DA, 
IR и биомеханически скорректированные значения ВГД) 
до и после назначения гипотензивного режима у пациентов 
с глазной гипертензией. Показано, что после 5 нед лечения 
показатели SSI, SP-A1 и другие уменьшились, а DA, IR 
и другие значительно увеличились (p < 0,05). Отмечено так-
же, что SP-A1 был значимо и последовательно связан с ВГД 
и может служить потенциальными биомаркером для оценки 
эффективности гипотензивного лечения [21]. Эти данные 
согласуются с полученными нами результатами в полной 
мере. В одном из зарубежных исследований авторы связы-
вают индекс жесткости SSI с прогрессированием изменений 
светочувствительности сетчатки при глаукоме. Такие выводы 
сделаны на основании анализа 63 глаз с вновь выявленной 
глаукомой, 47 из которых были со стабильным течением 
и 16 глаз с прогрессирующим — по результатам исследования 
поля зрения. После месяца лечения аналогами простаглан-
динов индекс SSI в глазах с прогрессирующей глаукомой 
был достоверно выше при равных значениях ВГД [23]. 

Помимо изменений, вносимых в биомеханику рогови-
цы возрастом, уровнем ВГД и другими параметрами, необхо-
димо рассматривать такие изменения, как самостоятельный 
маркер клинических вариантов глаукомы. В наблюдательном 
исследовании 209 глаз разделили на четыре группы: высокая 
миопия и ПОУГ, высокая миопия без ПОУГ, эмметропия 
с ПОУГ, эмметропия без глаукомы. Выявлено, что биомеха-
ника роговицы различается в глазах с глаукомой в основном 
при миопии, была также построена биомеханическая модель, 
скорректированная с учетом миопии высокой степени, 
для правильного прогнозирования глаукоматозного пора-
жения с общей вероятностью более 90 % [24]. В одном из не-
давних исследований, которое включало 156 глаз (41 глаз 
с глаукомой высокого давления, 33 глаза с глаукомой низкого 
давления, 45 случаев с офтальмогипертензией и 37 контроль-
ных), авторы подчеркивают, что роговица при ГНД значи-
тельно мягче и более деформируемая, чем в контрольной 

группе, при офтальмогипертензии и ГНД, о чем свидетель-
ствуют значительно более низкие значения параметров 
жесткости (SP-A1 и DA Ratio) и более высокие значе-
ния IR (p < 0,05). Выявлена значимая корреляция (p < 0,05) 
между MD, PSD и более мягкой или более податливой рого-
вицей, при которой чаще наблюдались дефекты поля зрения. 
Из исследования следует вывод, что биомеханика роговицы 
может быть значительным искажающим фактором по-
казателей ВГД, который следует учитывать при принятии 
клинических решений, а аномалия биомеханики роговицы 
у пациентов с ГНД и значимая корреляция с параметрами 
поля зрения могут указывать на риск развития или про-
грессирования данного вида глаукомы [25]. В другом ис-
следовании авторы получили сходный результат: роговица 
при ГНД более деформируемая, чем в здоровых глазах 
и при глаукоме высокого давления. Время аппланации до-
стоверно связано с глаукоматозным дефектом поля зрения 
при ГНД, тогда как ПЗО — с тяжестью глаукомы [26]. Данные 
результаты в полной мере согласуются с полученными ранее 
данными, демонстрирующими значительные биомеханиче-
ские и структурные отличия ГНД от ПОУГ [27]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате нашего исследования выявлена зави-

симость между ЦТР и развитием глаукомы в (r = –0,244, 
р = 0,000), что позволяет рассматривать «тонкие» роговицы 
как независимый фактор риска развития глаукомы. ЦТР 
также оказалась связана с уровнем ВГД, определенным с по-
мощью стандартной бесконтактной тонометрии (r = 0,301, 
р = 0,000), тогда как с bIOP взаимосвязи не получено 
(r = 0,046, р = 0,305). Помимо того, оказалось, что с воз-
растом ЦТР снижается (r = –0,205, р = 0,000), что создает 
необходимость пересмотра давления цели в зависимости 
от возраста. Не выявлено взаимосвязи между возрастом 
и уровнем ВГД при использовании стандартной бесконтакт-
ной тонометрии, r = –0,024, р = 0,587, а в случае с bIOP обрат-
ная корреляция с возрастом получена (r = –0,111, р = 0,012) 
за счет пациентов без глаукомы, что указывает на то, 
что с возрастом биомеханические свойства роговицы изменя-
ются, и это вносит свои изменения в биомеханически скор-
ректированный уровень офтальмотонуса. Показатели жест-
кости роговицы (DA Ratio и Integr. Radius) показывают более 
низкие значения при возрастании уровня ВГД (р = 0,000),

Таблица 3. Зависимость биомеханических показателей роговицы от различных клинических параметров
Table 3. Dependence of biomechanical parameters of the cornea on various clinical parameters

Показатели
Parameters

ВГД Ро, мм рт. ст.
IOP Po, mm Hg

bIOP, мм рт. ст. 
bIOP, mm Hg

ПЗО, мм
AL, mm

ЦТР, мкм
CCT, mm

Возраст, лет
Age, yrs

Глаукома
Glaucoma

DA Ratio
r = -0,672
р = 0,000

r = -0,647
р = 0,000

r = -0,036
р = 0,422

r = -0,449
р = 0,000

r = 0,108
р = 0,016

r = 0,050
р = 0,259

 Integr. Radius (IR), мм
Integr. Radius (IR), mm

r = -0,703
р = 0,000

r = -0,652
р = 0,000

r = -0,002
р = 0,969

r = -0,465
р = 0,000

r = 0,056
р = 0,208

r = 0,056
р = 0,213

SP-A1, рт. ст. / мм
SP-A1, Hg / mm

r = 0,514
р = 0,000

r = 0,481
р = 0,000

r = -0,012
р = 0,781

r = 0,421
р = 0,000

r = 0,050
р = 0,263

r = -0,003
р = 0,944

SSI
r = 0,193
р = 0,000

r = 0,047
р = 0,297

r = -0,441
р = 0,000

r = 0,142
р = 0,001

r = 0,516
р = 0,000

r = -0,008
р = 0,856

Примечание. ВГД Ро — ВГД, измеренное методом стандартной бесконтактной тонометрии; bIOP — ВГД с учетом биомеханических свойств 
фиброзной оболочки глаза, ПЗО — переднезадняя ось глаза, ЦТР — центральная толщина роговицы, DA Ratio — соотношение между 
амплитудой деформации роговицы на вершине и в 2-мм зоне; Integr. Radius (IR) — радиус роговицы, вписанный в вогнутую поверхность; 
SP-A1 — разность между силой воздушного импульса на поверхности роговицы и биомеханически скорректированным ВГД; SSI — индекс 
напряжения-деформации. 
Note. IOP Po — intraocular pressure, measured by standard non-contact tonometry; bIOP — IOP taking into account the biomechanical properties 
of the fibrous capsule of the eye, CCT — central corneal thickness, AL — axial length, DA Ratio — the ratio between the amplitude of deformation 
of the cornea at the apex and in the 2-millimeter zone, Integr. Radius (IR) — radius of the cornea inscribed in a concave surface; SP-A1 — difference 
between the strength of the air pulse on the surface of the cornea and the biomechanically corrected IOP; SSI — stress-strain index. 
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а также при больших значениях ЦТР (р = 0,000), и наоборот. 
Возрастание DA Ratio и Integr. Radius и достижение ими 
нормативных значений возможно использовать для кон-
троля достижения толерантного ВГД. Отметим тот факт, 
что смещаемость роговицы в центральной зоне (DA Ratio) 
снижается при старении пациента (р = 0,016), однако об-
ратный радиус, вписанный в эту окружность вдавления (IR), 
не изменяется, (р = 0,208). Параметр общей жесткости SP-A1 
увеличивается при возрастании уровня ВГД, выше при 
«толстых» роговицах, потому его снижение также важно 
оценивать в динамике как критерий достижения давления 
цели. Значение SSI взаимосвязано с аксиальной длиной глаза 
и снижается при больших ее значениях (р = 0,000), оно выше 
при «толстых» роговицах (р = 0,001), что важно для оценки 
возможного целевого значения ВГД в конкретной клиниче-
ской ситуации. Кроме того, данный индекс увеличивается 
с возрастом, что определяет необходимость пересмотра 
давления цели в сторону более низких значений с увеличе-
нием возраста пациента в связи с изменением биомеханики 
фиброзной оболочки глаза в таких случаях.

ЦТР является независимым фактором риска развития 
глаукомы, претерпевает изменения с возрастом, при развитии 
глаукомных изменений в глазу. Показатели жесткости рогови-
цы важно оценивать в динамике для определения достижения 
толерантного ВГД. С учетом взаимосвязи ЦТР и ее биоме-
ханических показателей с возрастом важно пересматривать 
давление цели в сторону снижения при старении пациентов.
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Новые возможности оптимизации эффекта 
склеропластики при прогрессирующей миопии

Г.А. Маркосян, Е.П. Тарутта, Е.Н. Иомдина, Н.С. Измайлова, В.Н. Папян , 
С.В. Милаш, К.А. Рамазанова, М.С. Зайцев 

ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, 

Москва, 105062, Россия 

Цель работы — разработка в эксперименте способа подготовки аллотрансплантата с оптимизированными свойствами 
для склеропластики (СП) при прогрессирующей миопии. Материал и методы. Эксперимент выполнен на 40 глазах 20 кроликов 
породы шиншилла, которые были разделены на четыре группы в зависимости от способа обработки склерального аллотрансплан-
тата для СП: 1-я группа (контроль) — 5 кроликов (10 глаз) с интактным трансплантатом; 2-я группа — 5 кроликов (10 глаз) 
с трансплантатом после ультрафиолетового (УФА) кросслинкинга с рибофлавином; 3-я группа — 5 кроликов (10 глаз) с транс-
плантатом после УФА-кросслинкинга с рибофлавином с дополнительной обработкой 0,1 % раствором рибофлавина; 4-я группа — 
5  кроликов (10 глаз) с трансплантатом после УФА-кросслинкинга с рибофлавином с дополнительной обработкой 1,5 % раствором 
актовегина. Сравнительная оценка биомеханических показателей трансплантата до и после УФА-кросслинкинга с рибофлавином 
проведена in vitro с помощью биомеханического тестирования (AUTOGRAPH, Япония). Акустическую плотность склеры (АПС) 
до и после СП оценивали in vivo с помощью ультразвукового диагностического прибора VOLUSON 730 (Kretz), а толщину хо-
риоидеи (ТХ) — с использованием Mirante SLO/OCT (Nidek). Через 1 мес после СП проведено морфологическое изучение удален-
ных экспериментальных глаз. Результаты. Оценка биомеханических свойств трансплантата, АПС, ТХ и морфологической 
картины комплекса «склера — трансплантат» показала преимущества использования для СП трансплантата, обработан-
ного с помощью УФА-кросслинкинга в сочетании с дополнительной обработкой 0,1 % раствором рибофлафина (3-я группа). 
Модуль упругости в результате УФА-кросслинкинга вырос в 1,2 раза. Повышение АПС после СП в 1-й (контрольной) группе со-
ставило в среднем 14 у. е., во 2-й — 17 у. е., в 3-й — 23 у. е., в 4-й — 17 у. е., т. е. наибольшее увеличение АПС отмечено в 3-й группе. 
Увеличение ТХ также было наибольшим в 3-й группе — 14,4 ± 0,3 мкм против 6,0 ± 0,3 мкм во 2-й группе и 12,1 ± 0,2 мкм в 4-й. 
Морфологическое изучение показало лучшее приживление и упорядоченную структуру трансплатантата в экспериментальных 
глазах 3-й группы. Заключение. УФА-кросслинкинг как первый этап подготовки трансплантата позволил повысить его биоме-
ханическую устойчивость и сохранить структуру при приживлении, а дополнительная обработка рибофлавином способствовала 
улучшению кровоснабжения хориоидеи. Подготовка аллосклерального трансплантата для склеропластики при прогрессирующей 
миопии, включающая два этапа: УФА-кросслинкинг и последующую обработку 0,1 % раствором рибофлавина, является наиболее 
эффективным способом оптимизации его свойств.

Ключевые слова: склеропластика; прогрессирующая миопия; трансплантат; УФА-кросслинкинг; рибофлавин; актовегин; 
акустическая плотность склеры; толщина хориоидеи; приживление
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В настоящее время миопия наблюдается у значительной 
части детей и подростков во всем мире, ее распространен-
ность среди школьников достигает 60 % в Азии и 40 % в Ев-
ропе, в том числе и в России [1, 2]. Отмечается увеличе-
ние как распространенности этой аномалии рефракции, 
так и частоты миопии высокой степени и, как следствие, 
риска вызванных ею серьезных осложнений, приводящих 
к необратимой потере зрения [3]. В то же время своевремен-
но проведенные лечебно-профилактические мероприятия 
(в первую очередь склероукрепляющие вмешательства) по-
зволяют во многих случаях предотвратить возникновение 
этих осложнений или оказать тормозящее влияние на их раз-
витие [4].

Необходимо подчеркнуть, что эффективность склеро-
укрепляющего лечения во многом определяется адекватным 
выбором метода его проведения (малоинвазивного вмеша-
тельства или бандажирующей склеропластики), использу-
емого пластического материала (например, биологически 
активного синтетического трансплантата или донорской 
склеры), возрастом пациента и исходным состоянием 
оперируемого глаза (степенью миопии и скоростью ее про-

грессирования), а также биомеханическими показателями 
корнеосклеральной оболочки глаза и выраженностью общих 
нарушений обмена соединительной ткани [4, 5]. 

Особое внимание следует уделить снижению эффек-
тивности склеропластики (СП), связанному с неадекват-
ными механическими свойствами самого трансплантата 
из донорской склеры, а также с его частичной резорбцией 
и замещением в процессе приживления собственной соеди-
нительной тканью реципиента с нарушенными морфологи-
ческими и биомеханическими свойствами, характерными 
для миопической склеры [6]. Исходя из этого, для повыше-
ния лечебного эффекта склеропластических вмешательств 
и его продолжительности имеет смысл использовать до-
полнительную обработку трансплантатов из донорской 
склеры, повышающую их структурную и биомеханическую 
устойчивость. 

В литературе имеются данные о различных подходах 
к оптимизации свойств донорской склеры. Так, известен 
способ подготовки склерального трансплантата для СП 
путем обработки полимерной композицией, которая повы-
шает его адгезию к поверхности склеры и стимулирует более 
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Purpose: to experimentally develop a method for preparing an allograft with optimized properties for scleroplasty (SP) in progressive 
myopia. Material and methods. The experiment was performed on 40 eyes of 20 Chinchilla rabbits, which were divided into four groups 
depending on the method of processing the scleral allograft for SP: Group 1 (control) — 5 rabbits (10 eyes) with an intact graft; Group 2 — 
5 rabbits (10 eyes) with a graft after ultraviolet (UVA) crosslinking with riboflavin; Group 3 — 5 rabbits (10 eyes) with a graft after UVA 
crosslinking with riboflavin and with additional treatment with 0.1 % riboflavin solution; Group 4 — 5 rabbits (10 eyes) with a graft after UVA 
crosslinking with riboflavin with an additional 1.5 % actovegin solution treatment. Comparative evaluation of biomechanical parameters 
of the graft before and after UVA crosslinking with riboflavin was carried out in vitro using biomechanical testing (AUTOGRAPH device, Japan). 
Acoustic density of the sclera (ADS) before and after SP was assessed in vivo using an ultrasound diagnostic device VOLUSON 730 (Kretz), 
and choroidal thickness (CT) using Mirante SLO / OCT (Nidek). One month after SP, a morphological study of the enucleated experimental eyes 
was performed. Results. The study of the biomechanical properties of the graft, ADS, CT and the morphological picture of the sclera-
graft complex showed the advantages of using for SP a graft treated with UVA crosslinking in combination with additional treatment 
with 0.1 % riboflavin solution (group 3). The elastic modulus as a result of UVA crosslinking increased by 1.2 times. The increase in ADS 
after SP in the 1st (control) group was on average 14 units, in the 2nd — 17 units, in the 3rd — 23 units, in the 4th — 17 units, i. e. the greatest 
increase in ADS was noted in group 3. The increase in CT was also the greatest in group 3 — 14.4 ± 0.3 μm, against 6.0 ± 0.3 μm in group 2 
and 12.1 ± 0.2 μm in group 4. Morphological study showed better engraftment and ordered structure of the graft in the experimental 
eyes of group 3. Conclusion. UVA crosslinking, as the first stage of the graft preparation, allowed increasing its biomechanical stability 
and preservation of structure during engraftment, and additional treatment with riboflavin contributed to the improvement of blood supply 
to the choroid. Preparation of alloscleral graftt for scleroplasty in progressive myopia, including two stages — UVA crosslinking and subsequent 
treatment with 0.1 % riboflavin solution, is the most effective way to optimize its properties.

Keywords: scleroplasty; progressive myopia; graft; UVA crosslinking; riboflavin; actovegin; acoustic density of the sclera; choroidal 
thickness; engraftment
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сплантата, обработанного с помощью УФА-кросслинкинга 
с рибофлавином и дополнительно обработанного 1,5 % 
раствором актовегина.

Подготовка аллотрансплантатов для СП в группах 2–4 
заключалась в следующем. 

Во 2-й группе аллотрансплантат из склеры перед опе-
рацией на 20 мин помещали в 0,1 % раствор рибофлавина, 
затем извлекали из раствора и подвергали УФА-кросслин-
кингу с длиной волны 370 нм при интенсивности излучения 
3 мВт/с в течение 30 мин с одновременной инстилляцией 
на поверхность аллотрансплантата каждые 5 мин 0,1 % рас-
твора рибофлавина.

В 3-й группе аллотрансплантат после УФА-кросслин-
кинга (проведенного так же, как в группе 2) перед операцией 
на 30 мин помещали в 1,0 % раствор рибофлавина.

В 4-й группе аллотрансплантат после УФА-кросслин-
кинга (проведенного так же, как в группе 2) перед операцией 
на 30 мин помещали в 1,5 % раствор актовегина. 

Методика операции СП в эксперименте во всех груп-
пах была следующей. После эпибульбарной анестезии 
1 % раствором алкаина проводили разрез конъ юнктивы 
и теноновой капсулы длиной 2 мм в верхненаружном ква-
дранте глазного яблока. На поверхность этого сегмента 
склеры укладывали трансплантат, который подшивали 
к склере узловым швом (шовный материал Vicril 10/0), 
затем разрез конъюнктивы ушивали и инстиллировали 
0,25 % раствор левомицетина. В течение первых трех дней 
в конъюнктивальную полость однократно инстиллировали 
раствор антибиотика.

До СП и через 1 мес после нее с помощью много-
функционального ультразвукового диагностического при-
бора VOLUSON 730 (Kretz) проводили in vivo измерение 
акустической плотности склеры (АПС) глаз животных всех 
экспериментальных групп. 

Кроме того, до СП и через 1 мес после нее с помощью 
аппарата Mirante SLO/OCT (Nidek) измеряли in vivo толщину 
хориоидеи глаз животных всех экспериментальных групп.

Сравнительная оценка биомеханических показателей 
трансплантата из аллосклеры до и после УФА-кросслин-
кинга с рибофлавином проведена in vitro с помощью био-
механического тестирования на аппарате AUTOGRAPH 
(Япония). Анализ зависимости «напряжение — деформация» 
интактных и УФА-обработанных образцов склеры позволил 
определить их прочность, модуль упругости и максимальную 
деформацию (растяжимость).

Через 1 мес после операции животных выводили 
из эксперимента. Глаза удалили методом экзентерации 
для сохранения топографического положения трансплантата 
и последующего морфологического исследования особен-
ностей его приживления.

Макроскопическое исследование глазного яблока про-
водили под стереомикроскопом с прецизионным взятием 
стенки глазного яблока с трансплантатом для последующего 
микроскопического исследования. Гистологические препа-
раты окрашивали по стандартным методикам гематоксили-
ном и эозином, а также трехцветной окраской по Маллори с 
последующей микроскопией в проходящем свете.

Эксперимент проводился с соблюдением междуна-
родных принципов Хельсинкской декларации о гуманном 
отношении к животным, изложенных в директиве Европей-
ского сообщества (86/609/ЕС) «Правила проведения работ с 
использованием экспериментальных животных». Протокол 
настоящего исследования № 68/1 был утвержден локальным 
Комитетом по этике.

прочное приживление (сращение со склерой реципиента), 
что повышает эффективность хирургического лечения. 
Однако данная обработка не приводит к существенному 
повышению биомеханической стабильности самого транс-
плантата [7, 8]. Проводили армирование донорской склеры 
синтетическими нитями, это повышало биомеханическую 
прочность трансплантата в целом, но не влияло на его струк-
туру [9]. Обработкой трансплантата из донорской склеры 
0,1 % генипином (повышающим стабильность трансплан-
тата за счет кросслинкинга коллагена) достигли снижения 
темпа прогрессирования высокой миопии и развития 
дегенеративных изменений на глазном дне после СП [10]. 
Однако диффузия в окружающие ткани раствора генипина, 
содержащегося в трансплантате, может быть небезопасна 
для внутренних оболочек глаза. Так, в экспериментальном 
исследовании показано значительное истончение пери-
папиллярного слоя нервных волокон сетчатки, выявлены 
гистологические и электрофизиологические изменения при 
ретробульбарной инъекции даже самых низких доз генипина, 
 не останавливающих развитие индуцированной миопии [11].

В отличие от обработки генипином, широко извест-
но безопасное и эффективное клиническое применение 
УФА-кросслинкинга для биомеханической и структурной 
стаблизации роговицы при кератэктазиях [12, 13], а также 
безопасное экспериментальное использование УФА 
для кросслинкинга склеры [14] и в единичном клиническом 
исследовании — для склероукрепляющего лечения высокой 
миопии [15]. 

В связи с этим мы предлагаем оптимизировать биомеха-
нические свойства трансплантата из аллосклеры с помощью 
ультрафиолетового кросслинкинга А-диапазона (УФА-
кросслинкинга) с рибофлавином.

Кроме того, мы посчитали целесообразным для повы-
шения адгезивных и биостимулирующих свойств донорской 
склеры, а также для обеспечения трофического эффекта СП 
на оболочки глазного яблока осуществить дополнительную 
медикаментозную обработку трансплантата биоактивным 
препаратами: 1) депротеинизированным гемодериватом 
из телячьей крови с низкомолекулярными пептидами и 
дериватами нуклеиновых кислот — актовегином, который 
является антигипоксантом, оказывающим метаболиче-
ский, нейропротективный и микроциркуляторный эффект 
[16]; 2) витамином B

2
 (рибофлавином), который, регулируя 

окислительно-восстановительные процессы, принимает 
участие в белковом, жировом и углеводном обмене, а также 
в поддержании нормальной зрительной функции глаза [17].

ЦЕЛЬ работы — разработать в эксперименте способ 
подгот овки аллотрансплантата с оптимизированными свой-
ствами для СП при прогрессирующей миопии. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Эксперимент in vivo выполнен на 40 глазах 20 кроликов 

породы шиншилла, которые были разделены на 4 группы. 
В 1-й группе (группе контроля) 5 кроликам (10 глаз) про-
изведена СП с использованием склерального аллотран-
сплантата (без дополнительной обработки); во 2-й группе — 
5 кроликам (10 глаз) произведена СП с использованием 
склерального аллотрансплантата после кросслинкинга 
с рибофлавином; в 3-й группе — 5 кроликам (10 глаз) 
проведена СП с использованием склерального аллотран-
сплантата, обработанного с помощью УФА-кросслинкинга 
с рибофлавином и дополнительно обработанного 0,1 % рас-
твором рибофлавина; в 4-й группе — 5 кроликам (10 глаз) 
произведена СП с использованием склерального аллотран-
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Таблица. Упруго-прочностные параметры склерального трансплан-
тата до и после УФА-кросслинкинга (КЛ)
Table. Elastic-strength parameters of scleral graft before and after UVA 
cross-linking (CL)

Образцы
Samples

Упруго-прочностные параметры 
склерального трансплантата

Elastic-strength parameters of scleral graft

Толщина, мм
Thickness, mm

Р, Н
P, N

σ, Н/мм2

σ, N/mm2 ε, %
Е, Н/мм2 
E, N/mm2

До КЛ
Before CL

0,66 12,8 4,8 44,8 30,0

После КЛ
After CL

0,54 17,0 7,9 33,4 36,0

Примечание. Р — разрывная нагрузка, σ — прочность, ε — макси-
мальная продольная деформация, Е — модуль упругости.
Note. P — breaking load, σ — strength, ε — maximum longitudinal 
deformation, E — module of elasticity.

Рис. 1. Определение акустической плотности склеры (АПС) в группе 1: А — до операции АПС = 213 у. е., Б — через 1 мес после операции 

АПС = 227 у. е.

Fig. 1. Estimation of sclera acoustical density (SAD, relative units) in group 1: А — before surgery SAD = 213, Б — in 1 month after surgery SAD = 227

А Б

Рис. 2. Определение акустической плотности склеры (АПС) в группе 2: А — до операции АПС = 199 у. е., Б — через 1 мес после операции 

АПС = 216 у. е. 

Fig. 2. Estimation of sclera acoustical density (SAD, relative units) in group 2: А — before surgery SAD = 199, Б — in 1 month after surgery SAD = 216

А Б

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Сравнительная оценка биомеханических показателей 

трансплантата из аллосклеры до и после УФА-кросслинкинга 
с рибофлавином показала значимое увеличение его проч-
ности (в 1,6 раза) и модуля упругости (в 1,2 раза), а также 
снижение растяжимости (в 1,4 раза), т. е. существенное по-
вышение биомеханической устойчивости (таблица). 

Прижизненный контроль биофизических свойств 
склеры подтвердил повышение ее акустической плотности 
различной степени через 1 мес после СП во всех экспери-
ментальных группах (рис. 1–4).

В 1-й (контрольной) группе повышение АПС составило 
в среднем 14 у. е., во 2-й — 17 у. е., в 3-й — 23 у. е., в 4-й — 
17 у. е., т. е. наибольшее увеличение АПС отмечено в 3-й груп-
пе, в которой использовали комбинированную обработку 
транспланта — с помощью УФА-кросслинкинга с рибофла-
вином и дополнительную обработку рибофлавином. 

Сравнительное исследование толщины хориоидеи (ТХ) 
для оценки влияния подготовки трансплантационного мате-
риала на гемодинамику глаза экспериментальных животных 
показало, что через 1 мес после СП ТХ в 1-й группе (группе 
контроля) осталась практически на уровне дооперацион-
ных значениий. Увеличение ТХ во 2-й группе (с УФА-об-
работкой трансплантата) составило в среднем 6,0 ± 0,3 мкм 
(рис. 5, А, Б).

Увеличение ТХ в группе 3 (с дополнительной об-
работкой трансплантата рибофлавином) было в 2 раза 
выше, чем в группе 2, и составило в среднем 14,4 ± 0,3 мкм 
(рис. 6, А, Б).

В группе 4 увеличение ТХ было менее значитель-
ным, чем в группе 3, и составило в среднем 12,1 ± 0,2 мкм 
(рис. 7, А, Б). Таким образом, наибольшее повышение ТХ 
после склеропластики (так же, как АПС) отмечено в группе 3.

Морфологические исследования экспериментальных 
глаз после экзентерации показали, что трансплантат пра-
вильно расположен в тканях эписклеры, он неподви жный, 
без признаков воспаления (рис. 8, 9). 

Морфологическое исследование макроскопической 
картины приживления необработанного трансплантата 
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Рис. 3. Определение акустической плотности склеры (АПС) в группе 3: А — до операции АПС = 197 у. е., Б — через 1 мес после операции 

АПС = 220 у. е.

Fig. 3. Estimation of sclera acoustical density (SAD, relative units) in group 3: А — before surgery SAD = 197, Б — in 1 month after surgery SAD = 220

А Б

Рис. 5. Толщина хориоидеи (ТХ) в группе 2 (склеропластика c ис-

пользованием трансплантата, обработанного с помощью УФА-крос-

слинкинга): А — до операции ТХ = 74 мкм, Б — через 1 мес после 

операции ТХ = 80 мкм

Fig. 5. Choroidal thickness (CT) in group 2 (scleroplasty using a graft 

treated with UVA crosslinking): А — before surgery CT = 74 μm, Б — 

in 1 month after surgery CT = 80 μm

А

Б

Рис. 6. Толщина хориоидеи (ТХ) в группе 3 (склеропластика c ис-

пользованием трансплантата, обработанного с помощью УФА-крос-

слинкинга с дополнительной обработкой 0,1 % рибофлавином): А — 

до операции ТХ = 76 мкм, Б — через 1 мес после операции ТХ = 90 мкм

Fig. 6. Choroidal thickness (CT) in group 3 (scleroplasty using 

a graft treated with UVA crosslinking and additionally treated using 

0.1 % riboflavin solution): А — before surgery CT = 76 μm, Б — in 1 month 

after surgery CT = 90 μm

А

Б

Рис. 4. Определение акустической плотности склеры (АПС) в группе 4: А — до операции АПС = 222 у. е., Б — через 1 мес после операции 

АПС = 239 у. е.

Fig. 4. Estimation of sclera acoustical density (SAD, relative units) in group 4: А — before surgery SAD = 222, Б — in 1 month after surgery SAD = 239

А Б
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(группа 1) через 1 мес после СП показало, что трансплантат 
окружен соединительнотканной капсулой, ее волокна рас-
полагаются параллельно поверхности склеры реципиента 
и при окраске гематоксилином определяются в виде белесых 
тяжей на фиолетовом фоне (рис. 9, А, Б).

Сравнительное морфологическое исследование при-
живления трансплантатов без обработки и после УФА-крос-
слинкинга с рибофлавином через 1 мес после СП показало, 
что гистологически трансплантат без дополнительной 
обработки имеет схожее со склерой реципиента строение, 
отличаясь лишь волнистостью коллагеновых волокон 
(рис. 10, А, Б). 

В то же время трансплантат, обработанный с помощью 
УФА -кросслинкинга, плотно прилежит к склере и характери-
зуется более компактной структурой коллагеновых волокон 
(рис. 10, Б).

Морфологическое исследование приживления транс-
плантатов из аллосклеры после УФА-кросслинкинга с до-
полнительной обработкой растворами актовегина и рибо-
флавина через 1 мес после СП показал некоторые различия: 
в первом случае волокна коллагена деформированы, гиали-
низированны, что может являться проявлением начальных 
дегенеративных изменений трансплантата, а во втором — 
волокна коллагена более упорядочены и сохраняют парал-
лельный ход (рис. 11, А, Б).

Результаты исследования биомеханических свойств 
трансплантата, АПС, ТХ, морфологической картины ком-
плекса «склера — трансплантат» показали преимущества 
использования для склеропластики трансплантата, обрабо-
танного с помощью УФА-кросслинкинга в сочетании с до-
полнительной обработкой 0,1 % раствором рибофлафина. 
УФА-кросслинкинг как первый этап подготовки трансплан-
тата повышает его биомеханическую устойчивость, а рибо-
флавин, диффундирующий в склеру и окружающие ткани, 
стимулирует белковый метаболизм, улучшает кровоснабже-
ние хориоидеи, оказывает антиоксидантный и трофический 
эффект на оболочки глаза. 

Очевидно, подготовка аллосклерального трансплан-
тата для склеропластики при прогрессирующей миопии, 
включающая два этапа: УФА-кросслинкинг и последующую 
обработку 0,1 % раствором рибофлавина, является наиболее 
эффективным способом оптимизации его свойств.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Клинические и морфологические исследования глаз 

экспериментальных животных после склеропластики пока-
зали, что предложенный способ подготовки трансплантата 
из аллосклеры, включающий УФА-кросслинкинг с рибо-
флавином и дополнительную обработку раствором рибо-

Рис. 7. Толщина хориоидеи (ТХ) в группе 4 (склеропластика c использованием трансплантата, обработанного с помощью УФА-кросслин-

кинга с дополнительной обработкой актовегином): А — до операции ТХ = 83 мкм, Б — через 1 мес после операции ТХ = 95 мкм

Fig. 7. Choroidal thickness (CT) in group 3 (scleroplasty using a graft treated with UVA crosslinking and additionally treated using 0.1 % actovegin 

solution): А — before surgery CT = 83 μm, Б — in 1 month after surgery CT = 95 μm

А Б

Рис. 8. Расположение трансплантата (*) на поверхности склеры

Fig. 8. Placement of the graft (*) on the scleral surface

Рис. 9. Макроскопическая картина глаза кролика после склеро-

пластики. Трансплантат окружен соединительнотканной капсулой: 

А — трансплантат обозначен красной пунктирной линией, увеличе-

ние 6,7, Б — препарат подкрашен гематоксилином, увеличение 40

Fig. 9. Macroscopic picture of a rabbit eye after scleroplasty. The graft 

is surrounded by a connective tissue capsule: А — the graft is indicated 

by the red dotted line, magnification 6.7, Б — the preparation is stained 

with hematoxylin, magnification 40

А

Б
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флавина, повышает его биомеханическую устойчивость и 
оказывает стимулирующее воздействие на кровоснабжение 
хориоидеи, что позволяет считать его использование пер-
спективным для повышения стабилизирующего эффекта 
склероукрепляющего лечения у пациентов с прогрессиру-
ющей миопией. 
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Fig. 10. Micrographs of the sclera and the graft 1 month after scleroplasty: А — the graft without treatment, Б — the graft after UVA crosslinking 

with additional treatment by 0.1 % riboflavin. Staining: hematoxylin-eosin, magnification 200 

А Б
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Инфракрасная визуализация морфологических 
стадий регматогенной отслойки сетчатки

В.В. Нероев1, 2, C.В Милаш1 , Н.В. Нероева1, О.В. Зайцева1, 2, А.И. Ушаков1, 
Г.Ю. Захарова1, О.А. Уткина1, А.Г. Бриллиантова1

1 ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, 

Москва, 105062, Россия 
2 ФГБОУ ВО «Российский университет медицины» Минздрава России, ул. Долгоруковская, д. 4, 

Москва, 127006, Россия

Цель работы — изучить особенности инфракрасной (ИК) визуализации при регматогенной отслойке сетчатки (РОС) в за-
висимости от морфологических стадий изменений ее наружных слоев. Материал и методы. В исследование включены 60 пациен-
тов (60 глаз) с первичной дисрегулируемой, прогрессирующей РОС (32 женщины и 28 мужчин; средний возраст — 46,7 ± 13,3 года). 
Перед операцией все пациенты проходили стандартное офтальмологическое обследование. Дополнительно всем пациентам 
проводилась диагностика на мультимодальной ультраширокопольной платформе Mirante (Nidek, Япония) с параллельной реги-
страцией ИК-изображений и сканов структурной оптической когерентной томографии (ОКТ), фиксирующих стадийные изме-
нения нейроэпителия при РОС. ОКТ-сканирование выполняли от области разрыва до границ отслойки сетчатки с определением 
каждой стадии. Далее сопоставляли полученные данные ОКТ с ИК-изображениями. Результаты. Методом ИК-визуализации 
описаны последовательные морфологические изменения наружных слоев сетчатки при дисрегулируемой РОС. В ИК-свете ста-
дии РОС характеризуются: 1–2-я стадии не различались между собой и визуализировались как гипорефлективная область, 
менее выраженная, чем на 3-й и 4-й стадиях; 3-я стадия — гипорефлективный фон с различными по высоте и амплитуде, хао-
тично расположенными, четко очерченными гиперрефлективными складками; 4-я стадия — выраженная гипорефлективность 
без видимых складок; 5a стадия — на гиперрефлективном фоне пятнистый рисунок («изъеденная молью сетчатка»), чередование 
гипо- (утолщенные фоторецепторы) и гиперрефлективных (потеря фоторецепторов) зон; 5b стадия — выраженная зона гипер-
рефлективности с отчетливыми границами. Заключение. Методом ИК-визуализации выявлены характерные диагностические 
признаки стадийных морфологических изменений нейроэпителия после РОС, коррелирующие с данными ОКТ. Полученные резуль-
таты подтверждают клиническую значимость ИК-офтальмоскопии в оценке структурных изменений сетчатки, расширяющей 
диагностические возможности ИК-визуализации при диагностике и мониторинге пациентов с РОС.

Ключевые слова: регматогенная отслойка сетчатки; инфракрасная визуализация; стадии отслойки сетчатки; ультраширокое 
поле; мультимодальная визуализация; оптическая когерентная томография
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Регматогенная отслойка сетчатки (РОС) остается одной 
из наиболее угрожающих зрению патологий, требующей 
своевременного хирургиче ского вмешательства для дости-
жения оптимальных функциональных результатов [1]. 

На сегодняшний день анамнез продолжительности 
потери центрального зрения у пациента является определяю-
щим фактором при принятии решения о срочности хирурги-
ческого лечения, однако он не всегда отражает факти ческую 
длительность отслойки сетчатки в макуле и структурные 
изменения в нейросенсорной сетчатке. Пациент может 
в течение какого-то времени не замечать снижения цен-
трального зрения одного из глаз либо, напротив, принимать 
за снижение зрения усиление плавающих помутнений в поле 
зрения, сопутствующи х РОС на периферии глазного дна [2]. 
Решение о срочности хирургического лечения при РОС 
с захватом макулярной области, основанное только на дан-
ных анамнеза пациента, не гарантирует точность оценки 
структурных из менений нейроэпителия макулярной зоны 
и функционального прогноза.

Определение сроков хирургического вмешательства 
должно основываться не на субъективных симптомах паци-
ента или длительности их проявления, а на объективных ре-
зультатах визуализации, дающих четкую картину исходного 
анатомического состояния сетчатки.

Многочисленные исследования подтвердили ценность 
оптической  когерентной томографии (ОКТ) в оценке РОС, 
благодаря чему метод прочно вошел в рутинную практику 
пред- и послеоперационного наблюдения [3]. Современные 
исследования, основанные на данных ОКТ, позволили иден-
тифицировать важные биомаркеры, достоверно прогнози-
рующие послеоперационные зрительные исходы при РОС, 
что легло в основу новой перспективной морфологической 
системы стадирования I. Melo и соавт. [4]. Авторы in vivo с по-
мощью ОКТ описали 5 воспроизводимых объективных стадий 
последовательных структурных изменений в наружных слоях 
сетчатки с течением времени при дисрегулируемой РОС. 
Первая стадия определяется как отделение нейроэпителия 
от пигментного эпителия сетчатки без видимых изменений 
в слое фоторецепторов; н а 2-й стадии слой фоторецепторов 
утолщается и визуализируется в виде однородной гиперреф-
лективной линии; 3-я стадия характеризуется образованием 
складок наружных слоев сетчатки (СНСС) и подразделяется 
на 2 под стадии: 3a — низкочастотные, низкоамплитудные 
и 3b — высокочастотные, высокоамплитудные; на 4-й ста-
дии происходит дальнейшая прогрессирующая потеря 
четкости СНСС, бациллярный слой значительно утолщен, 
возможно появление множества гиперрефлективных точек; 
5-я стадия характеризуется очаговой («изъеденная молью 
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Purpose of this study is to investigate the features of infrared (IR) imaging in rhegmatogenous retinal detachment (RRD) depending 
on the morphological stages of changes in the outer layers of the retina. Material and methods. The study included 60 patients (60 eyes) 
with primary dysregulated, progressive RRD (32 women and 28 men; mean age 46.7 ± 13.3 years). Before surgery all patients underwent 
a standard ophthalmological examination. As an additional diagnostic method, a study was performed on a Mirante device (Nidek, Japan) 
with parallel registration of IR images and structural optical coherence tomography (OCT) scans that record the stage-by-stage changes 
in the neuroepithelium during RRD. OCT scans were performed from the area of the tear to the boundaries of the retinal detachment, with each 
stage being determined. The obtained OCT data were then compared with the IR images. Results. IR-imaging was used to describe sequential 
morphological changes in the outer retinal layers in dysregulated RRD. In IR light, the stages of RRD are characterized by: stages 1–2 — 
they had no distinguishing features among themselves and were visualized as a hyporeflective area, less expressed than in stages 3 and 4; 
stage 3 — a hyporeflective background with different heights and amplitudes, randomly arranged, clearly outlined hyperreflective folds; 
stage 4 — expressed hyperreflectivity without visible folds; stage 5a — a spotted pattern (“moth-eaten retina”) on a hyperreflective background, 
alternating hypo — (thickened photoreceptors) and hyperreflective (loss of photoreceptors) zones. Stage 5b is an expressed hyperrefletive zone 
with distinct boundaries. Conclusions. IR-imaging revealed characteristic diagnostic signs of stage morphological changes of neuroepithelium 
after RRD, correlated with the OCT. The obtained results confirm the clinical significance of IR ophthalmoscopy in assessing structural changes 
of the retina, expanding the diagnostic capabilities of IR-imaging in the diagnosis and monitoring of patients with RRD.
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследование включены 60 пациентов с первичной 

дисрегулируемой, прогрессирующей РОС, проходивших ста-
ционарное лечение в отделе патологии сетчатки и зрительно-
го нерва ФГБУ «НМИЦ ГБ им. Гельмгольца». Возраст паци-
ентов — 32 женщин и 28 мужчин — составил 46,7 ± 13,3 года 
(от 22 до 73 лет). 

В рамках предоперационной подготовки все пациенты 
проходили стандартный офтальмологический осмотр: сбор 
анамнеза, визометрию, пневмотонометрию, биомикроско-
пию, непрямую бинокулярную офтальмоскопию с помощью 
бесконтактной линзы 78 дптр, офтальмоскопию с 3-зеркаль-
ной линзой Гольдмана для детального осмотра периферии 
глазного дна.

Дополнительно все пациенты обследованы на мульти-
модальной ультраширокопольной диагностической плат-
форме Mirante (Nidek, Япония) с параллельной регистрацией 
ИК-изображений и структурных ОКТ-сканов, фиксирующих 
стадийные изменения нейроэпителия при РОС. В этом ис-
следовании использовалась система стадирования морфо-
логических изменений наружных слоев сетчатки при РОС, 
описанная I. Melo и соавт. [4] на основе данных ОКТ. 
ОКТ-сканирование проводили от области разрыва до границ 
отслойки сетчатки с определением каждой стад ии. Далее со-
поставляли полученные данные ОКТ с ИК-изображениями. 
ИК-визуализация РОС осуществлялась с использованием 
лазера с длиной волны 790 нм с получением как статиче-
ских, так и динамических (в режиме реального времени) 
изображений. Для ультраширокопольной ИК-визуализации 
применяли специальный адаптер с углом обзора 163°. 
Динамическая ультраширокопольная ИК-офтальмоскопия 
проводилась по всем сегментам глазного дна (по аналогии 
со стандартной офтальмоскопией) и записывалась на видео 
с помощью установленного программного обеспечения 
для записи с экрана.

Дисрегулируемая РОС определялась в данном исследо-
вании как острая, прогрессирующая и обширная отслойка, 
при которой пигментны й эпителий сетчатки утрачивает кон-
троль над субретинальным пространством [15]. Дисрегуляция 
возникает вследствие быстрого и массивного поступления 
жидкого стекловидного тела в субретинальное пространство, 
что, как правило, характерно для случаев с клапанными 
разрывами на фоне острой задней отслойки стекловидного 
тела. Утрата регуляторной функции пигментного эпителия 
запускает каскад патологических изменений, включающий 
прогрессирующую гидратацию наружных слоев сетчатки, 
изменение модуля их упругости, латеральное расширение 
и механическую деформацию с последующим формировани-
ем СНСС. Наличие СНСС, визуализируемых как при ОКТ, 
так и при ИК-офтальмоскопии, использовалось в качестве 
основного критерия диагностики дисрегулируемой РОС. 

Статистическую обработку осуществляли при помощи 
программы Microsoft Excel; в качестве основных показателей 
использовали среднее значение и стандартное отклонение.

Целью нашего исследования стало детальное описание 
инфракрасной ретинальной картины при РОС.

РЕЗУЛЬТАТЫ
По степени протяженности РОС 60 пациентов рас-

пределились следующим образом: 29 — распространен-
ная, 22 — субтотальная, 9 — тотальная. МКОЗ составила 
от 0,01 до 1,0 (в среднем 0,33 ± 0,31). По данным ОКТ, 
16 пациентов были без захвата макулярной области, 
а 44 — с захватом. МКОЗ пациентов с вовлечением маку-
лярной зоны при 2-й стадии (n = 21) составила 0,13 ± 0,11; 

сетчатка») или полной потерей фоторецепторов («голая» на-
ружная пограничная мембрана). Описанные стадии на ОКТ 
коррелировали с предыдущими экспериментальными ис-
следованиями на животных, где были показаны последова-
тельные гистологические изменения в разные сроки после 
хирургически выз ванной РОС [5–7]. 

Клиническая значимость представленной классифи-
кации заключается в ее способности прогнозировать по-
слеоперационную максимальную корригируемую остроту 
зрения (МКОЗ) и определять оптимальные подходы к лече-
нию и сроки проведения операции [8, 9]. Более продвинутая 
исходная стадия изменений нейроэпителия связана с худ-
шими функциональными и анатомическими результатами 
после лечения [8, 9]. 

Несмотря на высокую информати вность ОКТ, про-
ведение этого исследования у пациентов с РОС сопряжено 
с существенными техническими трудностями. К основным 
проблемам относятся: плохая фиксация взора пациента, 
возникновение артефактов (чаще зеркальный артефакт), 
сложности с фокусировкой и получением качественных 
изображений, а также снижение прозрачности оптических 
сред. Эти факторы требуют участия в визуализации опытного 
оператора и значительных временных затрат для получения 
достоверных данных. Еще большие диагностические про-
блемы вы зывает ОКТ периферических отделов отслойки. 
Оценка структурных изменений наружных слоев сетчатки 
по стадиям на периферии также может оказаться полезной 
для выбора тактики хирургического лечения РОС. 

Инфракрасная (ИК) визуализация с использованием 
широкопольной и ультраширокопольной оптики — один 
из описанных в литературе методов, который может быть 
полезен при обследовании и мониторинге пациентов 
с РОС [10–14]. Данный метод визуализации обладает 
важными преимуществами для клинической практики. 
Он является неинвазивным и бесконтактным, что повы-
шает комфорт пациента и сокращает время обследования. 
В отличие от традиционной офтальмоскопии, исследование 
возможно даже при узком зрачке и обеспечивает детальную 
визуализацию глазного дна, включая крайнюю периферию. 
Поскольку метод использует ИК-излучение, он не требует 
яркого света, что снижает дискомфорт  для пациента и по-
зволяет проводить осмотр глазного дна (динамическая 
ИК-офтальмоскопия) при недостаточно прозрачных опти-
ческих средах. Кроме того, ИК-визуализация дает возмож-
ность оценивать патологические изменения, невидимые 
при стандартной офтальмоскопии. В практике предопе-
рац ионного обследования пациентов с РОС этот метод 
позволяет детально визуализировать и документировать 
изменения на глазном дне (включая крайнюю периферию): 
границы и топографию отслойки, складки сетчатки, лока-
лизацию и морфометрическую характеристику разрывов 
и зон периферических витреохориоретинальных дистро-
фий (ПВХРД) [14]. В ИК-свете зона отслойки сетчатки 
обычно выглядит как гипорефлективная область, что об-
условлено, вероятно, рассеиванием ИК-излучения субре-
тинальной жидкостью. Однако наши клинические наблю-
дения за пациентами с РОС демонстрируют значительную 
вариабельность рефлективных свойств различных участков 
отслойки в ИК-свете, которая коррелирует со структурными 
изменениями в наружных слоях отслоенной сетчатки по дан-
ным ОКТ. В научной литературе мы не встретили описания 
ИК-изображений различных морфологических стадий РОС. 

ЦЕЛЬ работы — изучить особенности ИК-визуализации 
при РОС в зависимости от морфологических стадий измене-
ний наружных слоев сетчатки.
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при 3a стадии (n = 8) — 0,09 ± 0,08; 
при 3b стадии (n = 14) — 0,05 ± 0,04; 
при 4-й стадии (n = 1) — 0,03.

Для детального описания ин-
фракрасной ретинальной картины 
при РОС мы провели параллельную 
визуализацию стадий морфологиче-
ских изменений в наружных слоях 
сетчатки, сопоставляя данные ОКТ 
и  И К - и з о б р а ж е н и й  ( т а б л и ц а ) . 
При прогрессирующей РОС стадии 
последовательно распределялись, 
уменьшаясь от области разрыва к гра-
нице прикрепленной и отслоившейся 
сетчатки. В ИК-свете 1-я и 2-я стадии 
не различались между собой и визуа-
лизировались как гипорефлективная 
область, расположенная между грани-
цей прикрепленной и отслоившейся 
сетчатки с одной стороны и СНСС — 
с другой (рис. 1). При этом степень 
гипорефлективности была менее вы-
ражена (зона выглядела более светлой) 
по сравнению с 3-й и 4-й стадиями. 
Граница отслойки сетчатки при ди-
намической ИК-офтальмоскопии 
имела гиперрефлективный сигнал. 
Третья стадия характеризовалась на-

Таблица. Характеристика морфологических стадий РОС по данным ОКТ и ИК-визуализации 
Table. Characteristics of morphological stages of rhegmatogenous retinal detachment using OCT and IR-imaging

Стадии
Stages

ОКТ [4]
ОCT [4]

ИК-офтальмоскопия
IR-imaging

1 Отделение нейроэпителия от пигментного эпителия 
сетчатки без видимых изменений в слое фоторецепторов
Separation of the neuroepithelium from the retinal pigment 
epithelium without visible changes in the photoreceptor layer

Первая и 2-я стадии не различаются между собой и визуализируются 
как гипорефлективная область, расположенная между границей при-
крепленной и отслоившейся сетчатки с одной стороны и СНСС — 
с другой. Степень гипорефлективности менее выражена (область 
выглядит более светлой) по сравнению с 3-й и 4-й стадиями
Stages 1 and 2 are indistinguishable from each other and appear 
as a hyporeflective area between the attached and detached retina on one 
side and outer retinal corrugations (ORC) on the other. The degree 
of hyporeflectivity was less pronounced (the area appeared brighter) 
compared to stages 3 and 4 

2 Утолщение слоя фоторецепторов, который визуализи-
руется в виде однородной гиперрефлективной линии 
Thickening of the photoreceptor layer, which is visualized 
as a uniform hyperreflec tive line

3 Различные по высоте и амплитуде СНСС: a — низко-
частотные и низкоамплитудные, b — высокочастотные 
и высокоамплитудные
Different in height and amplitude of the ORC: a — low-
frequency and low-amplitude, b — high-frequency and high-
amplitude

Характеризуется наличием на гипорефлективном фоне четко очерчен-
ных, хаотично расположенных гиперрефлективных складок различной 
высоты и амплитуды
It is characterized by the presence of clearly defined, chaotically arranged 
hyperreflective folds of varying height and amplitude against a hyporeflective 
background

4 Прогрессирующая потеря четкости СНСС с одно-
временным утолщением слоя фоторецепторов. Резкое 
увеличение количества гиперрефлективных точек
Progressive loss of clarity of the ORC, accompanied 
by thickening of the photoreceptor layer. Appearance 
of hyperreflective dots

Хорошо видимая гипорефлективная область с едва заметными склад-
ками, которые могут быть не видны совсем. Интенсивность гипореф-
лективного сигнала на этой стадии максимальна
A clearly visible hyporeflective area with barely discernible folds that 
may be completely absent. The hyporeflective signal intensity reaches 
its maximum at this stage

5 Потеря фоторецепторов: a — частичная, b — полная
Loss of photoreceptors: a — partial, b — complete

а — на гиперрефлективном фоне определяется пятнистая ретинальная 
структура, представленная штрихами, сочетающими гипорефлектив-
ные зоны (соответствуют областям с сохранными фоторецепторами) 
и гиперрефлективные зоны (соответствуют участкам потери фото-
рецепторов)
b — четко очерченная гиперрефлективная область с хорошо видимыми 
границами и гипорефлективными сосудами на поверхности
а — against a hyperreflective background, a patchy retinal structure 
is observed, represented by ‘streaks’ that combine hyporeflective zones 
(corresponding to areas with preserved photoreceptors) and hyperreflective 
zones (corresponding to areas of photoreceptor loss)
b — a well-demarcated hyperreflective area with distinct borders 
and hyporeflective vessels on the surface

Рис. 1. ИК-изображение и ОКТ-сканы 1–2-й стадии; 1-я и 2-я стадии в ИК-свете не различа-

ются между собой и визуализируются как гипорефлективная область, расположенная между 

границей прикрепленной и отслоившейся сетчатки с одной стороны и СНСС — с другой. 

Рефлективность этой области на 1-й и 2-й стадии выше, чем на 3-й и 4-й. Цифрами обо-

значены стадии на ИК-изображении и ОКТ-сканах. Пунктирные линии обозначают проекцию 

сканирования (белый цвет — вертикальный скан, желтый цвет — горизонтальный скан)

Fig. 1. IR-image and OCT scans of stages 1–2. Stages 1 and 2 have no distinguishing features 

from each other in IR light and are visualized as a hyporeflective area located between the border 

of attached and detached retina on one side, and ORCs on the other. The reflectivity in the area 

in stages 1 and 2 was higher than in stages 3 and 4. Numbers indicate stages on the IR image 

and OCT scans. Dotted lines indicate the scan projection (white color — vertical scan, yellow 

color — horizontal scan)
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личием на гипорефлективном фоне различных по высоте 
и амплитуде, хаотично расположенных, четко очерченных 
гиперрефлективных складок (рис. 2). Четвертая стадия 
при ИК-визуализации представляла собой хорошо видимую 
гипорефлективную область с едва заметными складками, 
которые могут быть не видны совсем. Интенсивность ги-
порефлективного сигнала на этой стадии была максималь-

ной (рис. 3). На 5-й стадии при ИК-исследовании на фоне 
общей гиперрефлективности визуализировалась пятнистая 
ретинальная структура. Она представлена чередующимися 
гипо- и гиперрефлективными участками, формирующими 
характерный рисунок в виде штрихов («изъеденная молью 
сетчатка») (рис. 4). Данные изменения соответствуют об-
ластям с сохранными, но утолщенными фоторецепторами 

(гипорефлективные зоны) и участкам 
полной потери фоторецепторов (гипер-
рефлективные зоны). Терминальная 
стадия изменений наружных слоев 
сетчатки при РОС в ИК-диапазоне 
характеризуется выраженной зоной 
гиперрефлективности с отчетливыми 
границами и гипорефлективными 
сосудами на поверхности; на ОКТ 
фоторецепторные слои полностью от-
сутствуют (рис. 5).

Кроме того, при ИК-визуализации 
в проекции 5-й стадии часто обнаружи-
вались участки с ячеистой структурой 
различной формы, разделенные гипо-
рефлективными границами. На ОКТ 
данным участкам соответствовали 
фокальные зоны, содержащие мно-
жественные макрокистозные полости 
с тонкими перегородками между ними.

Первая и 2-я стадии чаще всего 
встречались на границе между при-
крепленной и отслоенной сетчаткой, 
3-я стадия — в макулярной области 
и на средней периферии, а 4–5-я ста-
дии — в проекции разрывов сетчатки 
и на крайней периферии.

Рис. 2. Третья стадия на ИК-изображении (163°). Расположена между хорошо видимой 

гипорефлективной зоной, соответствующей 4-й стадии и 1–2-й стадии на границе прикре-

пленной и отслоившейся сетчатки. Отмечается наличие четких, хаотичных гиперрефлек-

тивных складок различной высоты и амплитуды, контрастирующих на гипорефлективном 

фоне отслоенной сетчатки. Цифрами обозначены стадии на ИК-изображении и ОКТ-сканах 

Fig. 2. Stage 3 on IR-image (163°). It is located between the well-visible hyporeflective zone 

corresponding to stage 4 and stages 1–2 at the border of attached and detached retina. 

Note the presence of distinct, chaotic hyperreflective folds of varying height and amplitude, 

contrasting against the hyporeflective background of the detached retina. Numbers indicate stages 

on the IR-image and OCT scans

Рис. 3. Четвертая стадия на ИК-изображении (163°). Расположена 

дистальнее стадии 3 в направлении клапанного разрыва (обозначен 

звездочкой), проявляется в виде четко очерченной гипорефлектив-

ной области со слаборазличимыми или полностью отсутствующими 

складками. При этом интенсивность гипорефлективного сигнала 

достигает максимальных значений среди всех стадий, что мор-

фологически соответствует выраженной дезорганизации и отеку 

наружных слоев сетчатки по данным ОКТ. Цифрами обозначены 

стадии на ИК-изображении и ОКТ-сканах. Белыми стрелками обо-

значена локализация сканирования

Fig. 3. Stage 4 on IR imaging (163°). The stage 4 area is located distal 

to stage 3 toward the horseshoe tear (asterisk), appearing as a well-

demarcated hyporeflective zone with barely discernible or completely 

absent folds. The hyporeflective signal intensity reaches its maximum 

compared to other stages, morphologically corresponding to significant 

disorganization and edema of the outer retinal layers on OCT. Numbers 

indicate corresponding stages on IR and OCT scans. White arrows mark 

scanning localisation

Рис. 4. Морфологические изменения наружных слоев сет-

чатки на 5a стадии («изъеденная молью сетчатка») в ИК-свете 

и при ОКТ-визуализации. В зоне длительно существующей отслойки 

сетчатки визуализируется характерный пятнистый рисунок, обра-

зованный чередованием гиперрефлективных и гипорефлективных 

участков. На ОКТ гиперрефлективные зоны соответствуют областям 

полной потери фоторецепторов, тогда как гипорефлективные — 

зонам с сохранными, но утолщенными фоторецепторами

Fig. 4. Morphological changes of the outer retinal layers at stage 5a 

(“moth-eaten retina”) in IR-light and on OCT imaging. In the area of long-

standing retinal detachment, a characteristic patchy pattern is visualized, 

formed by alternating hyperreflective and hyporeflective areas. On OCT, 

hyperreflective zones correspond to areas of complete photoreceptor 

loss, while hyporeflective zones correspond to areas with preserved 

but thickened photoreceptors



Infrared imaging of the morphological stages 

of rhegmatogenous retinal detachment

Russian ophthalmological journal. 2026; 19(1): 107-14112

ОБСУЖДЕНИЕ
В своей клинической практике мы обнаружили корре-

ляцию между ИК-картиной и данными ОКТ-исследования 
наружных слоев сетчатки при РОС. Это послужило осно-
ванием для проведения данного исследования, направлен-
ного на оценку стадийных морфологических изменений 
после РОС (ранее описанных I. Melo и соавт. [4] на ОКТ) 
с помощью ИК-визуализации. Стадийные структурные 
изменения в наружных слоях сетчатки при РОС отражают 
степень гидратации нейроэпителия и продолжительность от-
слойки, что проявляется характерными особенностями при 
визуализации на ОКТ и ИК-изображениях. У наших паци-
ентов с вовлечением фовеа МКОЗ снижалась прогрессивно 
по мере увеличения стадии. Эти этапные анатомические 
изменения, несомненно, будут влиять на потенциал восста-
новления фоторецепторов. Оценка исходных структурных 
изменений при РОС позволит прогнозировать послеопера-
ционные функциональные результаты и определять тактику 
хирургического лечения [8, 9].

В ходе исследования мы провели сравнительный анализ 
структурных изменений по данным ОКТ и ИК-визуализации, 
что позволило выделить ключевые диагностические при-
знаки морфологических стадий изменения наружных слоев 
сетчатки при РОС в ИК-диапазоне. Первая и 2-я стадии 
не имели отличительных признаков между собой в ИК-свете 
и определялись как зона относительно повышенной рефлек-
тивности на фоне общей гипорефлективности отслоенной 
сетчатки, локализованная вдоль границы прикрепленной 
сетчатки с одной стороны и СНСС — с другой (см. рис. 1, 2). 
По данным I. Melo и соавт. [4], протяженность 1-й стадии 
на ОКТ-сканах составляет менее 100–200 мкм до момента 
появления признаков 2-й стадии [8]. Рефлективность в об-
ласти 1-й и 2-й стадий была выше, чем на 3-й и 4-й ста-
диях, что, вероятно, связано со степенью отека наружных 
слоев сетчатки (меньшим поглощением или рассеиванием 
ИК-лучей) и высотой отслойки.

На 3-й стадии ИК-изображения 
демонстрируют на гипорефлективном 
фоне гиперрефлективные складки 
различной амплитуды и частоты, про-
являющиеся как четко различимые 
волнистые изменения топографии 
поверхности отслоенной сетчатки 
(см. рис. 1–3).

СНСС образуются вследствие 
продолжающейся интенсивной ги-
дратации фоторецепторных слоев, 
что приводит к изменению модуля 
упругости внешних отделов сетчатки 
(его снижению) относительно внут-
ренних и латеральному расширению 
бациллярного слоя [15]. Данная стадия 
специфична для РОС и практически от-
сутствует при экссудативной отслойке 
сетчатки, что, вероятно, обусловлено 
различиями в осмолярности субрети-
нальной жидкости [16]. СНСС были не-
зависимым предиктором дисрегуляции 
насоса пигментного эпителия сетчатки 
и не выявлялись при регулируемых 
хронических РОС [17]. Результаты 
A. Pecaku и соавт. [17] демонстрируют, 
что 3-я стадия характерна преимуще-
ственно для дисрегулируемых случа-
ев РОС и не наблюдается при старых, 

хронических отслойках. В работе I. Melo и соавт. [14] от-
мечается, что высокоамплитудные СНСС могут являться 
критической точкой, характеризующейся значительными 
структурными изменениями, которые приводят к худшим 
функциональным исходам хирургического лечения РОС [8]. 

Четвертая стадия на ОКТ ассоциирована со значи-
тельным утолщением наружных слоев сетчатки и резким 
увеличением количества гиперрефлективных точек, 
при дисрегулируемой РОС — с потерей четкости СНСС. 
На ИК-изображениях эти изменения выглядят как гипореф-
лективная зона с повышенной способностью к рассеиванию 
и поглощению ИК-излучения (см. рис. 2, 3). На этой стадии 
степень гипорефлективности отслоенной сетчатки возраста-
ет, достигая максимальных значений по сравнению с другими 
стадиями. Данные особенности ИК-визуализации обуслов-
лены максимально выраженным отеком бациллярного слоя 
(наружные и внутренние сегменты фоторецепторов), кото-
рый достигает наибольшей степени именно на этой стадии. 

Пятая стадия наиболее отчетливо определяется 
при ИК-офтальмоскопии, проявляясь участками в виде 
штрихов («изъеденная молью сетчатка») (см. рис. 4) и зо-
нами с повышенной рефлективностью, имеющими четкие 
границы.

Интенсивный гиперрефлективный сигнал возникает 
вследствие полной или частичной потери фоторецептор-
ных слоев, что приводит к усилению отражения ИК-света 
от нижележащих структур. При этом его интенсивность 
остается ниже, чем в зоне разрыва сетчатки. Терминальные 
изменения наружных слоев сетчатки наиболее выражены 
в зонах ретинальных разрывов, для которых характерно 
наиболее длительное присутствие субретинальной жидкости 
(см. рис. 5). Экспериментальные исследования на животных 
моделях демонстрируют полную потерю фоторецепторов 
к 90-му дню наблюдения, подтверждая клинические данные 
о зависимости степени структурных изменений от длитель-
ности отслойки сетчатки [6, 7].

Рис. 5. ИК-изображение (163° и 89°) терминальной стадии и ОКТ-скан в проекции клапан-

ного разрыва. Определяется четко очерченная зона гиперрефлективности с отчетливыми 

границами (белые стрелки). Данные изменения соответствуют на ОКТ полной потере 

фоторецепторов и обнажению наружной пограничной мембраны. Желтая пунктирная линия 

обозначает проекцию сканирования

Fig. 5. IR-image (163° and 89°) of terminal-stage and OCT scan projected onto the horseshoe tear 

location. A well-demarcated hyperreflective area with distinct borders is identified (white arrows). 

These changes correspond on OCT to complete photoreceptor loss and exposure of the external 

limiting membrane. The yellow dotted line indicates the scan projection
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Стадийные изменения нейроэпи-
телия демонстрируют четкую зависи-
мость от скорости накопления субре-
тинальной жидкости. При дисрегули-
руемой прогрессирующей РОС стадии 
распределялись последовательно, 
напоминая «слоеный пирог»: умень-
шаясь от области разрыва к границе 
отслойки сетчатки. Наиболее хорошо 
это видно на ультраширокопольных 
ИК-изображениях, демонстрирующих 
зональные изменения в рефлективно-
сти и форме сетчатки (рис. 6).

Такая закономерность распреде-
ления структурных изменений суще-
ственно облегчает топографическое 
стадирование. Идентификация даже 
одной четко выраженной стадии позво-
ляет достоверно определять характер 
и направленность структурных изме-
нений как по направлению к разрыву, 
так и в сторону границы отслойки.

Согласно данным A. Pecaku и со-
авт. [17], при регулируемой РОС, харак-
теризующейся сохранением или вос-
становлением контроля пигментного 
эпителия сетчатки над субретинальной 
жидкостью, такая последовательность 
морфологических стадий нарушается. 
Из-за замедленного притока жидкости не формируют-
ся СНСС, что приводит к отсутствию 3-й стадии и модифи-
кации 4-й стадии (в виде утолщения слоя фоторецепторов 
без образования складок). 

На сегодняшний день, насколько нам известно, 
не существует публикаций, в которых бы описывались 
специфические, различимые при стандартной офтальмо-
скопии признаки, соответствующие морфологическим 
стадиям РОС. Наш собственный клинический опыт под-
тверждает трудности в дифференциации стадий при прямой 
и непрямой офтальмоскопии. 1–2-я стадии субклинические 
и не определяются при данном методе осмотра. Мы хорошо 
визуализируем СНСС, но не можем их стратифицировать 
по стадиям 3 и 4. Пятая стадия («изъеденная молью сетчат-
ка», или полная потеря фоторецепторов) может проявляться 
при офтальмоскопии как грубые атрофические изменения 
или истончение сетчатки, однако эти признаки неспецифич-
ны и могут быть незаметны на фоне общей картины отслой-
ки, особенно при снижении прозрачности оптических сред.

Основными преимуществами ИК-визуализации являет-
ся простота применения, неинвазивный и бесконтактный ха-
рактер исследования, а также возможность эффективной визу-
ализации глазного дна без необходимости медикаментозного 
расширения зрачка [10–13]. Ограничения метода связаны 
с высокой стоимостью оборудования на основе сканирующего 
лазерного офтальмоскопа, что затрудняет его широкое вне-
дрение в клиническую практику. Кроме того, при ИК-съемке 
возможны артефакты, например центральное отражение 
(блик) оптики. Однако эти артефакты могут быть нивелиро-
ваны программными методами или устранены при изменении 
точки фиксации. Предыдущие исследования продемон-
стрировали диагностическую ценность ИК-визуализации 
в определении границ отслойки, выявлении ретинальных раз-
рывов и зон ПВХРД, а также дифференциальной диагностике 
отслойки сетчатки и ретиношизиса [10–14]. Проведенное 
нами исследование подтверждает, что ИК-офтальмоскопия 

обладает значительным потенциалом в предоперационной 
оценке и динамическом наблюдении пациентов с отслойкой 
сетчатки. Наша работа расширила диагностические возмож-
ности метода, установив корреляции между ИК-картиной 
и стадийными морфологическими изменениями после РОС. 
ИК-визуализация может быть успешно использована в кли-
нической практике в качестве дополнительного метода оцен-
ки РОС. Наибольшая диагностическая ценность достигается 
при комбинированном применении ИК-офтальмоскопии 
с ОКТ, что позволяет получить наиболее полную информацию 
о состоянии отслоенной сетчатки в макуле и на периферии. 
В тех клинических ситуациях, когда проведение ОКТ у па-
циентов с РОС невозможно, ИК-визуализация представляет 
собой альтернативу для определения морфологической ста-
дии. Полученные данные свидетельствуют о перспективности 
дальнейшего изучения и внедрения ИК-офтальмоскопии 
в алгоритмы обследования пациентов с отслойкой сетчатки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Методом ИК-визуализации выявлены характерные 

диагностические признаки стадийных морфологических 
изменений нейроэпителия при дисрегулируемой РОС, кор-
релирующие с данными ОКТ. Полученные результаты под-
тверждают клиническую значимость ИК-офтальмоскопии 
в оценке структурных изменений сетчатки, расширяя 
диагностические возможности ИК-визуализации при диа-
гностике и мониторинге пациентов с РОС.
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Цель работы — исследовать возможности оценки динамики зон ретинальной неперфузии у беременных, страдающих сахар-
ным диабетом (СД), стандартным и предложенным объективным методом. Материал и методы. Обследованы 57 беременных 
(114 глаз): 28 с СД, из них 17 с диабетической ретинопатией (ДР), и 29 без сопутствующей соматической патологии. С по мощью 
оптической когерентной томографии — ангиографии (ОКТА) оценивали общую площадь зон неперфузии с использованием про-
граммного обеспечения прибора, кроме того, проводили объективную оценку изменений доли зон ретинальной неперфузии с помощью 
предложенного метода с использованием графического редактора. Результаты. На протяжении беременности и через 3 мес после 
родов у пациенток с прогрессированием ДР отмечалось значимое увеличение общей площади зон неперфузии. В III триместре в 
группе СД показатели доли зон неперфузии по обоим сплетениям были больше, чем в контроле. Установлено увеличение доли зон 
неперфузии по обоим сплетениям и динамическое увеличение общей площади зон неперфузии сетчатки от I триместра к III и 
через 3 мес после родов в подгруппе прогрессирования ДР. Заключение. ОКТА позволяет оценивать изменения зон неперфузируемой 
сетчатки у беременных, страдающих СД. Метод объективной оценки динамики зон ретинальной неперфузии дает возможность 
проводить количественную оценку изменений участков неперфузируемой сетчатки раздельно по поверхностному и глубокому 
ретинальным сплетениям.
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В основе целого ряда заболеваний сетчатки лежат из-
менения ретинального микроциркуляторного русла с форми-
рованием бессосудистых зон — зон ретинальной неперфузии, 
которые в дальнейшем становятся причиной продукции про-
ангиогенных факторов и развития пролиферации. Подобные 
процессы являются основой патогенеза диабетической рети-
нопатии (ДР), посттромботической ретинопатии, пролифе-
ративной ретинопатии после перенесенного окклюзионного 
васкулита, хронической ишемической ретинопатии и другой 
патологии [1]. В связи с этим выявление зон ретинальной 
неперфузии важно для диагностики заболеваний сетчатки 
и оценки их течения [2–6].

Беременность является фактором риска манифеста-
ции и прогрессирования ДР, которые могут приводить к 
развитию пролиферативной стадии заболевания и угрожать 
необратимой потерей зрительных функций [7–12]. Важней-
шим критерием прогрессирования ДР является появление и 
расширение в динамике, по данным оптической когерентной 
томографии — ангиографии (ОКТА), зон ретинальной не-
перфузии, которые отражают прогрессирующую облитера-
цию микроциркуляторного русла сетчатки [13–18].

Наиболее широко используемыми показателями для 
анализа ОКТА являются плотность сосудов или плотность 
перфузии, в зависимости от типа ангиографа [19]. В приборе 
Optovue показатели плотности сосудов характеризуют долю 

пикселей ОКТ-ангиограммы, содержащих перфузируемую 
сосудистую сеть (%). Однако в реальной клинической прак-
тике данные параметры не всегда коррелируют с тяжестью 
ишемического поражения сетчатки. Так, у ряда пациентов с 
ДР и обширными зонами ретинальный неперфузии, визуали-
зирующимися на ОКТ-ангиограммах, показатели плотности 
сосудов тем не менее находятся в среднестатисти ческих 
пределах. Это может быть обусловлено особенностями 
изменений микроциркуляции и гемодинамики глаза при 
развитии ДР, в частности формированием микроаневризм, 
зон интраретинальных микрососудистых аномалий (ИРМА) 
и участков ретинальной неоваскуляризации, обуславли-
вающих усиление сосудистых сигналов от сетчатки [20]. 
Поэтому при оценке степени тяжести ДР, как показывает 
клинический опыт, более актуальной является динамическая 
оценка состояния и площади именно зон ретинальной ише-
мии. Помимо этого, в программном обеспечении прибора 
Optovue в основу обработки получаемых ОКТ-ангиограмм 
положен принцип бинаризации Otsu, при котором для каж-
дого изображения определяется свой индивидуальный порог 
отсечения, что может снижать достоверность полученных 
данных при сравнении ряда ОКТ-ангиограмм, полученных 
у одного и того же пациента через определенные промежут-
ки времени. В этом плане использование единого критерия 
отсечения при обработке ОКТА-изображений может иметь 
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преимущества в оценке динамических изменений микро-
циркуляторного русла.

Метод ОКТА позволяет визуализировать зоны непер-
фузируемой сетчатки на уровне поверхностного и глубокого 
ретинальных сплетений. Помимо этого, он дает возмож-
ность проведения количественной оценки площади зон 
ретинальной неперфузии за счет программного обеспечения 
ОКТ-ангиографа. 

Для оценки распространенности зон неперфузируемой 
сетчатки с использованием ресурсов ОКТ-ангиографа после 
формирования ОКТА-изображения исследователь в ручном 
режиме выделяет ретинальные зоны с отсутствием сосу-
дистого сигнала, и программа автоматически рассчитывает 
площадь выделенных участков, которая соответствует общей 
площади зон неперфузии. Однако такой подход является 
доста точно субъективным, что снижает точность оценки 
динамики зон ретинальной неперфузии, которая имеет боль-
шое значение, в частности, при анализе прогрессирования 
ДР на протяжении беременности. В связи с этим разработка 
метода точной объективной оценки динамики зон рети-
нальной неперфузии у беременных женщин, страдающих 
сахарным диабетом (СД), представляется актуальной.

ЦЕЛЬ работы — исследовать возможности оценки ди-
намики зон ретинальной неперфузии у беременных женщин, 
страдающих СД, стандартным методом и предложенным 
объективным методом.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы 57 беременных женщин (114 глаз): 28 па-

циенток с СД, составивших основную группу, и 29 женщин 
без сопутствующей соматической патологии, составивших 
группу контроля (рис. 1).

Пациентки с СД были отобраны методом сплошной вы-
борки из числа беременных, направленных в нашу клинику 
из краевого перинатального центра г. Хабаровска в период 
с 2015 по 2022 г. Беременные группы контроля проходили 
обследование в диагностическом отделении и были отобраны 
случайным образом.

Средний возраст беременных с СД составил 
29,5 ± 4,5 года (от 21 до 39 лет); 24 (86%) пациентки стра-

дали СД 1-го типа, 4 (14%) пациентки — СД 2-го типа. ДР 
была выявлена у 17 женщин — 61% от всех пациенток с СД. 
У 11 пациенток (22 глаза) на протяжении беременности ДР 
не была диагностирована. В III триместре беременности у 
11 пациенток (22 глаза) имела место пролиферативная ДР 
(ПДР), у 3 (6 глаз) — препролиферативная ДР (ППДР), у 3 
(6 глаз) — непролиферативная ДР (НПДР). Из 17 беременных 
с ДР стабильное течение ретинопатии отмечалось у 5 че-
ловек (10 глаз): двух пациенток с ПДР, у которых ДР была 
диагностирована в прегестационном периоде и которым до 
наступления беременности проводилась панретинальная 
лазеркоагуляция сетчатки (ПРЛКС), и трех пациенток с 
НПДР. Прогрессирование ДР на протяжении беременности 
и после родов установлено у 12 женщин (24 глаза): 3 с ППДР 
и 9 с ПДР в виде формирования новых клинических симпто-
мов ДР (микроаневризмы, геморрагии, ватообразные очаги, 
«твердые экссудаты»), появления и увеличения пощади зон 
ретинальной неоваскуляризации, диабетического макуляр-
ного отека (ДМО). У одной пациентки с ППДР и 3 пациенток 
с ПДР во время гестации развился ДМО на обоих глазах.

Средний возраст беременных без сопутствующей сома-
тической патологии составил 29,8 ± 4,0 года (от 23 до 37 лет). 
Критерием исключения в этой группе являлась сопутствую-
щая патология зрительного анализатора.

Всем беременным, помимо стандартного офтальмо-
логического обследования, проводилась ОКТА на приборе 
Optovue RTVue XR Avanti (Optovue Inc., США) с использо-
ванием протокола сканирования HD Angio Retina 6,0 mm. 
Оценивалась общая площадь зон неперфузии сетчатки с 
помощью программного обеспечения прибора. На полу-
ченных ОКТ-ангиограммах исследователь вручную выделял 
зоны без сосудистого сигнала, программа ОКТ-ангиографа 
рассчитывала их площадь с формированием интегрального 
показателя (рис. 2).

Помимо этого, проводилась объективная оценка изме-
нений зон ретинальной неперфузии в поверхностном и глу-
боком ретинальных сплетениях по предложенному нами ме-
тоду. А именно: полученные ОКТ-ангиограммы с помощью 
программного обеспечения прибора сохранялись в отдель-
ные графические файлы. В графическом редакторе GIMP 

или Photoshop из каждого графического 
файла вырезался участок ангиограммы 
600  600 пикселей и выполнялось конт-
растирование изобра жения командой 
«Threshold» с параметром отсечения 
40 ед. С помощью функции Histogram 
подсчитывался процент черных пиксе-
лей, который интерпретировался, как 
доля зон неперфузии (рис. 3).

Полученные данные последова-
тельных исследований сравнивались 
между собой (Помыткина Н.В., Па-
шенцев Я.Е., Сорокин Е.Л. Способ 
количественной оценки зон сосудистой 
неперфузии сетчатки. Заявка на патент 
№ 2023130671 от 24.11.2023).

В анализ включались оба глаза 
одной пациентки с последующей 
корректной статистической об-
работкой данных парных глаз [21]. 
Во всех случаях качество полученных 
в результате сканирования данных 
соответствовало возмож ностям адек-
ватного анализа — сила сигнала была 
8/10 и более.

Рис. 1. Диаграмма Сэнки для исследуемых групп

Fig. 1. Sankey diagram for study groups
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Обследование пациенток с СД 
проводилось во всех трех триместрах 
беременности и через 3 мес после ро-
дов, группы контроля — однократно, 
в III триместре. Оценивали различия 
показателя доли зон неперфузии у 
пациенток основной и контрольной 
группы в III триместре беременности, 
а также у пациенток основной группы в 
различных триместрах и после родовом 
периоде.

Статистическая обработка дан-
ных выполнялась с использованием 
программы R версии 4.4.0. Данные 
представлены в виде M ±  (среднее и 
стандартное отклонение) или Me (Q25; 
Q75) (медиана и квантили) в зависи-
мости от нормальности распределений 
данных по критерию Шапиро — Уилка. 
Возраст пациентов сравнивался кри-
терием Уэлча. Для сравнения коли-
чественных показателей использовался 
модифицированный критерий суммы 
рангов Уилкоксона, учитывающий 
корреляцию между парными глазами 
(пакет clusrank, функция clusWilcox.
test, метод ds) [21]. Использовался 
независимый вариант критерия для 
независимых данных в группах и пар-
ный вариант критерия для связанных 
данных при сравнении показателей в 
динамике. Корректировка p-значений 
на множественные сравнения осущест-
влялась функцией p.adjust по методу 
Холма. Отличия считались статисти-
чески значимыми при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Пациентки основной и контроль-

ных групп были сопоставимы по воз-
расту (p = 0,82, критерий Уэлча).

На первом этапе мы провели 
анализ полученных ОКТ-ангиограмм 
с помощью стандартного метода оцен-
ки площади зон неперфузии сетчатки. 
У беременных группы контроля во всех 
случаях в III триместре беременности 
зоны неперфузии, соответствующие 
участкам потери нормальной капил-
ляризации сетчатки, в заднем полюсе 
глаза не визуализировались. Из 11 бе-
ременных с СД и отсутствием клини-
ческих признаков ДР у 3 были выяв-
лены зоны ретинальной неперфузии в 
заднем полюсе глаза общей площадью 
0,556–0,794 мм2. У остальных 8 паци-
енток с СД без ДР зоны неперфузии 
не определялись. У одной беременной 
с НПДР в III триместре беременности 
зоны ретинальной неперфузии также не 
были выявлены. В то время как у 16 бе-
ременных с ДР визуализировались зоны неперфузии сетчатки 
общей площадью в среднем 3,322 (2,779; 5,349) мм2 (от 1,028 
до 12,484 мм2). Значения общей площади зон ретинальной 
неперфузии полностью коррелировали с тяжестью ДР: ее 

наибольшие значения отмечались при пролиферативной 
стадии заболевания.

На протяжении беременности от I к III триместру и че-
рез 3 мес после родов у пациенток с ДР отмечалось значимое 

Рис. 2. Определение общей площади зон ретинальной неперфузии с помощью програм-

много обеспечения ОКТ-ангиографа

Fig. 2. Determination of the total area of retinal nonperfusion zones using OCT-angiograph 

software

Рис. 3. Анализ ОКТ-ангиограмм в графическом редакторе для выявления доли зон рети-

нальной неперфузии

Fig. 3. Analysis of OCT-angiograms in a graphical editor to identify the proportion of retinal 

nonperfusion zones
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ретинальной неперфузии: стандартного и предложенного 
нами. Оба метода продемонстрировали расширение зон 
неперфузируемой сетчатки на протяжении беременности 
от I к III триместру у пациенток с прогрессированием ДР и 
отсутствие подобной динамики у беременных с СД без ДР 
и стабильным течением ДР.

Однако данные об общей площади зон неперфузии, 
полученные при применении стандартного метода, ос-
нованного на использовании программного обеспечения 
ОКТ-ангиографов, в частности прибора RTVue XR Avanti 
(Optovue, США), не всегда являются корректными за счет 
субъективного компонента при разметке зон неперфузии 
сетчатки. Так, в зону выделения могут попадать участки с 
сигналами кровотока. Кроме того, подсчет общей площади 
зон неперфузии происходит с усреднением по двум сплете-
ниям сетчатки: поверхностному и глубокому. В то же время 
дифференциальная оценка состояния зон неперфузии по 
каждому из сплетений важна, поскольку позволяет более 
детально охарактеризовать прогрессирование ДР [3, 16].

Помимо этого, при разметке зон неперфузии всегда 
возникает вопрос: оценивать ли ту или иную зону без со-
судистого сигнала («темную зону») как неперфузируемую и 
какой должна быть площадь бессосудистого участка, чтобы 
расценивать его как зону неперфузии? Четкого ответа на этот 
вопрос в литературе нет. По мнению P. Bradley и соавт., не-

увеличение общей площади зон неперфузируемой сетчатки 
(р < 0,001) (рис. 4).

Важно отметить, что у 3 пациенток с СД без ДР с выяв-
ленными зонами ретинальной неперфузии в заднем полюсе 
глаза общая площадь этих зон на протяжении беременности 
и после родов значительно не изменилась. А у 2 беременных с 
НПДР и компенсированным течением СД зоны ретинальной 
неперфузии не регистрировались ни на протяжении геста-
ции, ни в послеродовом периоде.

Для детального анализа динамики зон ретинальной 
неперфузии на протяжении гестации пациентки с ДР были 
разделены на две подгруппы по характеру течения ДР: ста-
бильное течение (5 чел., 10 глаз) и прогрессирование (12 чел., 
24 глаза). У беременных с прогрессированием ДР отмечалось 
динамическое увеличение общей площади зон неперфузии 
на протяжении беременности и в послеродовом периоде. 
В то время как у пациенток со стабильным течением ДР 
значимых изменений данного показателя в динамике не 
выявлено (рис. 5).

На втором этапе мы проанализировали полученные 
ОКТ-ангиограммы с помощью предложенного нами метода 
объективной оценки доли зон неперфузии. Анализ данных 
показателей проводился раздельно для поверхностного и 
глубокого ретинальных сплетений.

В III триместре беременности выявлены значимые раз-
личия показателей доли зон неперфузии в группе контроля 
и группе беременных с СД по поверхностному и глубокому 
ретинальным сплетениям (рис. 6). В группе СД показатели 
по обоим сплетениям были значимо больше (р < 0,001). Вы-
явлена также значимая разница между показателями доли зон 
неперфузии в обоих ретинальных сплетениях в подгруппах 
пациенток с ДР и отсутствием ДР, которая прослеживалась 
на протяжении беременности и в послеродовом периоде. По-
казатели в подгруппе ДР значимо больше, чем в аналогичном 
периоде в подгруппе с отсутствием ДР (р < 0,001).

Причем в подгруппе СД без ДР значимых изменений 
исследуемых параметров на протяжении гестации и через 
3 мес после родов не выявлено как в поверхностном, так и 
глубоком сплетениях. Тогда как в подгруппе с ДР на протя-
жении беременности от I к III триместру и через 3 мес после 
родов отмечалось прогрессивное увеличение доли зон не-
перфузии в поверхностном сплетении (p < 0,05). В глубоком 
сплетении значимыми были отличия показателей во всех 
временных промежутках (p < 0,05), кроме отличий между I 
и II триместрами (p = 0,07) (рис. 7).

Анализ изменений исследуемых параметров на протя-
жении беременности и после родов у пациенток с прогрес-
сированием и стабильным течением ДР не выявил значимых 
различий параметров в I и II триместрах, что было обуслов-
лено наличием клиники ДР у беременных обеих подгрупп. 
Но к III триместру и через 3 мес после родов появились 
значимые отличия.

Подобная динамика параметров была обусловлена 
постепенным прогрессирующим увеличением доли зон 
неперфузии по обоим сплетениям от I к III триместру и к 
3 мес после родов — в поверхностном сплетении, в под-
группе прогрессирования ДР. В то время как в подгруппе 
стабильного течения ДР значимых изменений исследуемых 
параметров на протяжении беременности и после родов не 
отмечалось (рис. 8).

ОБСУЖДЕНИЕ
Проведенное нами исследование показало достаточ-

ную эффективность и возможность применения в кли-
нической практике обоих методов оценки динамики зон 

Рис. 4. Динамика общей площади зон неперфузии у беременных 

с ДР на протяжении гестации и после родов

Fig. 4. Dynamics of the total area of nonperfusion zones in pregnant 

women with DR during gestation and after childbirth
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перфузируемые зоны характеризуются «черными» участками 
без сигналов кровотока на площади не менее одного диа-
метра диска зрительного нерва с потерей гиперрефлективной 
однородной картины [14]. Однако, по нашему мнению, это 
достаточно большие размеры неперфузируемого участка, и 
наличие меньших по размеру «темных» зон может характе-
ризовать манифестацию и течение ДР.

В любом случае субъективное выделение зон рети-
нальной неперфузии на ОКТ-ангиограммах не дает точной 
объективной оценки динамики таких зон при сравнении 
с данными последующих исследований. В то же время 
предложенный нами метод с использованием графических 
редакторов позволяет полностью исключить субъективный 
компонент в анализе ОКТ-ангиограмм и объективно оце-
нить расширение аваскулярных зон сетчатки в динамике в 
виде увеличения процента черных пикселей. Помимо этого, 
он позволяет раздельно анализировать ОКТА-изобра жения, 
полученные для поверхностного и глубокого ретинальных 

сплетений, что помогает более качественно оценивать 
течение ДР.

Таким образом, метод объективной оценки динамики 
зон ретинальной неперфузии показал свою эффективность 
и доступность в клинической практике. В дальнейшем он 
может найти широкое применение и при другой ишеми-
ческой патологии сетчатки для объективной оценки течения 
заболевания.

ВЫВОДЫ
1. ОКТА позволяет выявлять зоны неперфузируемой 

сетчатки у беременных, страдающих СД, и оценивать их 
изменения с помощью методов оценки динамики зон рети-
нальной неперфузии.

2. У беременных с прогрессированием ДР на протяже-
нии гестации и через 3 мес после родов отмечалось динами-
ческое увеличение общей площади зон неперфузии сетчатки, 
выявленное с помощью стандартного метода.

Рис. 5. Динамика общей площади зон неперфузии у беременных с прогрессированием и стабильным течением ДР на протяжении геста-

ции и после родов

Fig. 5. Dynamics of the total area of nonperfusion zones in pregnant women with progression and stable course of DR during gestation and after 

childbirth
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3. В III триместре беременности 
показатели доли зон неперфузии по 
поверхностному и глубокому ретиналь-
ным сплетениям в группе беременных 
с СД были значимо выше, чем в группе 
физиологической беременности.

4. У беременных с прогрессиро-
ванием ДР отмечалось динамическое 
увеличение доли зон неперфузии по 
обоим ретинальным сплетениям от I 
к III триместру и далее к 3 мес после 
родов — в поверхностном сплетении.

5. Метод объективной оценки 
динамики зон рети нальной неперфузии 
является эффективным и доступным 
для применения в клинической прак-
тике, его преиму ществом является 
возможность точной количественной 
оценки изменений участков непер-
фузируемой сетчатки раздельно по 
поверхностному и глубокому ретиналь-
ным сплетениям.
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Рис. 7. Доля зон неперфузии в поверхностном и глубоком ретинальном сплетении у беременных с СД и наличием или отсутствием ДР 

на протяжении беременности и после родов

Fig. 7. Proportion of nonperfusion zones in the superficial and deep retinal plexus in pregnant women with DM and the presence or absence of 

DR during pregnancy and after childbirth

Рис. 8. Доля зон неперфузии в поверхностном и глубоком ретинальном сплетении у беременных с прогрессированием и стабильным 

течением ДР на протяжении беременности и после родов

Fig. 8. Proportion of nonperfusion zones in the superficial and deep retinal plexus in pregnant women with progression and stable course of DR 

during pregnancy and after childbirth



Оценка динамики зон ретинальной неперфузии у беременных

женщин, страдающих сахарным диабетом, по данным оптической

когерентной томографии — ангиографии

123Российский офтальмологический журнал. 2026; 19(1): 115-23

Вклад авторов в работу: Н.В. Помыткина — концепция и дизайн исследования, сбор и анализ данных, написание текста статьи; Е.Л. Со-
рокин — редактирование статьи, утверждение рукописи для публикации; Я.Е. Пашенцев — анализ и статистическая обработка данных; 
Г.В. Чижова — концепция и дизайн исследования, редактирование.
Authors’ contribution: N.V. Pomytkina —concept and design of the study, data collection and analysis, writing of the article; E.L. Sorokin — editing 
of the article, approval of the article for publication; Ia.E. Pashentsev — data analysis and statistical processing; G.V. Chizhova — concept and design 
of the study, editing of the article.

Поступила: 10.09.2024. Переработана: 24.10.2024. Принята к печати: 25.10.2024
Originally received: 10.09.2024. Final revision: 24.10.2024. Accepted: 25.10.2024

1 Хабаровский филиал ФГАУ НМИЦ «МНТК "Микрохирургия глаза" 
им. акад. С.Н. Федорова» Минздрава России, ул. Тихоокеанская, д. 211, 
Хабаровск, 680033, Россия
2 ФГБОУ ВО «Дальневосточный государственный медицинский универ-
ситет» Минздрава России, ул. Муравьева-Амурского, д. 35, Хабаровск, 
680000, Россия
Наталья Викторовна Помыткина — канд. мед. наук, врач-офтальмолог 
отделения лазерной хирургии1, ассистент кафедры общей и клини-
ческой хирургии2

Евгений Леонидович Сорокин — д-р мед. наук, профессор, замести-
тель директора по научной работе1, профессор кафедры общей и 
клинической хирургии2

Ярослав Евгеньевич Пашенцев — младший научный сотрудник1

КГБОУ ДПО «Институт повышения квалификации специалистов 
здравоохранения» минздрава Хабаровского края, ул. Краснодарская, 
д. 9, Хабаровск, 680009, Россия
Галина Всеволодовна Чижова — д-р мед. наук, профессор, заведую-
щая кафедрой акушерства и гинекологии

Для контактов: Наталья Викторовна Помыткина,
 naukakhvmntk@mail.ru

ИНФОРМАЦИЯ ОБ АВТОРАХ/INFORMATION ABOUT THE AUTHORS

1 Khabarovsk branch of the S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State 
Institution, 211, Tikhookeanskaya St., Khabarovsk, 680033, Russia
2 Far Eastern State Medical University, 35, Muravyov-Amurskiy St., 
Khabarovsk, 680000, Russia
Natalia V. Pomytkina — Cand. of Med. Sci., ophthalmologist of laser 
surgery department1, assistant of general and clinical surgery chair2

Evgenii L. Sorokin — Dr. of Med. Sci., professor, deputy head for scientific 
work1, professor of general and clinical surgery chair2

Iaroslav E. Pashentsev — junior researcher1

Postgraduate Institute for Public Health Workers, 9, Krasnodarskaya St., 
Khabarovsk, 680009, Russia
Galina V. Chizhova — Dr. of Med. Sci., professor, head of the obstetrics 
and gynecology chair

For contacts: Natalia V. Pomytkina,
 naukakhvmntk@mail.ru

13. Curtis TM, Gardiner TA, Stitt AW. Microvascular lesions of diabetic 
retinopathy: clues towards understanding pathogenesis? Eye (Lond). 2009; 
23 (7): 1496–508. doi: 10.1038/eye.2009.108

14. Bradley PD, Sim DA, Keane PA, et al. The evaluation of diabetic macular 
ischemia using optical coherence tomography angiography. Invest Ophthalmol 
Vis Sci. 2016; 57 (2): 626–31. doi: 10.1167/iovs.15-18034

15. Hwang TS, Gao SS, Liu L, et al. Automated quantification of capillary 
nonperfusion using optical coherence tomography angiography in diabetic 
retinopathy. JAMA Ophthalmol. 2016; 134 (4): 367–73. doi: 10.1001/
jamaophthalmol.2015.5658

16. Ishibazawa A, Nagaoka T, Takahashi A, et al. Optical coherence 
tomography angiography in diabetic retinopathy: a prospective pilot 
study. Am J Ophthalmol.  2015; 160 (1): 35–44.e1. doi: 10.1016/j.
ajo.2015.04.021

17. Spaide RF, Klancnik JM Jr, Cooney MJ. Retinal vascular layers 
imaged by fluorescein angiography and optical coherence tomography 
angiography. JAMA Ophthalmol. 2015; 133 (1): 45–50. doi: 10.1001/
jamaophthalmol.2014.3616 

18. Помыткина Н.В., Сорокин Е.Л., Пашенцев Я.Е. Оптическая когерент-
ная томография — ангиография в исследовании ретинального крово-
тока у беременных с сахарным диабетом. Офтальмохирургия. 2021; 1: 
30–8. [Pomytkina N.V., Sorokin E.L., Pashentsev Ya.E. Optical coherence 
tomography angiography in the study of retinal blood flow in pregnant women 

with diabetes. Fyodorov journal of ophthalmic surgery. 2021; 1: 30–8 (In Russ.)]. 
doi: 10.25276/0235-4160-2021-1-22-28

19. Нероев В.В., Охоцимская Т.Д., Фадеева В.А. Оценка микрососудистых 
изменений сетчатки при сахарном диабете методом ОКТ-ангиографии. 
Российский офтальмологический журнал. 2017; 10 (2): 40–5. [Neroev V.V., 
Okhotsimskaya T.D., Fadeeva V.A. An account of retinal microvascular changes 
in diabetes acquired by OCTangiography. Russian ophthalmological journal. 
2017; 10 (2): 40–5 (In Russ.)]. https://doi.org/10.21516/2072-0076-2017-10-
2-40-45

20. Малышева Н.А., Масленникова Е.А. Допплерография глазничной 
артерии как способ объективизации ранней диагностики непроли-
феративной диабетической ретинопатии у детей, больных сахарным 
диабетом 1-го типа. Современные технологии в медицине. 2011; 2: 143–5. 
[Malysheva N.A., Maslennikova E.A. Dopplerography of ophthalmic artery is 
an objective way of early diagnosis of non-proliferative diabetic retinopathy in 
children with diabetes mellitus type 1. Modern technologies in medicine. 2011; 
2: 143–5 (In Russ.)].

21. Пашенцев Я.Е. Особенности статистического анализа количественных 
данных парных глаз, непараметрический случай. Офтальмохирургия. 
2022; 3: 68–74. [Pashentsev Ya.E. Features of statistical analysis of quantitative 
data obtained from fellow eyes, nonparametric tests. Fyodorov journal of 
ophthalmic surgery. 2022; 3: 68–74 (In Russ.)]. doi: 10.25276/0235-4160-
2022-3-68-74



 Сафонова Т.Н., Зайцева Г.В., Кинтюхина Н.П., 2026124

 КЛИНИЧЕСКИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ/CLINICAL STUDIES

https://doi.org/10.21516/2072-0076-2026 -19-1-124-129

Обоснование тактики лечения 
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Хронический блефароконъюнктивит, часто сочетающийся с дисфункцией мейбомиевых желез (ДМЖ), нарушает гомео-
стаз глазной поверхности. Традиционная диагностика микробиоценоза недостаточна, поэтому в исследовании использовали 
газовую хромато-масс-спектрометрию (ГХ-МС по Осипову). Цель работы — обосновать тактику терапии блефароконъюн-
ктивита и ДМЖ на основе результатов анализа микробиоценоза конъюнктивальной полости. Материал и методы. В проспек-
тивное сравнительное исследование включены 48 пациентов (96 глаз), разделенных на 3 группы по 16 человек (32 глаза), сопо-
ставимых по возрасту и полу: 1-я группа — пациенты с сочетанной патологией — хронический блефароконъюнктивит и ДМЖ; 
2-я группа — пациенты с изолированным хроническим блефароконъюнктивитом без выраженной ДМЖ; 3-я группа — пациенты 
с изолированной ДМЖ без клинических признаков активного блефароконъюнктивита. Кроме стандартного офтальмологиче-
ского обследования у пациентов исследовали конъюнктивальный микробиоценоз методом ГХ-МС, на основе которого назначали 
комплексную терапию. Контроль проводили через 14 дней и 1 мес. Результаты. Установлены достоверные различия в струк-
туре микробиоценоза между группами. У пациентов 1-й группы выявлена высокая общая бактериальная нагрузка (ОБН) с до-
минированием анаэробов (Clostridium spp.) и пиогенных кокков (Staphylococcus aureus). У пациентов 2-й группы ОБН была ниже. 
Микробный профиль характеризовался смешанной флорой с наличием как условно-патогенных (Streptococcus mutans), так и от-
дельных представителей нормофлоры (Lactobacillus spp., Propionibacterium freudenreichii). У пациентов 3-й группы выявлен 
дисбиоз с дефицитом сапрофитов (Bifidobacterium spp., Lactobacillus spp., Eubacterium spp.) и ростом резистентных микроор-
ганизмов (Bacillus cereus). Комплексная терапия с применением моксифлоксацина (Моксиофтан®) и увлажняющего препарата 
(Оптинол® Мягкое восстановление) привела к снижению ОБН у пациентов всех групп к 1 мес наблюдения с наибольшей дина-
микой у пациентов 1-й и 3-й групп. Клиническое улучшение коррелировало с нормализацией микробиологических показателей. 
Заключение. Выявление специфических микробных маркеров и уровня ОБН позволяет назначать направленную антимикробную 
терапию и применять методы, ориентированные на восстановление микробного и функционального гомеостаза глазной поверх-
ности с использованием современных слезозаместителей. 

Ключевые слова: блефароконъюнктивит; дисфункция мейбомиевых желез; микробиоценоз конъюнктивы; газовая хромато-
масс-спектрометрия (ГХ-МС); дисбиоз
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Хронический блефарит — воспаление краев век — ха-
рактеризуется различными субъективными ощущениями, 
включая болезненность, зуд, слезотечение, раздражение 
и ощущение жжения. Длительное течение блефарита, часто 
сочетающегося с конъюнктивитами и дисфункцией мейбо-
миевых желез (ДМЖ), может вызвать развитие осложнений 
со стороны глазной поверхности: синдром сухого глаза, 
халязион, изъязвление краев век, кератоконъюнктивит — 
и привести к значительному снижению остроты зрения [1, 2]. 
Одной из основных причин заболевания является сочетанная 
инфекция (бактериальная, вирусная, грибковая, паразитар-
ная) и нарушения иммунного статуса и метаболических про-
цессов. Инфицирование патогенными бактериями или нару-
шение микробиоты глазной поверхности вызывает симптомы 
блефароконъюнктивита [3]. Для доказательства этой гипоте-
зы изучали микробиоценоз глазной поверхности с исполь-
зованием культуральных подходов. Установлены наиболее 
распространенные виды микроорганизмов, обнаруженные 
в культуре края век и конъюнктивальной полости у паци-
ентов и здоровых лиц контрольной группы: Staphylococcus 
epidermidis, Staphylococcus aureus, Corynebacterium macginleyi 
и Propionibacterium acnes [3]. Однако следует отметить, 

что результаты культивирования могут быть сомнительными 
из-за восприимчивости к влиянию условий культивирования 
и не отражать истинный состав микробиоценоза. 

В последние годы технология газовой хроматографии-
масс-спектрометрии (ГХ-МС), представляющая собой куль-
турально-независимый подход с высокой чувствительностью 
и специфичностью, признана одной из оптимальных методик 
анализа микробиоценоза человека. В отличие от традиционно-
го метода культивирования, она позволяет выявлять в десятки 
раз большее количество бактерий [4]. Используя данный 
метод, можно получить расширенную информацию для уточ-
нения патогенетического механизма поражения век [5, 6].

ЦЕЛЬ работы — обосновать тактику терапии блефа-
роконъюнктивита и ДМЖ на основе результатов анализа 
микробиоценоза конъюнктивальной полости.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В проспективное сравнительное исследование было 

включено 48 пациентов (96 глаз), разделенных на 3 группы 
по 16 человек (32 глаза) в каждой, сопоставимых по воз-
расту и полу: 1-я группа (основная) — пациенты в возрас-
те 54,5 ± 3,1 года с сочетанной патологией — хронический 
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блефароконъюнктивит и ДМЖ; 2-я группа (сравнения) — 
пациенты в возрасте 51,2 ± 4,3 года с изолированным хро-
ническим блефароконъюнктивитом без выраженной ДМЖ 
(степень по компрессионной пробе J. Shimazaki  1); 3-я груп-
па (сравнения) — пациенты в возрасте 56,8 ± 2,9 года с изоли-
рованной ДМЖ (степень по J. Shimazaki  2) без клинических 
признаков активного блефароконъюнктивита (гиперемия, 
отек век  1 балл).

Критериями исключения из исследования явл ялись 
острые инфекционные заболевания глаз, использование 
местных антибиотиков или кортикостероидов в течение 
последнего месяца, системные заболевания (ревматоидный 
артрит, синдром Шегрена), хирургические вмешательства 
на глазах в анамнезе.

Пациентам проводили стандартное офтальмологиче-
ское обследование. Субъективную оценку симптомов сухо-
сти глаза оценивали с помощью опросника Standard Patient 
Evaluation of Eye Dryness (SPEED). Объективно оценивали 
выраженность гиперемии и отека век по 4-балльной шкале 
(0 — отсутствие, 3 — выраженные), стабильность слезной 
пленки — с помощью пробы Норна, слезопродукцию — 
по тесту Ширмера I. Толщину липидного слоя 
слезной пленки измеряли с помощью интер-
ферометра (Dixion S350, Mediworks, Китай). 
Степень нарушения секреции мейбомиевых 
желез оценивали по компрессионной пробе 
(по шкале J. Shimazaki).

Для анализа микробиоценоза конъюнк-
тивальной полости выполняли исследование 
методом ГХ-МС (по Г.А. Осипову) с опреде-
лением общей бактериальной нагрузки (ОБН) 
и суммарного эндотоксина. Референтные зна-
чения ОБН были определены в лаборатории 
и представлены в протоколе исследования.

Лечение включало местную (лосьон 
для век на основе поливинилпирролидона, экс-
трактов ромашки, зеленого чая и гамамелиса; 
гель для век на основе гиалуроновой кислоты 
и экстракта алоэ 2 раза в день 2 мес; моксифлок-
сацин 0,5 % — Моксиофтан® (Ядран Галенски 
Лаборатория, Хорватия) 1 капля 3 раза в день 
7 дней, увлажняющий препарат на основе 
0,15 % гиалуроновой кислоты и декспантено-
ла — Оптинол® Мягкое восстановление (Ядран 
Галенски Лаборатория, Хорватия) и системную 
антимикробную терапию с учетом чувствитель-
ности микроорганизмов к препаратам, проби-
отики. Пациенты были проконсультированы 
гастроэнтерологом.

Контрольные обследования (оценка 
симптомов, объективные тесты) проводили 
через 14 дней и 1 мес после окончания курса 
лечения для всех групп.

Статистическую обработку данных про-
водили с помощью программы GraphPad Prism 
(GraphPad Software, Boston, USA). Для сравне-
ния количественных показателей в независи-
мых группах применяли t-критерий Стьюдента 
(для данных с нормальным распределением) 
и непараметрический U-критерий Манна — 
Уитни (при отклонении от нормального рас-
пределения). Для оценки изменений внутри 
одной группы использовали парные тесты. 
Статистически значимыми считали различия 
при уровне значимости p  0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Анализ результатов исследования микробиоценоза 

конъюнктивальной полости методом ГХ-МС продемонстри-
ровал достоверные различия в составе микрофлоры (рис. 1) 
и уровне ОБН (рис. 2) в 3 группах.

До начала лечения у пациентов 1-й группы вы-
явлена наиболее высокая ОБН (35 185,0 ± 2079,2 у. е.), 
что в 1,7–2,3 раза выше нормативных значений лабора-
тории (< 20 000 у. е.). Микробный профиль характеризо-
вался значительным преобладанием условно-патогенных 
анаэробов рода Clostridium (суммарно > 7000 у. е.), включая 
Clostridium difficile, а также повышенным содержанием 
Staphylococcus aureus, Streptococcus spp., Streptococcus mutans 
и выраженным дефицитом защитных сапрофитов: уровни 
Bifidobacterium spp. были в 2 раза ниже нормы.

У пациентов 2-й группы ОБН (32 904,2 ± 1806,4 у. е.) 
также была значительно повышена, но ниже, чем у паци-
ентов 1-й группы. Микробиота имела смешанный характер 
с повышением содержания Clostridium spp., Streptococcus 
mutans и Blautia coccoides. При этом, в отличие от состава 
микробиоты пациентов 1-й группы, присутствовали пред-

Рис. 1. Результаты исследования микробиоценоза конъюнктивальной полости 

пациентов всех групп

Fig. 1. Results of the conjunctival cavity microbiocenosis test across all groups of patients
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Рис. 2. Динамика общей бактериальной нагрузки конъюнктивальной полости 

у пациентов 3 групп на всех этапах наблюдения

Fig. 2. Dynamics of the total bacterial load of the conjunctival cavity in patients 

of 3 groups at all stages of follow-up
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Таблица. Результаты клинико-функциональных показателей пациентов на всех этапах 
мониторинга
Table. Results of clinical and functional parameters in patients at all monitoring stages

Показатель
Parameter

Группа
Group

До лечения
Baseline

14 дней
14 days

1 месяц
1 month

SPEED, баллы, score
Me (25 %; 75 %)

1 20 (14; 24) 16 (8; 20)* 10 (6; 18)*

2 14 (10; 18) 10 (6; 14)* 8 (4; 10)*

3 12 (8; 16) 8 (6; 12)* 6 (4; 8)*

Гиперемия век, баллы
Eyelid hyperemia, score
Me (25 %; 75 %)

1 3 (2; 3) 2 (2; 3)* 1 (2; 3)*

2 3 (2; 3) 2 (1; 2)* 1 (1; 2)*

3 1 (0; 1) 1 (0; 1) 0 (0; 1)*

Отек век, баллы
Eyelid edema, score
Me (25%; 75%)

1 3 (2; 3) 1 (2; 3)* 0 (2; 3)*

2 2 (2; 3) 1 (1; 2)* 1 (0; 1)*

3 0 (0; 1) 0 (0; 1) 0 (0; 0)*

Тест Ширмера I, мм
Schirmer I test, mm
M ± SD

1 8,6 ± 3,4 10,7 ± 4,1 12,8 ± 5,2*

2 10,2 ± 2,8 11,8 ± 3,5 13,0 ± 3,9*

3 11,5 ± 3,1 12,1 ± 3,2 13,4 ± 3,5*

Проба Норна, с
Tear break-up time (TBUT), s
M ± SD

1 9,2 ± 2,8 11,6 ± 4,5* 14,0 ± 3,7*

2 10,5 ± 3,1 12,2 ± 3,8* 14,5 ± 4,2*

3 11,8 ± 3,5 13,5 ± 4,0* 15,2 ± 4,1*

Толщина ЛССП, уровень
LLTF thickness, grade
Me (25 %; 75 %)

1 3 (2; 4) 4 (3; 4)* 4 (3; 4)

2 3 (3; 4) 4 (3; 4)* 4 (3; 4)

3 2 (1; 3) 3 (2; 4)* 3 (3; 4)*

Компрессионная проба, баллы
Meibomian gland expression, score
Me (25 %; 75 %)

1 2 (1; 2) 1 (0; 2)* 1 (0; 1)

2 1 (0; 1) 1 (0; 1) 0 (0; 1)*

3 2 (2; 3) 1 (1; 2)* 0 (0; 1)*

Примечание. ЛССП — липидный слой слезной пленки, M ± SD — среднее ± стандартное 
отклонение; Me (25 %; 75 %) — медиана (25-й; 75 -й процентиль); * — p  0,05 (внутригруп-
повое сравнение с исходным уровнем).
Note. LLTF — lipid layer of the tear film, M ± SD — Mean ± Standard Deviation; Me (25 %; 
75 %) — Median (25th; 75th percentile); * — p  0.05 (intra-group comparison with baseline).

Клиническое улучшение коррелировало с нормализацией 
микробиологических показателей.

ОБСУЖДЕНИЕ
Проведенное исследование подтверждает, что состав 

микробиоценоза конъюнктивальной полости является клю-
чевым патогенетическим фактором в развитии хронического 
блефароконъюнктивита. Полученные данные, выявившие 
значительные изменения в микробном профиле и ОБН, со-
гласуются с результатами предыдущих работ, но также под-
черкивают существующие противоречия в данной области [3].

Как было установлено в более ранних исследовани-
ях, основанных на культуральных методах, у пациентов 
с блефаритом и блефароконъюнктивитом наблюдают 
повышенную распространенность таких микроорганиз-
мов, как Staphylococcus epidermidis, Staphylococcus aureus 
и Corynebacterium spp., Acinetobacter spp., Propionibacterium 
acnes и Streptococcus viridans [7]. Однако имеются и противо-
положные данные, указывающие, что Staphylococcus aureus 
чаще встречается у здоровых лиц, а распространенность 
Propionibacterium acnes одинакова как при блефарите 
и блефароконъюнктивите, так и у здоровых лиц [8–10]. 
Это, по-видимому, связано с различиями в отборе паци-
ентов и методологии исследований. При использовании 
традиционного культурального подхода «у значительной 

ставители нормофлоры — Lactobacillus 
spp. и Propionibacterium freudenreichii, 
но и их уровни были ниже норма-
тивных.

ОБН у пациентов 3-й группы со-
ставила 30 283,0 ± 1756,2 у. е. и была 
достоверно ниже, чем у пациентов 
1-й группы, но также превышала рефе-
ренсные значения. Микробный состав 
отличался преобладанием Staphylococcus 
aureus, Streptococcus spp., а также Bacillus 
cereus и Eubacterium spp. Типичные 
компоненты анаэробной флоры 
(Clostridium) практически не встре-
чались. Зафиксирован значительный 
дефицит всех основных представи-
телей нормофлоры (Bifidobacterium, 
Lactobacillus, Eubacterium).

Комплексная терапия пациен-
тов 1-й группы привела к выражен-
ной положительной динамике. Через 
14 дней после лечения отмечали до-
стоверное уменьшение ОБН более чем 
на 10 000 у. е. (до 25 023,5 ± 2403,7), 
приблизившее показатель к верхней 
границе нормы. К сроку наблюдения 
1 мес после лечения ОБН достигла 
уже 21 176,0 ± 2118,4 у. е., что соот-
ветствовало референсным значениям. 
У пациентов 2-й группы статистически 
значимое снижение ОБН отмечено 
через 14 дней (p = 0,003), а у пациен-
тов 3-й группы — как через 14 дней 
(p < 0,000001), так и через 1 мес на-
блюдения (p < 0,000001). Наиболее 
выраженное снижение относительных 
значений к исходному уровню отмече-
но у пациентов 3-й группы.

Через 14 дней после лечения у па-
циентов 1-й группы зафиксировано 
не только уменьшение ОБН, но и снижение субъективного 
дискомфорта (опросник SPEED), улучшение объективных 
параметров (уменьшение отека и гиперемии век, изме-
нение компрессионной пробы, увеличение показателей 
пробы Норна и толщины липидного слоя слезной пленки). 
На этапе мониторинга 1 мес наблюдали статистически значи-
мое улучшение всех клинико-функциональных показателей 
у пациентов этой группы (таблица). 

У пациентов 2-й группы комплексная терапия при-
вела к быстрому (уже к 14-му дню) и статистически значи-
мому снижению как субъективных симптомов (SPEED), 
так и объективных признаков воспаления век (гиперемия, 
отек). Параллельно улучшились показатели слезопродукции, 
стабильности слезной пленки и состояния мейбомиевых 
желез. Клиническое улучшение сопровождалось достовер-
ным снижением ОБН до нормативных значений.

У пациентов 3-й группы, где ведущим был не воспа-
лительный, а дисбиотический компонент на фоне ДМЖ, 
терапия также оказалась эффективной. Отмечено значимое 
уменьшение симптомов сухости и дискомфорта (SPEED), 
улучшение показателей состояния слезной пленки и уме-
ренное, но достоверное улучшение функции мейбомиевых 
желез. Несмотря на самую низкую исходную ОБН, ее сниже-
ние было наиболее выраженным в относительных величинах, 
что, вероятно, отражает эффективность коррекции дисбиоза. 
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части пациентов, страдающих хроническими блефаритами 
(от 10,0 до 35,1 %), результаты микробиологических ис-
следований оказываются отрицательными или выявляется 
инфицированность конъюнктивальной полости сапрофит-
ной флорой» [11]. Вероятно, это обусловлено возможностью 
культуральных подходов идентифицировать лишь ограни-
ченное число штаммов, что, по нашему мнению, свидетель-
ствует об их низкой репрезентативности. Это объясняет, 
почему более современные методы, такие как секвенирова-
ние 16S рРНК, демонстрируют аналогичный здоровым лицам 
видовой состав при существенном изменении относительной 
численности бактерий [12, 13]. 

В настоящей работе применение высокочувствительно-
го метода позволило установить не только доминирование 
грамположительной флоры, но и значительную долю услов-
но-патогенных микроорганизмов, что является важным диа-
гностическим критерием [14]. Особый интерес представляют 
выявленные различия в микробиоценозе между группами 
пациентов, которые, вероятно, отражают различные пато-
физиологические механизмы заболеваний.

Хроническое воспаление краев век, конъюнктивы и вы-
раженный дефицит липидного компонента слезной пленки, 
которые наблюдали у пациентов 1-й группы, создают условия 
для размножения облигатных и факультативных анаэробов, 
в частности бактерий рода Clostridium, которые в норме 
в конъюнктивальной полости практически не встреча-
ются. Именно эндотоксины этих бактерий могут усугублять 
воспаление и дисфункцию желез. Изменение липидного 
компонента слезной пленки приводит к увеличению ис-
парения слезы, повышению осмолярности и поврежде-
нию эпителия конъюнктивы [15]. Это облегчает адгезию 
и колонизацию пиогенных кокков (Staphylococcus aureus, 
Streptococcus spp.), что и было зафиксировано в исследовании. 
Одновременное резкое подавление защитной сапрофитной 
флоры (Bifidobacterium) делает микробиоту конъюнктиваль-
ной полости нестабильной [16].

При изолированной форме блефароконъюнктивита 
основным патогенетическим звеном является локальный 
воспалительный процесс, что определило иной микроб-
ный состав у пациентов 2-й группы, который проявился 
в повышении уровня Streptococcus mutans и Blautia coccoides. 
Относительная сохранность секреторной функции мей-
бомиевых желез не создавала дефицита липидов и тем 
самым условий для выраженной гипоксии и анаэробиоза. 
Поэтому у пациентов 2-й группы уровень Clostridium был 
ниже, а их токсигенные виды (C. difficile) не были выявлены. 
Вероятно, наличие отдельных представителей нормофлоры 
(Lactobacillus и Propionibacterium), пусть и в сниженных коли-
чествах, может быть обусловлено частичной сохранностью 
функции мейбомиевых желез, что в свою очередь отражается 
на состоянии эпителия [17].

Изменение состава и стабильности слезной пленки, 
которое является следствием ДМЖ (пациенты 3-й груп-
пы), происходит на фоне отсутствия признаков активного 
бактериального воспаления век, что объясняет практи-
чески полное отсутствие анаэробов Clostridium. Это при-
водит к формированию иного типа дисбиоза. Нарушение 
липидного барьера и повышенное испарение создают со-
стояние хронического оксидативного стресса на глазной 
поверхности. Это может селективно поддерживать рост 
более резистентных микроорганизмов, таких как Bacillus 
cereus, а также некоторых кокков (Staphylococcus aureus, 
Streptococcus spp.). Дефицит всех основных сапрофитов 
(Bifidobacterium, Lactobacillus, Eubacterium) свидетельствует 
о тяжелом нарушении микробного гомеостаза, которое, 

вероятно, является не причиной, а следствием длительно 
существующей дисфункции желез и может вносить вклад 
в поддержание патологического состояния [18].

Результаты нашего исследования также позволяют 
предположить, что нарушение микробиоценоза конъюнкти-
вальной полости является маркером изменения иммунных 
резервов глазной поверхности и может быть связано с дис-
биозом других биотопов, в частности кишечника, что от-
крывает новые возможности для комплексного подхода 
к терапии [19, 20]. Выявление специфических бактериальных 
паттернов, определение количественного показателя ОБН 
предоставляют клиницисту объективные критерии не только 
для диагностики, но и для дифференцированного подхода 
к лечению. Терапия должна быть направлена не просто 
на снижение общей микробной нагрузки, но и на коррекцию 
специфического дисбиоза (например, подавление анаэробов 
при сочетанной патологии или поддержка сапрофитной 
флоры при изолированной ДМЖ) [13].

Таким образом, определение микробиоценоза 
конъюнктивальной полости с учетом количественных 
показателей позволяет не только дополнить патогенез 
хронического блефароконъюнктивита и ДМЖ, но и персо-
нализировать алгоритм лечения, делая его более целенаправ-
ленным и эффективным. Выявленные различия в микробных 
профилях подчеркивают важность точной фенотипической 
диагностики состояния глазной поверхности для выбора 
адекватной терапевтической стратегии.

В рамках комплексной терапии назначение местного 
антибиотика Моксиофтан® (моксифлоксацин 0,5 %) было 
патогенетически обоснованным у пациентов с блефароконъ-
юнктивитом, так как препарат обеспечил целенаправленное 
воздействие на выявленные при исследовании пиогенные 
кокки и грамположительную флору, включая Staphylococcus 
aureus и Streptococcus spp. Одновременное применение увла-
жняющего препарата «Оптинол® Мягкое восстановление» 
на основе гиалуроновой кислоты и декспантенола позволи-
ло купировать симптомы сухости глаза и стабилизировать 
слезную пленку, что создало оптимальные условия для реге-
нерации поврежденного эпителия конъюнктивы. Такой ком-
бинированный подход, направленный как на эрадикацию 
ключевых патогенов, так и на восстановление гомеостаза 
глазной поверхности, продемонстрировал высокую клини-
ческую эффективность, выразившуюся в быстром регрессе 
симптомов воспаления и признаков дисфункции желез.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Определение микробиоценоза конъюнктивальной по-

лости методом ГХ-МС (по Г.А. Осипову) позволяет дать ка-
чественную и количественную оценку состояния микробиоты 
и назначить этиотропную терапию. Критерием для назначения 
антимикробного лечения у пациентов с блефароконъюнкти-
витом и ДМЖ служит значительное повышение ОБН и вы-
явление специфических условно-патогенных маркеров, таких 
как Clostridium spp. и Staphylococcus aureus. В этом случае обо-
снованным является применение антимикробного препарата 
Моксиофтан® (моксифлоксацин 0,5 %) для направленного 
воздействия на выявленную флору. Для пациентов с изоли-
рованной ДМЖ показанием к коррекции микробиоценоза 
является не столько абсолютное повышение ОБН, сколько 
выраженный дисбиоз — дефицит защитной сапрофитной 
флоры (Bifidobacterium, Lactobacillus) при росте резистентных 
микроорганизмов (Bacillus cereus). При этом применение 
увлажняющего препарата «Оптинол® Мягкое восстановление» 
способствует стабилизации слезной пленки и созданию усло-
вий для восстановления микробного гомеостаза.
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Central corneal epithelial thickness in diabetic 
patients: a cross-sectional study

Samyakta Shetti, Thanuja G. Pradeep , Lahari Velivelli, Arun Bhatti

Ramaiah Medical College, Ramaiah University of Applied Sciences, Bengaluru, 560054, India

thanugopalp@gmail.com

Purpose of the study: a cross-sectional study was conducted to compare the central corneal epithelial thickness (CCET) between 
patients with diabetes mellitus (DM) and age and gender matched controls. We also explored correlation between CCET and duration of DM, 
DM control and severity of diabetic retinopathy (DR). Material and methods. The study included 111 diabetics aged 57.62 ± 11.02 years 
and 111 controls of comparable age — 53.74 ± 15.98 years who underwent a comprehensive ophthalmology evaluation. Optical coherence 
tomography of anterior segment was performed on all participants to measure the central corneal thickness (CCT) and CCET. Demographic 
data and data on duration of DM and blood sugar control were recorded. Results. The mean CCT was significantly higher in diabetics 
(Mean = 514.8 ± 31.15 μm) compared to controls (Mean = 500.87 ± 32.34 μm; p-value = 0.001 with 95% CI 5.527 to 22.33). The mean 
CCET was lower in cases (Mean = 50.15 ± 4.49 μm) compared to controls (Mean = 50.6 ± 5.67 μm; p-value = 0.513) however, it was 
not statistically significant. A significant difference in CCT was observed between controls and patients with severe nonproliferative DR and 
proliferative DR (p = 0.034), but no significant difference in CCET was found between any subgroups of degree of DR (p > 0.05). There was 
no correlation between CCET and HbA1с levels and duration of DM. Conclusion. CCET showed no significant difference between diabetics 
and controls. There is no correlation between CCET and blood sugar control and duration of DM. Hence, corneal epithelial thickness may 
not be a contributory factor for diabetic keratopathy.
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Центральная толщина эпителия роговицы 
у пациентов с сахарным диабетом: поперечное 
исследование

Самьята Шетти, Тануджа Г. Прадип , Лахари Веливелли, Арун Бхатти

Медицинский колледж Рамайи, Университет прикладных наук Рамайи, Бангалор, 560054, Индия

Цель работы — сравнение центральной толщины эпителия роговицы (ЦТЭР) у пациентов с сахарным диабетом (СД) и 
в контрольной группе, сопоставимой по возрасту и полу, а также оценка корреляции между ЦТЭР и длительностью СД, конт-
ролем СД и тяжестью диабетической ретинопатии (ДР). Материал и методы. В исследование включены 111 пациентов с СД 
в возрасте 57,62 ± 11,02 года и 111 человек контрольной группы сопоставимого возраста — 53,74 ± 15,98 года, которые прошли 
комплексное офтальмологическое обследование. Кроме того, всем участникам проведена оптическая когерентная томография 
переднего сегмента глаза для измерения центральной толщины роговицы (ЦТР) и ЦТЭР. Регистрировались демографические 
данные, а также данные о длительности СД и уровне сахара в крови. Результаты. Средняя ЦТР была значительно выше у диа-
бетиков (514,8 ± 31,15 мкм), чем в контрольной группе (500,87 ± 32,34 мкм; p = 0,001 с 95%-ным доверительным интервалом 
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Diabetes mellitus (DM) is a growing health concern and 
according to International diabetes Federation (IDF) 2021 
there are currently 537 million diabetics worldwide and India 
has the second highest number of cases with 90 million which is 
projected to increase to nearly 152 million by 2045 [1]. DM affects 
all the ocular structures from lid margin, tear film, ocular surface, 
trabecular meshwork, lens and retina. While much of the focus has 
been on retinal complications, diabetic keratopathy — a condition 
affecting 46–64% of diabetic patients — has gained recognition as 
a significant complication [2]. 

Diabetes can affect all layers of the cornea, involving 
the epithelium, corneal nerves, stroma and endothelium. 
Clinical presentations can be delayed epithelialization after 
surgery or trauma, punctate keratitis, reduced corneal sensations, 
neurotrophic ulcers or corneal oedema [2]. There have been 
various studies on the epithelial basement membrane, corneal 
nerve density, lacrimal functional unit dysfunction, corneal 
endothelial count and corneal thickness [3], however fewer studies 
have focussed on corneal epithelial thickness in diabetes mellitus 
and its relation with duration of diabetes and blood glucose levels. 
Recent interest in corneal epithelial health in diabetic patients has 
led to hypotheses linking reduced epithelial thickness to dry eye, 
corneal neuropathy, and retinal photocoagulation [4]. 

This study aimed to assess the central corneal epithelial 
thickness (CCET) in diabetic patients and compare them with 
healthy controls and evaluate possible correlations between CCET 
and blood sugar control, duration of DM and severity of diabetic 
retinopathy.

METHODOLOGY
We conducted a cross- sectional observational study at 

a tertiary care hospital between August 2023 to April 2024. A total 
of 111 diabetic patient were compared with 111 age and gender 
matched nondiabetic controls. The study received institutional 
ethics committee approval (No: MSRMC/EC/AP-07/06-2023), 
and informed consent was obtained from all participants.

The PURPOSE  and objectives of the study were: 
1) to compare CCET and central corneal thickness (CCT) in 
patients with and without DM; 2) to determine the correlation 
between the CCET and the duration of DM, the grading of diabetic 
retinopathy (DR) and HbA1c level. 

The cases included all diabetics with age > 18 years and 
age and gender matched non diabetic controls were included. 
Any patient with history of ocular trauma, any ocular surgeries 
in the past three months, prior refractive surgery, long term 
use of eye drops or systemic hormonal therapy, dry eye, any 

corneal pathologies like dystrophy, degeneration or opacity, 
contact lens users, retinopathy other than DR, glaucoma and 
retinal photocoagulation in the past three months were excluded 
from the study.

The study was conducted in the department of Ophthalmology 
of a tertiary hospital. After obtaining informed consent, information 
on demographic characteristics (age, gender), the duration of DM, 
and HbA1с level of diabetic patients were collected.  All participants 
underwent a detailed ophthalmic examination including visual 
acuity assessment, anterior segment, dilated fundus examination, 
dry eye evaluation and intraocular pressure (IOP) measurement. 
DR was classified according to early treatment diabetes retinopathy 
study (ETDRS) group. Optical coherence tomography (OCT) 
of the anterior segment (ASOCT) was performed using the SD-
OCT (TOPCON 3D OCT-1 MAESTRO). CCT and CCET 
were measured in the right eye; if right eye could not be assessed 
due to exclusion criteria, the left eye was evaluated. The average 
CCT was recorded by the machine and the CCET was recorded 
by single investigator to minimise errors and bias. The epithelial 
thickness was recorded in the central cornea using digital calipers 
on the OCT image (Figure).

Sample size calculation and statistical methods. Sample size 
calculation was based on a study by E. Yusufoglu et al., which 
reported average CCT values of 544.33 ± 31.20 μm for diabetic 
patients and 533.77 ± 24.45 μm for controls. With a confidence 
level of 95% and a power of 80%, a minimum of 111 participants 
per group was required [4]. Data were analysed using Statistical 
Package for Social Sciences (SPSS) for Windows, version 16.0 
(SPSS Inc., Chicago, IL, USA). Descriptive statistics were 
summarized as means and standard deviations (SD). Independent 
t-tests were used to compare CCT and CCET between groups, and 
Pearson correlation analysis was conducted to assess relationships 
between CCT, CCET, and DR severity. 

RESULTS
We included 111 diabetes patients and 111 controls. The mean 

age of the diabetic group was 57.62 ±11.02 yrs comparable with 
the mean age in controls of 53.74 ± 15.98 yrs (p-value = 0.535). 
Among the diabetic patients, 66 (59.5%) were male, and 45 
(40.5%) were female, compared to 49 (44.11%) males and 62 
(55.9%) females in the control group. Other demographics 
data and anterior segment findings in both groups are shown 
in Table 1.

Significant differences were observed in IOP between 
the groups, with diabetic patients showing higher IOP 
(15.01 ± 2.6 mm Hg) compared to controls (14.14 ± 2.23 mm Hg, 

от 5,527 до 22,33). Средний CCET был ниже у больных с СД (50,15 ± 4,49 мкм), чем в контрольной группе (50,6 ± 5,67 мкм; 
p = 0,513), однако это различие не было статистически значимым. Выявлена значительная разница в ЦТР между контрольной 
группой и пациентами с тяжелой непролиферативной и пролиферативной ДР (p = 0,034), однако значимой разницы в ЦТЭР между 
подгруппами с разными видами ДР обнаружено не было (p > 0,05). Корреляции между ЦТЭР, уровнями HbA1с и длительностью 
СД не выявлено. Заключение. ЦТЭР не различалась у диабетиков и в контрольной группе. Корреляции между ЦТЭР и уровнем 
сахара в крови, а также длительностью СД не обнаружено. Следовательно, толщина эпителия роговицы, возможно, не является 
фактором, способствующим развитию диабетической кератопатии.

Ключевые слова: сахарный диабет; центральная толщина эпителия роговицы; диабетическая ретинопатия; длительность 
диабета; центральная толщина роговицы
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p = 0.012). The CCT and CCET between the two groups is shown 
in Table 2. The mean CCT was significantly higher in diabetics 
compared to controls (p-value = 0.001 with 95% CI — 5.527 to 
22.33). The mean CCET was lower in cases compared to controls 
with a p-value = 0.513; 95% CI — 1.806 to 0.905, but it was not 
statistically significant.

The diabetic group was further stratified based on severity of 
DR as: no DR, mild to moderate DR, severe and very severe non 
proliferative DR (NPDR) and proliferative diabetic retinopathy 
(PDR). The CCT and CCET in these groups have been shown in 
Table 3. A significant difference in CCT was observed between 
controls and patients with severe and very severe NPDR and PDR 

(p = 0.034), but no significant difference in 
CCET was found between any subgroups 
(p > 0.05).

We compared CCT and CCET 
among different subgroups which is 
depicted in Table 4. A significant difference 
in CCT was observed between controls 
and patients with severe NPDR and PDR 
(p = 0.034), but no significant difference in 
CCET was found between any subgroups 
(p > 0.05).

We did a subgroup analysis to look 
for any correlation between degree of blood 
sugar control or duration of DM and CCT 
or CCET as shown in Table 5. The duration 
of DM was divided as less than or more 
than 5years while HbA1с was compared to 
less than or greater than 8. We found no 
correlation between blood sugar control or 
duration of DM and CCT or CCET.

DISCUSSION
Ocular surface complications of 

DM have been attributed to diabetic 
Figure. CCT and CCET measurement using digital calipers

Рисунок. Измерение ЦТР и ЦТЭР с помощью цифрового штангенциркуля

Table 1. Demographic data and anterior segment findings
Таблица 1. Демографические данные и результаты обследования переднего сегмента глаза

Variable
Показатель

Cases
Случаи

Control
Контроль

p-value

Age, yrs
Возраст, лет

Mean = 57.62
SD = 11.02

Mean = 53.74
SD = 15.98

0.535

Sex
Пол

Male = 66 (59.5%)
Female = 45 (40.5%)

Male = 49 (44.11%)
Female = 62 (55.9%)

BCVA
МКОЗ

> 6/18: 85 (76.6%)
6/24–6/60: 20 (18%)

< 6/60: 6 (5.4%)

> 6/18: 82 (73.9%)
6/24–6/60: 21 (18.9%)

<6/60-8 (7.2%)

OD/OS for recording of ASOCT and diabetic 
retinopathy
ОКТ ПОГ

OD — 87 (78.4%)
OS — 24 (21.6%)

RE — 84 (75.7%)
LE — 27 (24.3%)

IOP, mm Hg
ВГД, мм рт. ст.

Mean = 15.01 SD = 2.6 Mean = 14.14 SD = 2.23 0.012

Note. BCVA — best corrected visual acuity, ASOCT — anterior segment optical coherence tomography.
Примечание. МКОЗ — максимальная корригированная острота зрения, ОКТ ПОГ — оптическая когерентная томография переднего 
отдела глаза.

Table 2. The central corneal thickness (CCT) and central corneal epithelial thickness (CCET) in cases and controls
Таблица 2. Центральная толщина роговицы (ЦТР) и центральная толщина эпителия роговицы (ЦТЭР) у пациентов с СД и в 
контрольной группе

Variable
Показатель

Cases
СД

Controls
Контроль

p-value, t test for equality of means 95%, confidence interval of 
the difference (CI)

t-критерий равенства средних значений 95%-ный 
доверительный интервал различия (CI)

CCT, μm
ЦТР, мкм

Mean = 514.8
SD = 31.15

Mean = 500.87
SD = 32.34

p-value = 0.001, CI [5.527, 22.328]

CCET, μm
ЦТЭР, мкм

Mean = 50.15,
SD = 4.49

Mean = 50.6
SD = 5.67

p-value = 0.513, CI [-1.806, 0.905]

Note. Mean — average value, SD — standard deviation.
Примечание. Mean — среднее значение, SD — стандартное отклонение.



Central corneal epithelial thickness in diabetic patients: a cross-sectional study 133Russian ophthalmological journal.2026; 19(1): 130-4

keratopathy or lacrimal functional unit 
dysfunction. Diabetic keratopathy has 
been recognised as manifestations such 
as decreased corneal sensitivity, delayed 
epithelialization, basement membrane 
abnormality, corneal neuropathy and 
endothelial decompensation [3]. Many 
reasons have been hypothesised for diabetic 
keratopathy but it still remains enigmatic 
thus warranting further studies. 

There have been many studies 
correlating an increased CCN in diabetics 
compared to healthy controls but some 
studies have failed establish a link between 
degree of DM and CCT [5, 6]. An increase 
in CCT in diabetics has been established 
in Indian patients by studies done by 
S. Daigavane, V. Mallareddy [7] and S. 
Pandey et al. [8]. Endothelial dysfunction 
leading to increased CCT has been 
established and poor blood sugar control 
and duration of DM have been correlated 
with progressive reduction in endothelial 
cell count and coefficient of variation. In our study too we found 
that the CCT was increased in diabetics compared to controls and 
when severe NPDR and PDR were compared to controls it showed 
statistical significance substantiating that endothelial dysfunction 
increases with DM and also correlates with severity of DR.

It has been shown that ultrastructural abnormalities of 
corneal layers precede the onset of clinical kerato-eptheliopathy 
and hence identification of these change play an important role 
in diagnosing and preventing this condition. Changes have been 
identified in all sublayers of the cornea. Q. Zhou et al. proposed 
that diabetic keratopathy results from accumulation of advanced 

glycation products and imbalance of growth factors and signalling 
pathway [9]. K. Naik et al. attributed keratopathy to dry eye 
and found that there was a statistically significant difference 
between severity of dry eye and corneal staining in DM > 10 years 
duration [10]. K. Shih et al. in their systematic review propose that 
corneal epithelium is the first layer of the eye subjected to wear 
and tear and diabetics and result in impaired wound healing of 
the epithelium [11]. 

Recent studies have shown conflicting results on DM and 
corneal epithelial thickness with L. D’Andrea et al showing 
a thicker epithelium (55.48 ± 3.67 μm) in diabetics as compared 

Table 3. Central corneal thickness (CCT) and central corneal epithelial thickness (CCET) comparison in varying degree of diabetic retinopathy (DR)
Таблица 3. Сравнение центральной толщины роговицы (ЦТР) и центральной толщины эпителия роговицы (ЦТЭР) при различных 
стадиях диабетической ретинопатии (ДР)

Sub-groups in DR
Подгруппы с ДР

CCT, μm
ЦТР, мкм

CCET, μm
ЦТЭР, мкм

No DR
Без ДР

Mean 522.24 50.57

n 37 37

SD 36.565 4.413

Mild NPDR
Слабая степень НПДР

Mean 508.70 49.80

n 20 20

SD 32.076 5.095

Moderate NPDR
Средняя степень НПДР

Mean 509.00 51.71

n 14 14

SD 27.321 4.410

Severe and very severe NPDR
Тяжелая или очень тяжелая степень НПДР

Mean 514.10 48.90

n 20 20

SD 26.222 4.745

PDR
ПДР

Mean 511.90 49.90

n 20 20

SD 26.034 3.810

Total
Всего

Mean 514.80 50.15

n 111 111

SD 31.155 4.499

Note. NPDR — non proliferative diabetic retinopathy, PDR — proliferative diabetic retinopathy, n — number of eyes, Mean — average value, SD — 
standard deviation.
Примечание. НПДР — непролиферативная диабетическия ретинопатия, ПДР — пролиферативная диабетическия ретинопатия, n — 
количество глаз, Mean — среднее значение, SD — стандартное отклонение.

Table 4. Central corneal thickness (CCT) and central corneal epithelial thickness (CCET) 
comparison between different subgroups of diabetic retinopathy (DR)
Таблица 4. Сравнение центральной толщины роговицы (ЦТР) и центральной толщины 
эпителия роговицы (ЦТЭР) в подгруппах пациентов с диабетической ретинопатией (ДР)

Subgroups
Подгруппы

CCT, μm
ЦТР, мкм

CCET, μm
ЦТЭР, мкм

Controls
Контроль
n = 111

Mean = 514.8,
SD = 31.15

Mean = 50.15,
SD = 4.49

Mild NPDR to PDR 
Слабая НПДР и ПДР
n = 74

511.08 SD = 27.59
p = 0.023

49.95 SD = 4.56
p = 0.406

Mild and Moderate NPDR to PDR
Средняя НПДР и ПДР
n = 34

508.82 SD = 32.34
p = 0.504

50.59 SD = 4.85
p = 0.652

Severe NPDR and PDR
Тяжелая или очень тяжелая НПДР и ПДР
n = 40

513.00 SD = 32.34
p = 0.034

49.40 SD = 4.27
p = 0.366

Note. PD — proliferative diabetic retinopathy, NPDR — non proliferative diabetic retinopathy, 
n — number of eyes, Mean — average, SD — standard deviation.
Примечание. ПДР — пролиферативная диабетическая ретинопатия, НПДР — 
непролиферативная диабетическая ретинопатия, n — количество глаз; М — среднее 
значение, SD — стандартное отклонение.
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Jun 8; 20 (1): 220. doi: 10.1186/s12886-020-01411-2

7. Daigavane S, Mallareddy V. Central Corneal thickness and endothelial 
cell changes in diabetics and age-matched non-diabetics in a tertiary care 
hospital in Central India. Cureus. 2024 Mar 30; 16 (3): e57234. doi: 10.7759/
cureus.57234 
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1079541. doi: 10.3389/fendo.2022.1079541 

10. Naik K, Magdum R, Ahuja A, et al. Ocular surface diseases in patients with 
diabetes. Cureus. 2022 Mar 22; 14 (3): e23401. doi: 10.7759/cureus.23401

11. Shih KC, Lam KSL, Tong L. A systematic review on the impact of diabetes 
mellitus on the ocular surface. Nutr Diabetes. 2017 Mar 20; 7 (3): e251. doi: 
10.1038/nutd.2017.4

12. D’Andrea L, Montorio D, Concilio M, Giordano M, Cennamo G, 
Costagliola C. Anterior segment-optical coherence tomography and diabetic 
retinopathy: Could it be an early biomarker? Photodiagnosis Photodyn Ther. 
2022 Sep; 39: 102995. doi: 10.1016/j.pdpdt.2022.102995 

13. Elmekawey H, Abdelaziz M, El Baradey M, Kotb M. Epithelial remodeling 
following phacoemulsification in diabetic patients using anterior-segment 
optical coherence tomography: A comparative study. Clin Ophthalmol. 2020 
Aug 26; 14: 2515–23. doi: 10.2147/OPTH.S266464 

14. Gunay M, Celik G, Yildiz E, et al. Ocular surface characteristics 
in diabetic children. Curr Eye Res. 2016 Dec; 41(12): 1526–31. doi: 
10.3109/02713683.2015.1136421 

15. Rosenberg ME, Tervo TM, Immonen IJ, M ller LJ, Gr nhagen-Riska C, 
Vesaluoma MH. Corneal structure and sensitivity in type 1 diabetes mellitus. 
Invest Ophthalmol Vis Sci. 2000 Sep; 41 (10): 2915–21. PMID: 10967045.

to controls (51.80 ± 4.67 μm) [12] while 
E. Yusufoglu et al. showed that the 
epithelium is thinner in diabetics compared 
to healthy controls (52.5 ± 3.61 μm vs 
53.95 ± 3.05 μm) [4]. H. Elmekawey et 
al. [13] and M. Gunay et al. [14] found 
no difference in CCET between diabetics 
and non-diabetics. M. Rosenberg et al. 
used Tandem confocal scanning and found 
a reduced epithelial thickness in patient 
with diabetic neuropathy (p = 0.017) but 
found no reduction in any other systemic 
diabetic complication [15]. 

In our study we found the CCET was 
reduced in patients with DM (50.15 um ±) 
as compared to controls (50.90 um ±) but 
this was not statistically significant (p = 0.513, 95% CI [-1.806, 
0.905]). We did not find any corelation between duration of DM, 
Hb A1C or the degree of DR.

Limitations of the study: The study had a relatively small 
sample size in each subgroup, limiting the ability to draw definitive 
conclusions. Further research with larger sample sizes is needed to 
explore potential correlations between corneal epithelial thickness 
and DM and the degree of DR.

CONCLUSION
In this study, CCET did not differ significantly between 

diabetic and non-diabetic patients. Additionally, there was no 
correlation between CCET and glycemic control, DM duration, 
or severity of DR. These findings suggest that diabetic keratopathy 
may involve factors beyond epithelial thickness, warranting 
further investigation into corneal layer changes and denervation 
in diabetic patients.
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Table 5. Central corneal thickness (CCT) and central corneal epithelial thickness (CCET) 
correlation between HbA1c levels and duration of DM
Таблица 5. Корреляция центральной толщины роговицы (ЦТР) и центральной толщины 
эпителия роговицы (ЦТЭР) c уровнем гликозилированного гемоглобина (HbA1с) и 
длительностью СД

Diabetic control and duration
Контроль СД и продолжительность 
заболевания

CCT, μm
ЦТР, мкм

CCET, μm
ЦТЭР, мкм

HbA1с < 8, n = 48 511.75 ± 32.82 49.79 ± 5.00

HbA1с > 8, n = 63 517.13 ± 29.877
p = 0.37

50.43 ± 4.09
p = 0.462

Duration < 5 years
Продолжительность < 5 лет

510.87 ± 26.87 50.04 ± 4.64

Duration > 5 years
Продолжительность > 5 лет

517.48 ± 33.701
p = 0.274

50.23 ± 4.43
p = 0.835
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Непроникающая глубокая склерэктомия (НГСЭ) является одним из наиболее безопасных и эффективных видов хирур-
гического лечения глаукомы. Nd:YAG-лазерная гониопунктура (ЛГП), как обязательная адъювантная процедура, сопряжена 
с существенным риском послеоперационных осложнений. Цель работы — оценка клинической эффективности и безопасности 
комбинированной методики выполнения ЛГП после НГСЭ в сравнении с контрольной группой. Материал и методы. Ретроспек-
тивное когортное исследование проведено в 2 группах пациентов с первичной открытоугольной глаукомой, прооперированных 
методом НГСЭ с последующим выполнением ЛГП в период с 2016 по 2021 г. В основной группе микрофистулу формировали 
в верхнелатеральной части трабекулодесцеметовой мембраны (ТДМ). В группе контроля ЛГП выполнялась в центральной ча-
сти ТДМ. Основным результатом при оценке эффективности методики было сохранение полного хирургического успеха НГСЭ 
через 6, 12, 18, 24 мес после ЛГП по сравнению с контрольной группой, при оценке безопасности — количество и исходы после-
операционных осложнений. Результаты. В основную группу был включен 71 пациент, в контрольную — 63 пациента. По итогам 
2 лет наблюдения 55 (77 %) пациентов основной группы сохранили полный хирургический успех НГСЭ, в группе контроля — 
39 (62 %) пациентов (χ2 = 3,870, р = 0,049). В основной группе установлена статистически значимо большая вероятность со-
хранения хирургического успеха НГСЭ после ЛГП по данным анализа выживаемости по методу Каплана — Майера (р = 0,032). 
В основной группе блокада микрофистулы корнем радужки развилась у 3 (4,2 %) из 71 пациента, осложнения были купированы 
лазерной реконструкцией зоны вмешательства. В группе контроля блокада микрофистулы описана в 11 (17,5 %) из 63 случа-
ев (p = 0,012), в одном случае купирована в ходе лазерной реконструкции зоны вмешательства, 6 пациентов были компенсированы 
на гипотензивном режиме, 4 пациентам проведены хирургические вмешательства. Заключение. Комбинированная методика 
выполнения ЛГП и рискориентированный подход к мониторингу пациентов значимо снижают частоту осложнений, обеспечи-
вают их раннее выявление и позволяют справиться с их последствиями с помощью неинвазивных методов лечения. В результате 
повышается вероятность сохранения полного хирургического успеха НГСЭ в течение 2 лет наблюдения, что улучшает долго-
временный прогноз по сохранению зрения пациентов с глаукомой.

Ключевые слова: глаукома; хирургия; лазерное лечение; мониторинг; осложнения
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Глаукома занимает первое место среди причин инва-
лидности по зрению, ею страдают порядка 1 250 558 человек 
в Российской Федерации, за последние 10 лет частота вы-
полнения хирургических вмешательств по поводу глаукомы 
увеличилась на 28,1 %, в ближайшие годы прогнозируется 
дальнейший рост заболеваемости [1]. С учетом этого следует 
ожидать роста потребности в проведении антиглаукомных 
операций. Вместе с тем известно, что частота выполнения 
трабекулэктомий постепенно снижается, уступая место 
щадящим микроинвазивным технологиям хирургическо-
го лечения глаукомы [2, 3]. В парадигме так называемой 
4П-медицины, основные принципы которой — предсказа-
тельность, профилактика, персонализация и участие паци-
ента (партисипативность), среди современных технологий 
хирургического лечения глаукомы особыми преимуществами 
отличаются операции непроникающего типа [4, 5]. С одной 
стороны, результаты непроникающих операций более про-
гнозируемы, имеют лучшие показатели безопасности и могут 
использоваться на ранних стадиях глаукомы, предотвращая 

ее прогрессирование, с другой стороны, требуют персонали-
зированного наблюдения со стороны врача и участия паци-
ента для выбора адекватных сроков проведения адъювантных 
процедур. К последним относятся обязательные — гонио-
пунктура, а также факультативные манипуляции — введение 
антиметаболитов, нидлинг и др. [6].

Nd:YAG-лазерная гониопунктура (ЛГП) после непро-
никающей глубокой склерэктомии (НГСЭ) служит усилению 
оттока внутриглазной жидкости сквозь трабекулодесцемето-
вую мембрану (ТДМ) за счет запланированной конверсии 
характеристик зоны вмешательства из непроникающего 
типа в проникающий, продлевая гипотензивный эффект 
операции. ЛГП признана эффективной и безопасной адъ-
ювантной процедурой, в то же время, по данным разных 
авторов, частота осложнений ЛГП колеблется в широких 
пределах: от 8,6 до 33,3 % [6–9]. Осложнения прежде всего 
связаны с риском вклинивания радужки в зону лазерной дис-
цизии ТДМ, которая может произойти как сразу, так и спу-
стя некоторое время после ЛГП. Окклюзия ТДМ корнем 
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Non-penetrating deep sclerectomy (NPDS) is one of the safest and most effective surgical treatments for glaucoma. Nd:YAG laser 
goniopuncture (LGP) as a mandatory adjuvant procedure is associated with a significant risk of delayed complications. Purpose of the study: 
to evaluate the clinical efficacy and safety of a combined technique of LGP after non-penetrating deep sclerectomy compared to a control 
group. Materials and methods. A retrospective cohort study was conducted in 2 groups of patients with primary open-angle glaucoma 
who underwent NPDS followed by LGP between 2016 and 2021. In the main group, a microfistula was formed in the superolateral part 
of the trabeculodescemet membrane (TDM). In the control group, LGP was performed in the central part of the TDM. The primary endpoint 
to evaluate the efficacy of the technique was the maintenance of complete surgical success of NPDS at 6, 12, 18, 24 months after LGP 
compared to the control group. The safety endpoint was the number and outcome of postoperative complications. Results. 71 patients were 
included in the main group and 63 patients in the control group. At the end of 2 years of follow-up, 55 (77 %) patients in the main group 
maintained complete surgical success of NPDS, while in the control group — 39 (62 %) patients (χ2 = 3.870, p = 0.049). In the main group, 
the Kaplan — Meier survival analysis showed statistically significant greater odds of maintaining surgical success of NPDS after LGP 
(p = 0.032). In the main group, 3 out of 71 patients (4.2 %) developed microfistula blockage by the iris root, in all cases the complications were 
resolved by laser reconstruction of the surgical field. In the control group, microfistula blockage was described in 11 out of 63 (17.5 %) cases 
(p = 0.012), in 1 case it was resolved during laser reconstruction of the intervention area, 6 patients were treated with hypotensive eye drops, 
4 patients underwent surgical intervention. Conclusions. The combined technique of LGP and risk-oriented approach to patient monitoring 
significantly reduces the incidence of complications, ensures their early detection and allows to manage their consequences through non-invasive 
treatment methods. As a result, the probability of maintaining complete surgical success of NPDS during 2-year follow-up is increased, which 
improves the long-term prognosis for vision preservation in glaucoma patients.
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радужки приводит к блокаде микрофистулы, образованию 
синехий в зоне вмешательства, повышению внутриглазного 
давления (ВГД) и искажению формы зрачка, что ухудшает 
клинический прогноз, требует возобновления гипотензив-
ного режима и проведения повторных вмешательств. 

ЦЕЛЬ работы — оценка клинической эффектив-
ности и безопасности комбинированной методики вы-
полнения ЛГП после НГСЭ в сравнении с контрольной 
группой.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Дизайн исследования. Работа выполнена в дизайне 

ретроспективного когортного исследования в 2 груп-
пах пациентов и включала анализ данных медицинских 
карт пациентов с первичной открытоугольной глауко-
мой (ПОУГ), прооперированных методом НГСЭ с после-
дующей ЛГП в период с 2015 по 2021 г. Отбор пациентов 
осуществляли ретроспективно по электронным историям 
болезни и амбулаторным картам медицинской информа-
ционной системы.

Критерии соответствия. Критерии включения: (1) па-
циенты с ПОУГ, (2) которым выполнена НГСЭ и (3) ЛГП 
в послеоперационном периоде. Критерии исключения: 
(1) хирургические антиглаукомные вмешательства в анамне-
зе, (2) интраоперационная перфорация ТДМ, (3) нахождение 
под наблюдением менее 28 дней после операции, (4) местная 
гипотензивная терапия до ЛГП. При выполнении операции 
на 2  глазах у одного пациента в исследование включали глаз, 
прооперированный первым.

Объекты (участники) исследования. В основную группу 
был включен 71 пациент, в контрольную группу — 63 паци-
ента. Группы не отличались по демографическим и клини-
ческим характеристикам (табл. 1). В обеих группах преоб-
ладали пациенты с далеко зашедшей стадией ПОУГ, средняя 
наилучшая корригированная острота зрения (НКОЗ) перед 
выполнением ЛГП находилась на уровне 0,5 ± 0,3 строки, 
ВГД по Маклакову колебалось в интервале 20–26 мм рт. ст., 
время от выполнения НГСЭ до ЛГП составляло 4 ± 2 мес 
(см. табл. 1).

Условия проведения. Исследование было проведено 
на базе офтальмологического отделения клинической 
больницы № 3 и поликлиники № 3 ФБУЗ ПОМЦ ФМБА 
России. 

Продолжительность исследования. Период исследова-
ния: с января 2016 г. по сентябрь 2023 г., включая период 
наблюдения до 24 мес после вмешательства. 

Описание медицинского вмешательства. Техника вы-
полнения НГСЭ соответствовала классической методике 
С.Н. Федорова и В.И. Козлова. Во всех случаях разрез конъ-
юнктивы выполнялся по верхнему лимбу, после операции 
пациенты получали в инстилляциях антибиотик (тобрами-
цин 0,3 % 14 дней), стероидные (дексаметазон 0,1 % в течение 
8 нед по убывающей схеме) и нестроидные (индометацин 
0,3 % в течение 4 нед) противовоспалительные препараты. 
В интервале с 3-х по 7-е послеоперационные сутки пациентам 
выполнялось субконъюнктивальное введение цитостатиков 
(0,1 мл — 5 мг 5-фторурацила) по описанной ранее методике 
[10]. Процедуры нидлинга и интраоперационные апплика-
ции антиметаболитов не проводились.

В обеих группах ЛГП выполнялась в сроки от 1 до 6 мес 
при условии подъема уровня ВГД по Маклакову (Pt) 
до 18 мм рт. ст. и выше. Применяли YAG-лазер Visulas 
с длиной волны 1064 нм (Zeiss, США) и линзу Magna Gonio 
Laser Lens (США). В целях иммобилизации корня радужки 
перед вмешательством всем пациентам инстиллировали 
раствор 1 % пилокарпина. Гониопунктуру выполняли по тех-
нике одиночных импульсов в полупрозрачной зоне ТДМ 
при мощности от 1,5 до 4,5 мДж, прекращая воздействие 
при появлении признаков перфорации ТДМ и фильтрации 
внутриглазной жидкости.

В группе контроля ЛГП выполнялась в центральной 
части ТДМ. При низком профиле угла передней камеры 
и угрозе окклюзии ТДМ корнем радужки перед ЛГП про-
водили гониопластику при помощи лазера с длиной вол-
ны 532 нм (Iridex, США). Пациентов приглашали на осмотр 
на 3–7-е сутки после вмешательства. 

В основной группе ЛГП производили по техно-
логии, модифицированной с учетом механизма и сро-

ков развития возможных осложне-
ний [11]. Микрофистулу формирова-
ли в верхнелатеральной части ТДМ. 
Латерализация обосновывалась тем, 
чтобы в случае обтурации зоны ЛГП 
осталось свободное пространство в ТДМ 
для формирования новой микрофи-
стулы, а смещение кверху (в сторону 
прозрачной части роговицы) удаляло 
зону ЛГП от корня радужки. Затем всем 
пациентам формировали базальную ко-
лобому около корня радужки непосред-
ственно под ранее сформированной ми-
крофистулой. В отличие от контрольной 
группы, пациентов осматривали повтор-
но в день операции (спустя 20–30 мин) 
и на следующие сутки с выполнением 
гониоскопии. 

При окклюзии ТДМ корнем ра-
дужки придерживались следующего 
алгоритма действий. Вначале выполняли 
массаж фильтрационной подушечки 
по направлению сверху вниз с помощью 
гониоскопической линзы и оценива-
ли разрешение блокады ТДМ, затем 
при отсутствии эффекта с помощью 

Таблица 1. Исходные характеристики пациентов в исследуемых группах
Table 1. Baseline characteristics of patients in the study groups

Параметр
Parameter

Основная группа
Main group

Группа контроля
Control group

p

Стадия глаукомы (развитая / далеко 
зашедшая)
Glaucoma stage (advanced / far advanced)

10/61 11/52  –

Количество (пациентов/глаз)
Number (patients/eyes)

71/71 63/63 –

Возраст, лет (M ± SD)
Age, years (M ± SD)

71,27 ± 8,44 68,38 ± 9,34 0,064

Мужчин/женщин
Male/Female

30/41 29/34

НКОЗ (M ± SD)
BCVA (M ± SD)

0,53 ± 0,27 0,49 ± 0,28 0,495

ВГД (Pt), мм рт. ст. (M ± SD)
IOP (Pt), mm Hg (M ± SD)

23,37 ± 2,35 23,81 ± 3,10 0,358

Интервал между НГСЭ и ЛГП, мес
Interval between NPDS and LGP, months

4,30 ± 2,08 4,11 ± 2,29 0,628

Примечание. НГСЭ — непроникающая глубокая склерэктомия, НКОЗ — наилучшая 
корригированная острота зрения, ВГД — внутриглазное давление, ЛГП — лазерная 
гониопунктура, p — уровень статистической значимости.
Note. NPDS — non-penetrating deep sclerectomy, BCVA — best corrected visual acuity, IOP — 
intraocular pressure, LGP — laser goniopuncture, p — level of statistical significance.
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Nd:YAG-лазера наносили несколько лазерных аппликатов 
в непосредственной близости от зоны фистулы и повторно 
определяли разрешение блокады ТДМ. В контрольной 
группе дополнительно применяли гониопластику лазером 
с длиной волны 532 нм. В основной группе с помощью 
Nd:YAG-лазера формировали новую микрофистулу в свобод-
ном пространстве ТДМ. При неэффективности указанных 
мероприятий проводили мониторинг ВГД, по показаниям 
назначали гипотензивный режим или выполняли повторную 
антиглаукомную операцию. 

Исходы исследования. Основной исход исследования: 
критерием эффективности считали сохранение полного 
хирургического успеха НГСЭ через 6, 12, 18, 24 мес по-
сле ЛГП в основной группе пациентов по сравнению с кон-
трольной [12]. Полный хирургический успех рассматривался 
как достижение целевых показателей ВГД без применения 
гипотензивных препаратов, а именно не более 20 мм рт. ст. 
для развитой стадии и 18 мм рт. ст. для далеко зашедшей ста-
дии, согласно действующим клиническим рекомендациям 
(глаукома первичная открытоугольная). Критерием безопас-
ности являлось количество и исходы послеоперационных 
осложнений ЛГП.

Дополнительные исходы исследования: разница средне-
го ВГД от исходного уровня до и спустя 6, 12, 18, 24 мес 
после ЛГП, а также количество гипотензивных препаратов 
через 6, 12, 18, 24 мес после ЛГП по сравнению с группой 
контроля.

Методы регистрации исходов. Для регистрации основ-
ных и дополнительных исходов были использованы данные 
электронных и бумажных амбулатор-
ных карт пациентов. 

Этическая экспертиза. Исследо-
вание соответствовало Хельсинской 
декларации 1975 г. и ее пересмотрен-
ному варианту 2000 г. Все пациенты 
подписали информированное согла-
сие на медицинское вмешательство. 
Исследование было одобрено эти-
ческим комитетом ФБУЗ ПОМЦ 
ФМБА России,  протокол № 16 
от 30.11.2021.

Статистический анализ про-
водился в рамках рекомендованной 
для исследований по глаукоме мето-
дологии с помощью пакета статисти-
ческих программ Minitab 14 (Minitab, 
Inc., США) [12, 13]. Непрерывные 
переменные представлены как M ± SD, 
где M — среднее арифметическое, SD — 
стандартное отклонение. Нормаль-
ность распределения оценивали с по-
мощью графиков квантилей и крите-
рия Шапиро — Уилка. Для проверки 
значимости различий непрерывных 
переменных в двух исследуемых груп-
пах при соответствии выборки нор-
мальному распределению применяли 
t-критерий Стьюдента для независи-
мых выборок, в противном случае ис-
пользовали критерий Манна — Уитни. 
Категориальные бинарные переменные 
(частоты) сравнивали с помощью 
точного критерия Фишера и критерия 
хи-квадрат. Анализ выживаемости 
Каплана — Мейера использовался 

для сравнения вероятности сохранения полного успеха ранее 
выполненной НГСЭ в течение 2 лет после ЛГП в исследуемых 
группах. Принятый уровень значимости — 5 % (p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Основные результаты исследования. По итогам 2 лет 

наблюдения 55 (77 %) пациентов основной группы сохра-
нили полный хирургический успех НГСЭ, в группе контро-
ля — 39 (62 %) пациентов (χ2 = 3,870, р = 0,049). С помощью 
логарифмического рангового критерия Мантеля — Кокса 
выявлены статистически значимые различия, подтверж-
дающие большую вероятность сохранения хирургического 
успеха ранее выполненной НГСЭ после ЛГП в основ-
ной группе (р = 0,032). Анализ выживаемости по методу 
Каплана — Майера демонстрирует заметное снижение доли 
пациентов, сохраняющих эффективность НГСЭ в первый 
месяц после ЛГП вследствие развития осложнений (рис. 1).

Дополнительные результаты исследования. Среднее 
значение уровня ВГД плавно повышалось в течение всего 
периода наблюдения в обеих группах, однако адекватное 
применение гипотензивных препаратов обеспечивало близ-
кие результаты в обеих группах, р > 0,05 (табл. 2). Среднее 
количество используемых гипотензивных препаратов 
было статистически значимо выше в контрольной группе, 
чем в основной на протяжении всего периода наблюдения, 
р < 0,05 (см. табл. 2).

Нежелательные явления. В основной группе блокада 
микрофистулы корнем радужки зафиксирована у 3 (4,2 %) 
из 71 пациента, в группе контроля данное осложнение описа-

Таблица 2. Сравнительная характеристика исследуемых групп в различные сроки после 
лазерной гониопунктуры 
Table 2. Comparative characteristics of the studied groups at different terms after laser goniopuncture

Параметр
Parameter

Основная группа
Main group

Группа контроля
Control group

p

6 мес после ЛГП
6 months post-LGP

Количество гипотензивных препаратов
Number of hypotensive drugs

0,408 ± 0,645 0,94 ± 1,01 0,001*

Уровень ВГД (Pt), мм рт. ст. (M ± SD) 
IOP level (Pt), mm Hg (M ± SD)

17,69 ± 1,38 17,89 ± 1,85 0,487

12 мес после ЛГП
12 months post-LGP

Количество гипотензивных препаратов
Number of hypotensive drugs

0,423 ± 0,690 1,03 ± 1,04 < 0,001*

Уровень ВГД (Pt), мм рт. ст. (M ± SD)
IOP level (Pt), mm Hg (M ± SD)

18,20 ± 1,66 18,35 ± 2,34 0,659

18 мес после ЛГП
18 months post-LGP

Количество гипотензивных препаратов
Number of hypotensive medications

0,507 ± 0,754 1,37 ± 1,19 < 0,001*

Уровень ВГД (Pt), мм рт. ст. (M ± SD)
IOP level (Pt), mm Hg (M ± SD)

19,13 ± 2,24 19,48 ± 2,40 0,384

24 мес после ЛГП
24 months post-LGP

Количество гипотензивных препаратов
Number of hypotensive medications

0,774 ± 0,891 1,71 ± 1,32 < 0,001*

Уровень ВГД (Pt), мм рт. ст. (M ± SD)
IOP level (Pt), mm Hg (M ± SD)

19,55 ± 2,38 19,80 ± 2,55 0,586

Примечание. * — p < 0,05, различия между группами статистически значимы, ЛГП — лазерная 
гониопунктура, ВГД — внутриглазное давление, p — уровень статистической значимости.
Note. * — p < 0.05, differences between groups are statistically significant, LGP — laser goniopuncture, 
IOP — intraocular pressure, p — level of statistical significance.
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но в 11 (17,5 %) из 63 случаев, p = 0,012 (рис. 2). Уровень ВГД 
после ЛГП в основной группе составил 17,27 ± 1,38 мм рт. ст., 
в контрольной группе — 18,17 ± 3,38 мм рт. ст., р < 0,001 
по критерию Манна — Уитни. В основной группе у од-
ного пациента блокада ТДМ была зафиксирована в день 
операции и успешно купирована при помощи массажа 
и Nd:YAG-лазера, во втором случае осложнение было вы-
явлено на 1-е сутки после ЛГП, радужная оболочка не осво-
бождалась под воздействием Nd:YAG-лазера, проходимость 

зоны операции была восстановлена путем выполнения 
дополнительной микрофистулы в свободном простран-
стве ТДМ. В контрольной группе лазерные манипуляции 
по разрешению блокады не имели успеха у 10 пациентов, 
в одном случае блокада успешно купирована при помощи 
Nd:YAG-лазера. Из 10 пациентов 6 были впоследствии 
компенсированы на гипотензивном режиме, 4 пациентам 
проведены хирургические вмешательства. В частности, 
2 пациентам выполнена факоэмульсификация катаракты 
с имплантацией ИОЛ и ревизией зоны первичной операции, 
2 пациентам выполнена повторная НГСЭ. 

ОБСУЖДЕНИЕ
Резюме основного результата исследования. Проведен-

ное исследование показало, что разработанная методика 
проведения ЛГП значимо снижает частоту осложнений, 
обеспечивает их раннее выявление и позволяет справиться 
с их последствиями с помощью неинвазивных методов 
лечения, в результате чего статистически значимо повы-
шается вероятность сохранения полного хирургического 
успеха НГСЭ в течение 2 лет наблюдения.

Обсуждение основного результата исследования. По дан-
ным многоцентрового исследования, проведенного в стра-
нах СНГ, синустрабекулэктомия составляет 67 % от общего 
объема антиглаукомных хирургических операций, НГСЭ — 
33 % [14]. Дальнейший рост востребованности непроника-
ющей хирургии глаукомы зависит от многих факторов [15]. 
Одним из условий успешного масштабирования НГСЭ 
в реальной клинической практике является трансляция 
технологии в том варианте, который обеспечивает наи-
лучшие параметры эффективности и безопасности [9]. 
Оптимизации подходов к проведению ЛГП посвящены 
работы Н.В. Волковой и соавт. [6], которые на материале 
долгосрочного наблюдения 114 пациентов обосновали обяза-
тельность выполнения ЛГП, а также предпочтительность ее 
раннего (через 1,0–1,5 мес) и запланированного проведения. 
В зарубежной практике сохраняется представление о факуль-
тативности ЛГП. В исследовании, включавшем 1765 глаз, 
оперированных методом НГСЭ в Великобритании, по итогам 
года наблюдения ЛГП была проведена лишь в 33 % случаев, 
через 3 года — в 56 %, через 5 лет — в 63 % [16]. Фиброзиро-
вание путей оттока в подобные сроки существенно ограни-
чивает возможности ЛГП как метода устранения ретенции 
на уровне ТДМ. На наш взгляд, подобный подход во многом 
дискредитирует операцию НГСЭ, представляя ее как мало-
эффективную в глазах практикующих офтальмологов. 
При этом высока вероятность того, что осторожность в пла-
нировании ЛГП связана с относительно высокой частотой 
осложнений при ее выполнении по классической методике. 

Блокада ТДМ корнем радужки является наиболее 
частым осложнением ЛГП, проводимой с целью активации 
оттока внутриглазной жидкости в зоне ранее проведен-
ной НГСЭ [6, 8, 17]. Сообщения о возможностях лазер-
ной гониопластики в разрешении блокады ТДМ корнем 
радужки вызвали интерес практикующих офтальмологов 
к данной процедуре [18, 19]. В то же время, согласно полу-
ченным в настоящей работе результатам, коагулирующее 
воздействие не оказывает полноценного эффекта в лечении 
осложнений ЛГП, что связано с преимущественным сокра-
щением свободного зрачкового края радужной оболочки 
при коагуляции. Возможности лазерной гониопластики 
как превентивного воздействия, потенциально снижающего 
вероятность осложнений, подробно изучались в последние 
годы. G. Slagle и соавт. [20] провели анализ 124 случаев вы-
полнения ЛГП и пришли к выводу об отсутствии различий

Рис. 2. Фотография переднего отрезка глаза пациентки с блока-

дой микрофистулы корнем радужки через 5 мес после проведения 

лазерной гониопунктуры  

Fig. 2. Photograph of the anterior segment of the eye of a patient 

with iris root blockage of the microfistula 5 months after laser 

goniopuncture

Рис. 1. График кривых кумулятивной выживаемости Каплана — 

Майера полного гипотензивного успеха непроникающей глубокой 

склерэктомии после лазерной гониопунктуры в исследуемых груп-

пах. Вероятность сохранения хирургического успеха статистически 

значимо выше в основной группе (р = 0,032, лог-ранговый критерий 

Мантеля — Кокса)

Fig. 1. Kaplan — Meier cumulative survival curve plot of complete 

hypotensive success of non-penetrating deep sclerectomy after laser 

goniopuncture in the studied groups. The probability of maintaining 

surgical success was statistically significantly higher in the main group 

(p = 0.032, Mantel — Cox log-rank test)
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в частоте осложнений при выполнении профилактической 
иридопластики и в ее отсутствие, что согласуется с полу-
ченными нами данными. 

Рискориентированный подход к проведению ЛГП, 
реализованный в предложенном способе, повышает эффек-
тивность и безопасность, а также доступность и простоту 
процедуры. Безопасность достигается за счет снижения ве-
роятности блокады ТДМ корнем радужки после выполнения 
лазерной иридотомии и выравнивания давления в передней 
и задней камерах глаза, а также смещения зоны ЛГП кверху 
для удаления от корня радужки. Кроме того, исключается 
использование диодного лазерного коагулятора, повыша-
ющего интенсивность воспаления радужной оболочки, об-
разования задних синехий, деформации зрачка и фокальной 
атрофии радужки. Повышение эффективности обусловлено 
выделением свободного пространства в зоне ТДМ, позволя-
ющего выполнить повторную ЛГП в случае окклюзии первой 
микрофистулы. Раннее выявление блокады ТДМ корнем 
радужки удалось обеспечить за счет регламентации сроков 
послеоперационных осмотров, определяемых наибольшей 
вероятностью развития осложнений в течение первых часов 
и суток после вмешательства. Кроме того, при раннем вы-
явлении осложнений применение ступенчатого алгоритма 
лечения произошедшей блокады ТДМ корнем радужки 
обеспечивало эффективное восстановление функции 
фильтрационной зоны с использованием наиболее щадя-
щих воздействий. Доступность вмешательства повышается 
благодаря использованию одного типа лазера вместе двух, 
а простота — за счет исключения дополнительных крите-
риев (низкий профиль угла передней камеры как показание 
к гониопластике) для выполнения адъювантных процедур.

Ограничения исследования. К ограничениям представ-
ленного исследования можно отнести ретроспективный ха-
рактер работы и ограниченный период наблюдения (2 года). 
При этом анализу подвергались лишь случаи с полноценным 
описанием истории ведения пациента и методики выполне-
ния процедур. Достоверность результатов обеспечивалась 
достаточным для сравнительного анализа объемом выборки, 
стандартизированным подходом к обследованию пациентов 
и унифицированной технологией проведения НГСЭ. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
ЛГП как обязательная адъювантная процедура суще-

ственно повышает эффективность НГСЭ. Превентивное 
выполнение Nd:YAG-лазерной иридотомии снижает ве-
роятность развития осложнений после проведении ЛГП 
с 18 до 4 %. Регламентация сроков послеоперационных 
осмотров обеспечивает раннее выявление случаев блока-
ды ТДМ корнем радужки, что, в свою очередь, позволяет 
разрешить блокаду неинвазивными средствами без реопера-
ций. В результате предложенная методика проведения ЛГП 
повышает вероятность сохранения полного хирургического 
успеха НГСЭ в течение 2 лет с 62 до 77 %. Разработанный 
подход к проведению ЛГП находится в русле современных 
тенденций минимизации хирургической травмы и может 
способствовать снижению числа реопераций и дальнейшей 
популяризации технологии НГСЭ в России и за рубежом, 
улучшению долгосрочного прогноза по зрению для паци-
ентов с глаукомой. 
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Интерлейкиновый профиль пациентов 
с катарактой и саркопеническим ожирением

Н.М. Агарков1, 2, 3 , А.Е. Копылов3, М.М. Яблоков3, А.А. Абрамов3

1 ФГБОУ ВО «Юго-Западный государственный университет», ул. 50 лет Октября, д. 94, Курск, 305040, Россия
2 ФГАОУ ВО «Белгородский государственный национальный исследовательский университет», пр. Победы, д. 85, 

Белгород, 308015, Россия
3 ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова», Тамбовский филиал, 

Рассказовское шоссе, д. 1, Тамбов, 392000, Россия

Сочетание катаракты и саркопенического ожирения является частой возраст-ассоциированной патологией, имеющей 
в качестве одного из ведущих патогенетических механизмов участие интерлейкинов. Однако интерлейкиновый профиль у па-
цие нтов с катарактой, отягощенной саркопеническим ожирением, до настоящего времени не анализировался. Цель работы — 
анализ уровня интерлейкинов в плазме крови у больных катарактой и саркопеническим ожирением в зависимости от стадии 
катаракты. Материал и методы. Методом проточной цитометрии изучен системный интерлейкиновый профиль пациентов 
пожилого возраста с саркопеническим ожирением и начальной катарактой (n = 21), незрелой катарактой (n = 23), зрелой 
катарактой (n = 22), перезрелой катарактой (n = 23) и у 32 пациентов того же возраста без возрастной катаракты и сар-
копенического ожирения. Стадии катаракты определялись в соответствии с Клиническими рекомендациями «Старческая 
катаракта», а выявление са ркопенического ожирения по критериям European working group on sarcopenia in older people (2018). 
Результаты. Установлено статистически значимое повышение у пациентов 60–74 лет с начальной катарактой, сочетанной 
с саркопеническим ожирением, отдельных системных интерлейкинов: IL-1β до 38,2 ± 1,3 против 33,5 ± 1,2 пг/мл в контроле, IL-6 
до 8,3 ± 0,5 против 4,9 ± 0,6  пг/мл, IL-8 до 15,9 ± 1,2 пг/мл против 10,3 ± 2,1 пг/мл и IL-17 до 12,1 ± 0,7 против 8,2 ± 1,0 пг/мл. 
По мере прогрессирования начальной катаракты, сочетанной с саркопеническим ожирением, в незрелую, зрелую и перезрелую ка-
таракту достоверно повысилось содержание большинства провоспалительных интерлейкинов в плазме крови, за исключением IL-5. 
Особенно выраженная продукция интерлейкинов наблюдалась на перезрелой стадии катаракты, отягощенной саркопеническим 
ожирением. Напротив, содержание противовоспалительных интерлейкинов в эту стадию снизилось в плазме крови — IL-4 
до 1,7 ± 0,6 против 3,2 ± 0,4 пг/мл в контроле, а IL-10 до 7,2 ± 0,5 против 15,1 ± 1,2 пг/мл соответственно. Заключение. Выра-
женное повышение продукции провоспалительных системных интерлейкинов и угнетение продукции противовоспалительных 
интерлейкинов способствует прогрессированию возрастной катаракты, сочетанной с саркопеническим ожирением, от на-
чальной стадии до перезрелой.
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У пациентов с офтальмологическими заболеваниями 
часто встречается саркопеническое ожирение, поскольку 
нарушение зрения сопровождается снижением двигательной 
активности, что приводит к развитию метаболических на-
рушений, ожирения и саркопении [1, 2]. Считается, что зри-
тельный дефицит, ассоциированный с саркопеническим 
ожирением, представляют широко распространенные воз-
растные состояния, при этом предполагается влияние нару-
шения зрения на патогенез саркопенического ожирения [2], 
хотя конкретные механизмы такого влияния на сегодняшний 
день остаются неизвестными.

Однако офтальмологические заболевания, в том чис-
ле катаракта, и саркопеническое ожирение имеют общие 
дисметаболические нарушения, среди которых ведущим 
является дисбаланс системного цитокиного статуса, когда 
при саркопеническом ожирении и катаракте развивается 
цитокиновый дисбаланс и слабое системное воспаление, 
но при этом цитокиновые нарушения изучаются раздельно 
у пациентов с катарактой [3-5] и саркопеническим ожире-
нием [6–9].

Исследование же уровня системных интерлейкинов 
у пациентов с катарактой, сочетанной с саркопеническим 
ожирением, до настоящего времени не выполнялось, 
что не позволяет установить вклад изменений интерлейки-
нового профиля в развитие данной коморбидной патологии.

ЦЕЛЬ работы — анализ уровня интерлейкинов в плазме 
крови у больных катарактой и саркопеническим ожирением 
в зависимости от стадии катаракты.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Сравнительное исследование системного интер-

лейкинового профиля выполнено у пациентов 60–74 лет 
с саркопеническим ожирением и с наличием начальной 
катаракты (n = 21), незрелой катаракты (n = 23), зрелой 
катаракты (n = 22) и перезрелой катаракты (n = 23), прохо-
дивших стационарное обследование и лечение в Тамбовском 
филиале «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика 
С.Н. Федорова» в 2023–2024 гг. Контрольную группу со-
ставили 32 пациента аналогичного возраста без возрастной 
катаракты и саркопенического ожирения.

Диагностика катаракты осуществлялась на основании 
комплексного офтальмологического клинического и инстру-
ментального обследования и в соответствии с Клиническими 
рекомендациями «Старческая катаракта», разработанными 
Общероссийской общественной организацией «Ассоциация 
врачей-офтальмологов» и Общероссийской общественной 
организацией «Общество офтальмологов России».

При выявлении саркопенического ожирения приме-
нялись критерии сниженной мышечной массы, сниженной 
мышечной силы и повышенный индекс массы тела. Снижен-
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катарактой среди вышеназванных интерлейкинов наи-
большая продукция установлена для IL-6 с увеличением 
концентрации по сравнению с показателем контрольной 
группы в 1,7 раза (p < 0,001). Несколько меньшее повышение, 
чем для системного IL-6, выявлено для IL-8 и IL-17, в от-
ношении которых наблюдался практически эквивалентный 
подъем (p < 0,01). Статистически значимо (p < 0,05), но менее 
существенно у пациентов с саркопеническим ожирением 
и начальной катарактой увеличилась продукция IL-1β. 
Уровни других изученных нами интерлейкинов в плазме 
крови при обсуждаемых коморбидных состояниях практи-
чески не изменились и не имели репрезентативных различий 
относительно контрольной группы.

У пациентов пожилого возраста с саркопеническим 
ожирением и незрелой катарактой выявлено статистически 
значимое повышение уровня провоспалительных интер-
лейкинов крови IL-1α, IL-1β, IL-6, IL-7, IL-8, IL-10, IL-12, 
IL-17 по сравнению с участниками без саркопенического 
ожирения и катаракты (контрольной группы).

Среди провоспалительных интерлейкинов наибольшая 
продукция обнаружена для IL-6 и IL-17 с подъемом соот-
ветственно в 2,14 и 2,06 раза (различие достоверно в обоих 
случаях, p < 0,001). Наряду с этим у пожилых пациентов с сар-
копеническим ожирением и незрелой катарактой отмечалось 
выраженное повышение в плазме крови IL-8 (p < 0,001) 
и достоверное снижение относительно контрольной группы 
провоспалительного IL-10 — в 1,2 раза (p < 0,05).

По сравнению с пожилыми пациентами с саркопе-
ническим ожирением и начальной катарактой у пожилых 
с саркопеническим ожирением и незрелой катарактой уста-
новлено статистически значимое увеличение продукции IL-
1α, IL-6, IL-8, IL-17, что свидетельствует о том, что они 
способствуют прогрессированию начальной катаракты в 
незрелую. Одновременно этому способствует и выявленное 
статистически достоверное (p < 0,05) снижение содержания 
противовоспалительного IL-10.

При зрелой катаракте, сочетанной с саркопеническим 
ожирением, отмечалось статистически значимое повы-
шение большинства рассматриваемых провоспалительных 
интерлейкинов как относительно контрольной группы, 

ная мышечная масса считалась при величине окружности 
икроножных мышц в области голени менее 31 см. Снижение 
мышечной силы устанавливалось посредством кистевого 
динамометра «ДМЭР-120» и соответствовало у женщин 
менее 16 кг, а у мужчин менее 27 кг. Указанные критерии 
саркопенического ожирения рекомендованы Европейской 
рабочей группой European working group on sarcopenia in older 
people (E WGSOP2, 2018, [10]).

Для изучения интерлейкинов в плазме крови забор 
биоматериала осуществлялся в утренние часы. Образцы 
отбирались в пробирки vacutainer с гепарином в стериль-
ной среде. Сразу после этого образцы центрифугировались 
при 3000 об/мин в центрифуге в течение 10 мин. Опреде-
ление IL-1α, IL-1β, IL-4, IL-5, IL-6, IL-7, IL-8, IL-9, IL-10, 
IL-12, IL-17 и IL-18 в плазме крови проводили на аппарате 
Beckton Dickinson FACS Canto 2 (USA) методом проточной 
цитометрии с применением специальных наборов CBA 
(BD Biosciences, USA).

Исследование осуществлялось с соблюдением обще-
принятых этических норм и принципов «Хельсинской 
декларация».

Для статистической обработки данных применялась 
программа Statistica 10.0. Определяли среднюю арифметиче-
скую величину и ошибку среднего. Нормальность распреде-
ления признаков выполнена по критерию Шапиро — Уилка, 
установлена ассиметричность распределения. Для оценки 
статистической значимости различий между содержанием 
системных интерлейкинов в пяти группах использовали 
критерий Т-Уайта и множественных сравнений Краскел-
ла — Уолисса с поправкой Бонферони. Описательная стати-
стика не использовалась. Различие считалось достоверным 
при p < 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Содержание интерлейкинов в плазме крови у паци-

ентов пожилого возраста с коморбидным саркопениче-
ским ожирением и начальной катарактой статистически 
значимо отличалось от контрольной группы по уровню 
системных IL-1β, IL-6, IL-8 и IL-17 (таблица). При этом 
у пациентов с саркопеническим ожирением и начальной 

Таблица. Содержание интерлейкинов в плазме крови (пг/мл) пациентов 60–74 лет с саркопеническим ожирением и катарактой различной 
степени зрелости (M ± m) 
Table. The content of interleukins in the blood plasma (pg/ml)of patients aged 60–74 years with sarcopenic obesity and cataracts of varying degrees 
of maturity (M ± m) 

Интерлейкины 
крови

Начальная катаракта
Initial cataract 

(1)

Незрелая катаракта 
Immature cataract 

(2)

Зрелая катаракта 
Mature cataract 

(3)

Перезрелая катаракта 
Overripe cataract 

(4)

Группа контроля
Control group 

(5)

IL-1α 10,7 ± 0,6 15,6 ± 0,7* 17,3 ± 0,4** 24,9 ± 0,8# 11,8 ± 0,3

IL-1β 38,2 ± 1,3 39,3 ± 1,2 50,4 ± 0,9** 78,6 ± 2,4# 33,5 ± 1,2***

IL-4 3,1 ± 0,4 2,9 ± 0,5 2,2 ± 0,6 1,7 ± 0,6# 3,2 ± 0,4

IL-5 3,4 ± 0,3 3,6 ± 0,5 3,9 ± 0,4 5,4 ± 0,6# 3,1 ± 0,2

IL-6 8,3 ± 0,5 10,5 ± 0,9 17,4 ± 0,8** 26,8 ± 1,1# 4,9 ± 0,6***

IL-7 4,8 ± 0,3 6,6 ± 0,5 7,8 ± 0,5** 9,1 ± 0,6# 5,2 ± 0,3

IL-8 15,9 ± 1,2 18,7 ± 1,3 30,9 ± 1,8** 43,4 ± 1,6# 10,3 ± 2,1***

IL-9 9,6 ± 0,7 9,2 ± 0,5 11,5 ± 0,5 14,9 ± 0,6# 8,1 ± 0,5

IL-10 14,6 ± 0,5 12,5 ± 0,6 10,8 ± 0,4** 7,2 ± 0,5# 15,1 ± 1,2

IL-12 7,2 ± 0,6 7,9 ± 0,7 10,6 ± 0,4** 12,5 ± 0,5# 6,0 ± 0,5

IL-17 12,1 ± 0,7 16,9 ± 0,6* 20,6 ± 0,5* 23,8 ± 0,5# 8,2 ± 1,0***

IL-18 58,2 ± 2,4 61,3 ± 2,2 60,9 ± 2,6 71,2 ± 2,3# 56,1 ± 2,1

Примечание. * — p1-2 < 0,05, ** — p1-3 < 0,05, # — p1-4 < 0,05, *** — p1-5 < 0,05.
Note. * — p1-2 < 0.05, ** — p1-3 < 0.05, # — p1-4 < 0.05, *** — p1-5 < 0.05.
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так и относительно показателей, полученных при незрелой 
катаракте. У пациентов со зрелой катарактой и саркопени-
ческим ожирением установлен достоверный подъем IL-1β, 
IL-6, IL-8, IL-9, IL-12, IL-17. При этом в наибольшей сте-
пени отмечен рост таких провоспалительных интерлейки-
нов как IL-6 и IL-8 (p < 0,001). По сравнению с незрелой 
катарактой выявлен также существенно и статистически 
значимо более высокий уровень IL-1β, IL-12 и IL-17. Подъ-
ем концентрации IL-1α оказался недостоверным (p < 0,05), 
а снижение противовоспалительного IL-10 статистически 
значимым (p < 0,05). В этой группе пациентов отмечено также 
более существенное увеличение и большего числа провос-
палительных системных интерлейкинов, чем в контрольной 
группе. Максимальные различия между названными груп-
пами выявлены в уровне IL-6 с повышением в 3,6 раза, IL-8 
с повышением в 3,0 раза и IL-17 с повышением в 2,5 раза. 

У пациентов с перезрелой катарактой и саркопени-
ческим ожирением увеличение провоспалительных интер-
лейкинов относительно группы со зрелой катарактой было 
существенным для IL-1α, IL-1β, IL-6, IL-7, IL-8, IL-9, IL-12, 
IL-17 и IL-18. Выраженное повышение данных системных 
провоспалительных интерлейкинов в этой группе отмеча-
лось и по сравнению с показателями контрольной группы. 
При этом было снижено содержание IL-10 как по сравнению 
с соответствующим показателем пациентов со зрелой ката-
рактой и саркопеническим ожирением (p < 0,01), так и кон-
трольной группы (p < 0,001).

Таким образом, прогрессирование начальной ката-
ракты до продвинутых стадий сопровождается, прежде 
всего, усилением системной продукции IL-6, IL-8 и IL-17 
(рисунок).

ОБСУЖДЕНИЕ
Показано, что интерлейкины являются важными 

медиаторами иммунологических реакций, значимыми 
факторами и механизмами, способствующими развитию 
катаракты [5, 11, 12]. Концептуально также указывается 
на инициирующую роль системных и местных интерлей-
кинов в патогенезе катаракты [4, 11, 13] без учета ее стадии.

Проведенный нами анализ изменений системного 
интерлейкинового профиля у пациентов с катарактой, со-
четанной с саркопеническим ожирением, в зависимости 
от степени зрелости (стадии) катаракты показал, что в на-
чальной стадии нарушения в содержании интерлейкинов 
в плазме крови у пациентов с обсуждаемой коморбидной 

патологией незначительны: статистически значимое по-
вышение характерно только для IL-1β, IL-6, IL-8 и IL-17, 
а содержание других исследованных интерлейкинов не от-
личалось от показателей пациентов контрольной группы.

Дальнейшее прогрессирование процесса с формиро-
ванием незрелой катаракты сопровождалось, прежде всего, 
повышенной продукцией IL-6 и IL-17, уровень которых 
оказался достоверно выше как показателей пациентов с не-
зрелой катарактой, так и контрольной группы. В то же время 
у пожилых пациентов с ядерной и кортикальной катарактой 
без учета стадии P. Sutkowy и соавт. [5] выявили достоверно 
более низкую концентрацию IL-6 (5,0 ± 1,9 пг/мл), чем у лиц 
без катаракты сопоставимого возраста (6,5 ± 1,7). Такие 
результаты, по нашему мнению, трудно интерпретировать, 
поскольку в литературе при катаракте показано увеличе-
ние IL-6 до нескольких тысяч раз [14].

IL-6, как известно, — это цитокин с широким спектром 
биологической активности, который выполняет как про-
воспалительные, так и противовоспалительные функции. 
Эта двухфазная/противоположная активность IL-6 может 
быть объяснена теорией гормезиса, согласно которой вли-
яние активности цитокина зависит от его концентрации 
и времени воздействия. На уровень IL-6 может влиять адипо-
нектин, уровень которого в плазме крови выше у пациентов 
с катарактой, чем в контрольной группе. Недавние иссле-
дования показывают, что адипонектин может подавлять 
маркеры воспаления, например, фактор некроза опухоли 
альфа (ФНО-α), С-реактивный белок или IL-6. Более низкий 
уровень IL-6, наблюдаемый у пациентов с катарактой, может 
быть также следствием снижения физической активности, 
что ранее отмечали другие авторы. Поскольку катаракта 
отрицательно влияет на зрительные функции, IL-6, вы-
деляющийся в мышцах в результате физической нагрузки, 
в меньших количествах попадает в кровь.

Сравнение концентрации IL-1β в сыворотке крови у па-
циентов с катарактой и псевдоэксфолиативным синдромом 
(ПЭС) и у лиц без него выявило превышение среднего показа-
теля приблизительно в 4 раза [3]. Воспалительные осложнения 
после экстракции катаракты имели место в 17,39 % наблюде-
ний с ПЭС, из них в 13,04 % — II стадии, в 4,35 % — III стадии, 
в отличие от наблюдений без ПЭС и I стадии ПЭС, где вос-
палительных осложнений не обнаружено.

Сравнительный анализ выявил различные показатели 
IL-1β при разных стадиях ПЭС. Так, более высокая кон-
центрация IL-1β отмечена при II стадии ПЭС, возможно, 
это следствие повышенной продукции белков острой фазы 
воспаления. При этом у пациентов с III стадией ПЭС, когда 
превалировали дистрофические изменения структур, уро-
вень IL-1β был самым низким.

Однако эти результаты не позволяют адекватно оценить 
изменения системных IL-6, IL-1β у пациентов с катарактой 
в зависимости от стадии катаракты, которая не принима-
лась ранее во внимание, как и повышение IL-6, IL-2, IFN-γ 
и снижение IL-4 у пациентов с возрастной катарактой, уста-
новленные также без степени поражения хрусталика [4], хотя 
указывается на совпадение полученных данных с результа-
тами предыдущих исследований, показавших высокую кон-
центрацию IL-6 в сыворотке крови пациентов с катарактой, 
отягощенной соматической патологией.

В частности, у пациентов с катарактой, отягощенной 
диабетом, уровень IL-6 в сыворотке крови достоверно 
выше (20,77 ± 0,59 пг/мл), как и IL-8 (61,07 ± 0,99 пг/мл), 
TNF-α (7,47 ± 0,26 пг/мл), чем у пациентам с катарактой 
без диабета (8,28 ± 0,59, 38,09 ± 0,68 и 3,53 ± 0,09 пг/мл со-
ответственно) [11].

Рисунок. Изменение продукции IL-6 (А), IL-8 (Б) и IL-17 (В) по мере 

прогрессирования начальной катаракты (1) до перезрелой катарак-

ты (2) (M ± m, пг/мл). * — достоверное различие

Figure. Changes in the production of IL-6 (A), IL-8 (Б), and IL-17 (B) 

as initial cataract progressed (1) to overripe cataract (2) (M ± m, pg/ml). 

* — significant difference
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Изменение интерлейкинового системного статуса 
у пациентов с катарактой, отягощенной саркопеническим 
ожирением, не рассматривалось. Сообщается об ассоциации 
саркопенического ожирения с содержанием циркулирующе-
го в крови IL-16, IL-1β, IL-12, IL-15, IL-6, уровень которых 
повышен при саркопеническом ожирении [15], и они ока-
зывают значительное причинное воздействие на саркопени-
ческое ожирение. Это согласуется с нашими результатами, 
впервые показавшими не только повышение большинства 
провоспалительных системных интерлейкинов (IL-1α, 
IL-1β, IL-6, IL-8, IL-12, IL-17, IL-18) у пожилых пациентов 
с катарактой, сочетанной с саркопеническим ожирением, 
но и то, что прогрессирование возрастной катаракты при сар-
копеническом ожирении ассоциируется с увеличением кон-
центрации названных провоспалительных интерлейкинов 
и снижением содержания IL-10 в плазме крови.

Саркопеническое ожирение активирует макрофаги, 
тучные клетки, Т-лимфоциты, вызывая низкоуровневое 
воспаление, которое приводит к секреции ФНО-α, лептина 
и гормона роста. Все эти изменения в секреции приводят 
к резистентности к инсулину, которая усиливается из-за ка-
таболизма мышц, способствуя увеличению жировой массы 
и потере мышечной массы. Лептин усиливает выработку 
провоспалительных цитокинов IL-6 и TNF, что приводит 
к снижению анаболического действия инсулиноподобного 
фактора роста 1 (IGF1). Это снижение уровня IGF1, наряду 
с возрастным снижением уровня тестостерона, повышает 
вероятность развития старческой астении. Повышенный 
уровень цитокинов, наблюдаемый при гипогонадизме, 
связан с абдоминальным ожирением, которое усугубляет 
развитие саркопении. Адипонектин отрицательно коррели-
рует с возрастом и ожирением и противодействует эффектам 
лептина. Повышенный уровень ФНО-α напрямую подавляет 
адипонектин, останавливая синтез мышечного белка и ми-
тохондриальные процессы.

Повреждение мышц активирует сателлитные клетки 
для регенерации мышц, высвобождая IGF1, фактор роста 
фибробластов и механический фактор роста, которые сти-
мулируют дифференцировку и пролиферацию сателлитных 
клеток мышц. Циркулирующие биомаркеры воспаления, 
в том числе IL-6, С-реактивный белок и ФНО-α, снижаются 
при аэробных упражнениях и силовых тренировках, хотя 
взаимосвязь с комбинированными аэробными и силовыми 
упражнениями менее очевидна. Повышенный уровень IL-6 
и ФНО-α и низкий уровень IGF1 связаны со снижением 
мышечной массы, мышечной силы, подвижности мышц и их 
функций, что указывает на заметную роль физических упраж-
нений в ослаблении этих возрастных изменений в мышцах.

Как саркопеническое ожирение, так и возрастная ката-
ракта, как установлено впервые в настоящей работе, обуслов-
лены во многом цитокиновым дисбалансом с выраженным 
повышением активности большинства изученных системных 
интерлейкинов и подавлением активности противоспали-
тельных интерлейкинов. Однако степень нарушений интер-
лейкинового профиля пациентов с катарактой, отягощенной 
саркопеническим ожирением, зависит от стадии возрастной 
офтальмопатологии.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Начальная стадия катаракты у пожилых пациентов 

с саркопеническим ожирением ассоциирована только 
с IL-1β, IL-6, IL-8 и IL-17. Однако прогрессирование на-
чальной катаракты в незрелую катаракту у этой категории 
пациентов сопровождается усилением продукции значи-

тельного числа провоспалительных системных интерлейки-
нов – IL-1α, IL-6, IL-7, IL-8, IL-17 и угнетением продукции 
противовоспалительного IL-10 с достоверным различием 
во всех случаях. При дальнейшем прогрессировании незре-
лой катаракты в зрелую и перезрелую катаракту, сочетан-
ную с саркопеническим ожирением, концентрация данных 
провоспалительных системных интерлейкинов возрастает, 
а IL-10 еще в большей степени подавляется. Следовательно, 
поздние стадии катаракты у пожилых пациентов с сарко-
пеническим ожирением протекают на фоне выраженной 
провоспалительной активности названных интерлейкинов 
и угнетения противоспалительного IL-10.
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Применение комбинации сетчатого 
покрытия на основе аллогенного коллагена 
и лизата богатой тромбоцитами плазмы 
при хирургическом лечении симблефарона: 
экспериментальное исследование

И.А. Филатова1 , Н.В. Боровкова2, О.В. Соколова1, Н.С. Измайлова1, С.А. Шеметов1, И.Н. Пономарев2

1 ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, 

Москва, 105062, Россия
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площадь Большая Сухаревская, д. 3, Москва, 129090, Россия

Цель работы — в эксперименте на животных оценить эффективность применения комбинации сетчатого покрытия 
на основе аллогенного коллагена и лизата богатой тромбоцитами плазмы (БоТП) для хирургического лечения симблефарона. 
Материал и методы. Исследование одобрено локальным этическим комитетом ФГБУ «НМИЦ ГБ им. Гельмгольца» (прото-
кол № 63/1 от 16.02.2023). Тридцать два половозрелых кролика породы шиншилла (64 глаза) были разделены на 4 равные группы 
в зависимости от сроков выведения из эксперимента. Для изготовления сетчатого покрытия использовали коллаген, выделенный 
из сухожилий кроликов. Аллогенный бесплазменный лизат получали из венозной крови кроликов, не включенных в исследование. 
В верхневнутренних квадрантах обоих глазных яблок в бульбарной конъюнктиве формировали дефект размером 10 × 10 мм 
глубиной до склеры, который покрывали мембраной из сетчатого раневого покрытия на основе аллогенного коллагена. В конце 
операции в конъюнктиву левого глаза всех кроликов дополнительно вводили 0,2 мл лизата БоТП. Результаты. На 45-е сутки 
наблюдения в зоне дефекта визуализировали конъюнктиву бледно-розового цвета, не отличающуюся от прилежащих тканей 
по цвету и плотности. При патоморфологической оценке выявлено полное восстановление гистоархитектоники слизистой обо-
лочки. Применение лизата БоТП способствовало более благоприятному течению послеоперационного периода в первые 14 сут 
после операции. Заключение. Показано, что уникальная фибриллярная структура сетчатых мембран стимулирует рост клеток 
эпителия конъюнктивы и ее фенотипическое развитие. 
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Конъюнктива является неотъемлемой частью тканей 
глазной поверхности, ее основная функция заключается 
в поддержании баланса слезной пленки и защите глаза [1, 2]. 
По этой причине при ее рубцевании, повреждении, сокра-
щении сводов и анофтальмических полостей необходимо 
использовать хирургическое лечение, направленное на вос-
становление не только объема утраченных тканей, но и их 
функции. В настоящее время развитие тканевой инженерии 
предоставляет возможность использования материалов, об-
ладающих химической стабильностью и слабыми антиген-
ными свойствами. В реконструктивной хирургии применяют 
различные натуральные и синтетические материалы. Многие 
из них обладают высокой биосовместимостью и способно-
стью к постепенной резорбции в тканях [3–7]. Значительная 
роль коллагена в заживлении ран обусловила разработку ряда 
продуктов на основе именно этого биологического материала 
с целью их применения для лечения различных типов ран. 
Многочисленные отечественные и зарубежные исследования 
показывают значительное ускорение процессов заживления 
ран, сокращение сроков эпителизации при использовании 
коллагеновых повязок, которые получают из различных ис-
точников, включая свиной, бычий и плацентарный коллаген 
человека [8–14].

Коллаген является основным белком, образующим 
матрицу соединительных тканей человека. Благодаря спо-
собности мигрировать в ткани поврежденного эпителия, 
он способствует его регенерации. В частности, применение 
биологических раневых покрытий на основе коллагена I типа 
человека позволяет значительно сократить сроки заживления 
ран кожи при поверхностных ожогах [8, 10].

Стоит отметить, что данный белок обеспечивает струк-
турную поддержку внеклеточного матрикса и стимулирует 
формирование новых кровеносных сосудов и тканей. Среди 
полезных свойств коллагеновых повязок можно выделить их 
способность поддерживать влажную среду в ране, способ-
ствовать образованию грануляционной ткани и поддержи-
вать миграцию и пролиферацию новых клеток эпидермиса. 
Они также обладают способностью абсорбировать избыток 
экссудата, что помогает предотвращать мацерацию раны. 
Таким образом, коллаген играет значительную роль в про-
цессах регенерации тканей, что обуславливает его использо-
вание в различных областях медицины [12–14].

В процессах регенерации тканей основным митогеном 
для определенных групп клеток является тромбоцитарный 
фактор роста (PDGF-ВВ), содержащийся в гранулах тромбо-
цитов. При этом в норме при их контакте с коллагеновыми 
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матриксами высвобождается не только PDGF, но и широкий 
спектр других  факторов роста, участвующих в процессах 
регенерации тканей. К настоящему моменту проведены 
довольно многочисленные исследования функций богатой 
тромбоцитами аутоплазмы (БоТП), которые позволяют ее 
применять в различных областях медицины для регенера-
ции эпителиальной ткани [15–21]. Так, в НМИЦ глазных 
болезней им. Гельмгольца совместно с ГБУЗ «НИИ скорой 
помощи им. Н.В. Склифосовского» определили эффектив-
ность применения БоТП при лечении эрозии роговицы, 
посттравматического рубцевания век и других патологий 
органа зрения [16–20]. Стоит отметить, что неоднократно 
доказана эффективность применения коллагеновых ма-
триксов в сочетании с тромбоцитными препаратами [22–25]. 
Положительный опыт применения раневых повязок на ос-
нове коллагена I типа с PDGF-BB при лечении поверх-
ностных ожоговых ран, полученный ГБУЗ «НИИ скорой 
помощи им. Н.В. Склифосовского», позволяет предложить 
эту комбинированную методику для лечения травм поверх-
ности глаза [24, 25]. Особенно интересным представляется 
замещение дефектов конъюнктивы с помощью коллаге-
на I типа. В этом ключе, на наш взгляд, представляется вы-
годным применение БоТП для стимуляции роста эпителия 
конъюнктивы на коллагеновый матрикс в области дефекта. 
БоПТ может обеспечить одномоментный выход цитокинов 
и факторов роста в область раны и тем самым препятствовать 
рубцеванию тканей, а биопокрытие из коллагена позволит 
ускорить процессы регенерации тканей.

ЦЕЛЬ работы — оценить в эксперименте эффектив-
ность применения комбинации сетчатого покрытия на ос-
нове аллогенного коллагена и лизата БоТП в хирургическом 
лечении симблефарона.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Рандомизированное проспективное исследование 

проведено в 2023–2024 гг., оно включало 32 половозрелых 
кролика породы шиншилла (64 глаза). Экспериментальные 
животные находились в стандартных условиях содержа-
ния вивария НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца. 
При проведении эксперимента соблюдались международные 
принципы Хельсинкской декларации о гуманном отноше-
нии к животным, изложенные в директиве Европейского 
сообщества (86/609/ЕС) «Правила проведения работ с ис-
пользованием экспериментальных животных». Протокол 
настоящего исследования был утвержден локальным коми-
тетом по этике № 63/1 от 16.02.2023. 

Каждому животному в условиях операционной по-
сле инстилляции антисептика и антибиотика под местной 
анестезией в верхневнутренних квадрантах обоих глазных 
яблок в бульбарной конъюнктиве формировали дефект раз-
мером 10 × 10 мм глубиной до склеры, затем по периметру 
дефектов дополнительно формировали «карманы» между 
конъюнктивой и склерой путем тупого отслаивания одной 
от другой на глубину 1–2 мм. Обнаженную склеру покрывали 
мембраной из сетчатого раневого покрытия на основе алло-
генного коллагена размерами 11 × 11 мм, заправляя ее края 
в образованный конъюнктивальный карман. По периметру 
дефекта мембрану фиксировали п-образными швами, выводя 
их на конъюнктиву и захватывая наружные слои склеры для 
исключения смещения тканей. В конце операции в конъ-
юнктиву левого глаза всех кроликов дополнительно вводили 
0,2 мл лизата БоТП. Веки обоих глаз сшивали на 7 дней. 
В послеоперационном периоде назначали инстилляции анти-
септиков в конъюнктивальную полость на 14 дней и анти-
бактериальные мази на кожу век в области шва на 7 дней.

Клиническую оценку состояния тканей глазной 
поверхности и фоторегистрацию проводили на 7, 14, 21 
и 45-е сутки после операции. Для объективной количе-
ственной оценки состояния конъюнктивы была разработана 
балльная шкала от 0 до 5. При этом 0 баллов соответствовал 
бледно-розовой интактной конъюнктиве без признаков 
воспаления; 1 балл — незначительному усилению сосуди-
стого рисунка и минимальному, практически незаметному 
при осмотре отеку; 2 балла — слабовыраженному отеку 
и некоторому утолщению конъюнктивы без образования 
выраженных складок; 3 балла — умеренно отечной конъ-
юнктиве с выраженным сосудистым рисунком, заметным 
утолщением и возможным появлением небольших скла-
док; 4 балла — конъюнктиве со значительно выраженным 
сосудистым рисунком, выраженным отеком, утолщением 
и образованием складок; 5 баллов — ярко-красной или баг-
ровой конъюнктиве с максимально выраженными сосудами, 
резким отеком, со значительным утолщением, образованием 
складок и кровоизлияниями. 

Следующим этапом в указанные сроки (7, 14, 21 
и 45-е сутки после операции) животных из соответствующих 
групп выводили из эксперимента путем воздушной эмболии 
и проводили патоморфологическое исследование. Для со-
хранения топографического положения имплантированной 
коллагеновой сетки и исключения повреждения тканей 
конъюнктивы проводили экзентерацию орбиты. Участки 
с пересаженным коллагеном в области дефекта конъюнктивы 
исследовали в лаборатории патоморфологии НМИЦ глазных 
болезней им. Гельмгольца. Гистологическое исследование 
включало микроскопию глазного яблока — стереомикро-
скопию зоны трансплантации, световую микроскопию 
с окраской гематоксилином и эозином поперечных срезов 
глазного яблока. Фиксация и проводка осуществлялись 
по стандартной методике. Все гистологические препараты 
изучали с оригинальным увеличением 200.

Сетчатое раневое покрытие на основе аллогенного 
коллагена и лизат аллогенной БоТП готовили заблаго-
временно в отделении биотехнологий и трансфузиологии 
ГБУЗ «НИИ скорой помощи им. Н.В. Склифосовского» ДЗМ.

Для изготовления сетчатого покрытия использовали 
коллаген, выделенный из сухожилий кроликов методом 
кислотной экстракции. При формовке 10 мл 0,8 % раствора 
коллагена вносили и равномерно распределяли по чашке 
Петри размером 10 × 10 см. Затем замораживали до –40 °С 
и лиофилизировали в  камере с разреженной атмосферой. 
В результате получали сетчатую структуру, образованную 
фибриллами коллагена. Стерилизацию покрытия осущест-
вляли радиационным методом.

Аллогенный бесплазменный лизат получали из веноз-
ной крови кроликов, не участвующих в данном исследова-
нии. Кровь забирали из ушной вены в стерильные пробирки 
с антикоагулянтом ЭДТА-К2. От одного животного в среднем 
удавалось одномоментно получить 10–20 мл крови. В усло-
виях специализированного культурального блока кровь раз-
деляли на компоненты путем центрифугирования при уско-
рении 160 g в течение 20 мин. Затем из пробирок переносили 
всю супернатантную плазму в новые стерильные пробирки, 
но уже с коническим дном. Для дополнительной концентра-
ции тромбоцитов пробирки с плазмой центрифугирования 
при 450 g в течение 15 мин. Далее из пробирок пипеткой 
удаляли излишек плазмы в таком объеме, чтобы с клетками 
она осталась в количестве, равном одной десятой исходного 
объема крови. Оставшуюся плазму и осадок тромбоцитов 
перемешивали. В итоге получали взвесь с концентрацией 
тромбоцитов более 1000 кл/мкл.
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На следующем этапе тромбоциты лизировали путем 
стремительного замораживания до –40 °С. После этого про-
изводили мягкое размораживание при температуре 0…+2 °С. 
Для осаждения разрушенных клеток лизаты центрифугиро-
вали при 3000 g в течение 20 мин. Далее в стерильных услови-
ях из пробирки отбирали всю надосадочную жидкость (гото-
вый лизат БоТП) и распределяли по стерильным пробиркам. 
Пробирки герметично закрывали и хранили в холодильнике 
при +4 ° С до применения лизата БоТП.

Статистическую обработку данных проводили с ис-
пользованием программы Microsoft Office Excel на основании 
разработанной балльной системы клинической оценки со-
стояния конъюнктивы, позволяющей объективно предста-
вить выраженность гиперемии и отека тканей во все сроки 
после операции. Для анализа результатов эксперимента 

использовали методы вариационной статистики. Рассчи-
тывали показатели медианы (Me) и квартилей (Q1; Q3). 
Для сравнения независимых переменных использовали кри-
терий Манна — Уитни. Рассчитывали эмпирическое (Uэмп) 
и критическое (Uкр) значения U-критерия Манна — Уитни 
при уровне значимости р < 0,05. 

РЕЗУЛЬТАТЫ
В раннем послеоперационном периоде клинически 

у всех животных отмечали отек и гиперемию конъюнктивы, 
что подтверждалось при гистологическом исследовании. 
В первой группе животных, выведенных из эксперимента 
на 7-е сутки после хирургического вмешательства, в области 
дефекта отмечали  отек и полнокровие сосудов микроцирку-
ляторного русла, резко выраженную лимфогистиоцитарную 

инфильтрацию субконъюнктивальной 
стромы в зоне дефекта, при этом эпи-
телизацию наблюдали исключительно 
в области краев дефекта. Сравнение 
правых (без введения лизата БоТП) 
и левых глаз (с введением лизата БоТП) 
показало сопоставимый отек стромы 
прилежащей конъюнктивы и реактив-
ных изменений эпителия, но в случае 
применения лизата БоТП интенсив-
ность гиперемии и отека конъюн-
ктивы была статистически значимо 
ниже, чем при изолированном при-
менении сетчатого раневого покрытия 
(Uкр = 389; Uэмп = 164, p  0,05) (таблица). 
На 7-е сутки после операции также наб-
людали частичную резорбцию фибрилл 
коллагена с образованием грануляци-
онной ткани (рис. 1, А, Б). На 14-е сут-
ки после операции по клиническим 
данным интенсивность воспалитель-
ной реакции снижалась. При этом 
выраженность конъюнктивальной 

Таблица. Клиническая оценка выраженности гиперемии и отека конъюнктивы
Table. Clinical assessment of the severity of conjunctival hyperemia and edema

Сутки после операции
Day after surgery/n

Глаз, n
Eye, n

Max
Баллы
Points

Min
Баллы
Points

Ме Q1 Q3
Uэмп 

Uemp

Uкр 

Ucr

p  0,05

7/64
OD, 32 5 4 5 4 5

164* 389
OS, 32 5 3 4 3 4

14/48 
OD, 24 4 3 4 3 4

144* 207
OS, 24 4 3 3 3 3

21/32 
OD, 16 3 1 2 2 2

114,5 83
OS, 16 3 1 2 2 2

45/16 
OD, 8 1 0 0 0 1

32 15
OS, 8 1 0 0 0 1

Примечание. Uэмп — значение U-критерия Манна — Уитни для левых глаз (с введением 
лизата БоТП), Uкр — значение U-критерия Манна — Уитни для правых глаз (без введения 
лизата БоТП), * — полученное эмпирическое значение Uэмп находится в зоне значимости, 
n — количество глаз. 
Note. Uemp — Mann — Whitney U-test value for the left eyes (with the introduction of PRP lysate), 
Uсr — Mann — Whitney U-test value for the right eyes (without the introduction of PRP lysate), 
* — the obtained empirical value Uemp is in the significance zone, n — number of eyes.

Рис. 1. Состояние глазной поверхности на 7-е сутки после хирур-

гического вмешательства. А — клиническая оценка: выраженная 

конъюнктивальная реакция, отек и гиперемия тканей. Б — гистоло-

гический препарат: отек, полнокровие сосудов микроциркулятор-

ного русла, резко выраженная лимфогистиоцитарная инфильтра-

ция субконъюнктивальной стромы в зоне дефекта, эпителизация 

отсутствует. Стрелкой отмечена имплантированная коллагеновая 

сетка в стадии резорбции. Окраска гематоксилином и эозином, 

оригинальное увеличение 200

Fig. 1. Assessment of the ocular surface condition on the 7th day 

after surgery. A — clinically: pronounced conjunctival reaction, edema 

and tissue hyperemia. Б — histological specimen: edema, plethora 

of microcirculatory vessels, pronounced lymphohistiocytic infiltration 

of the subconjunctival stroma in the defect area, no epithelialization. 

The arrow indicates the implanted collagen mesh in the resorption stage. 

Hematoxylin and eosin staining, magnification 200

А Б

Рис. 2. Состояние глазной поверхности на 14-е сутки после хи-

рургического вмешательства. А — клиническая оценка: снижение 

выраженности гиперемии и отека тканей конъюнктивы. Б — гисто-

логический препарат: резко выраженная лимфогистиоцитарная 

инфильтрация субконъюнктивальной стромы в зоне дефекта, де-

фект замещен слоем истонченного эпителия. Стрелкой отмечена 

имплантированная коллагеновая сетка в стадии резорбции. Окраска 

гематоксилином и эозином, оригинальное увеличение 200

Fig. 2. Assessment of the ocular surface condition on the 14th day after 

surgery. A — clinically: decreased hyperemia and conjunctival tissue 

edema. Б — histological specimen: pronounced lymphohistiocytic 

infiltration of the subconjunctival stroma in the defect area, the defect 

is replaced by a layer of thinned epithelium. The arrow indicates 

the implanted collagen mesh in the resorption stage. Hematoxylin 

and eosin staining, magnification 200

А Б
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реакции в случаях применения лизата БоТП была ниже. 
Отек и гиперемия конъюнктивы при использовании ли-
зата БоТП на этом сроке наблюдения были значимо ниже 
(Uкр = 207, Uэмп = 144, p  0,05) (см. таблицу). При гисто-
логическом исследовании отмечали полное замещение 
дефекта истонченным эпителием, признаки лизиса волокон 
коллагенового матрикса и снижение выраженности лимфо-
гистиоцитарной инфильтрации, но при этом они оставались 
довольно значительными (рис. 2, А, Б). На 21-е сутки после 
операции клинически область дефекта отличалась от при-
лежащей конъюнктивы повышенной плотностью, при этом 
выраженность сосудистой реакции и отек заметно снижа-
лись. Статистический анализ не выявил значимых различий 
между глазами с использованием лизата БоТП и без него 
(Uкр = 83, Uэмп = 114,5, p  0,05) (см. таблицу). По гистоло-
гической картине наблюдали завершенную эпителизацию 
дефекта, снижение интенсивности воспалительной инфиль-
трации субконъюнктивальной стромы, полное рассасывание 
имплантата и процессы образования соединительной ткани 
слизистой с признаками зрелости. На периферии дефекта 
определяли многослойный плоский эпителий (рис. 3, А, Б).

Через 45 сут после операции при биомикроскопии обла-
сти дефекта визуализировали конъюнктиву бледно-розового 
цвета, не отличающуюся от прилежащих тканей по цвету 
и плотности. При патоморфологической оценке отмечали 
полную резорбцию и лизис коллагеновых фибрилл, полное 
восстановление гистоархитектоники слизистой оболочки — 
покрытие полнослойного дефекта многослойным плоским 
эпителием и заполнение его рыхлой соединительной тканью 
(рис. 4, А, Б).

Таким образом, гистологическое исследование пока-
зало, что коллагеновая сетка постепенно резорбировалась 
у всех животных, при этом первые признаки данного про-
цесса и также эпителизацию периферии дефекта отмечали 
на 7-е сутки после операции. Завершение эпителизации 
и полный лизис имплантата наблюдали на 21-е сутки после 
операции. Во всех случаях полнослойный дефект замещал-
ся новообразованной тканью, постепенно приобретаю-

щей правильную гистоархитектонику конъюнктивальной 
ткани на 45-е сутки после хирургического вмешательства. 
Клинически на 30–45-е сутки эксперимента область дефекта 
практически не визуализировалась, воспалительный процесс 
полностью разрешался, конъюнктива приобретала бледно-
розовый цвет, становясь при этом гладкой и прозрачной. 

Отметим, применение лизата БоТП способствовало 
более благоприятному течению послеоперационного пери-
ода и более быстрому купированию признаков воспаления, 
что выражалось в меньшей степени отека и гиперемии 
конъюнктивы глаза на 7-е и 14-е сутки после хирургического 
вмешательства. Наблюдаемые различия при статистическом 
анализе с большой долей вероятности отражали реальную 
разницу между исследуемыми группами (см. таблицу).

ОБСУЖДЕНИЕ
Повреждение конъюнктивы вследствие действия 

различных факторов ставит под угрозу гомеостаз и функ-
циональность тканей глазной поверхности. Поэтому инже-
нерия анатомически нормальной конъюнктивальной ткани 
является необходимым условием для успешной реконструк-
ции глазной поверхности. Наше исследование показало, 
что уникальная фибриллярная структура сетчатых мембран 
значительно способствовала росту клеток эпителия конъ-
юнктивы и ее фенотипическому развитию in vivo. Коллаген 
позволял минимизировать выраженность фиброза и сокра-
щения полости. Исключение смещения тканей, благодаря 
фиксации коллагеновой сетки к склере, способствовало со-
хранению нормальной глубины конъюнктивальных сводов. 
Коллаген служил основой для роста эпителия и образования 
соединительной ткани. Оценка результатов сравнительного 
статистического анализа показателей гиперемии и отека 
тканей правых (без введения лизата БоТП) и левых (с вве-
дением лизата БоТП) глаз на всех сроках после операции 
выявила, что применение лизата БоТП способствует более 
благоприятному течению послеоперационного периода 
в первые 14 сут после операции, ускоряя процессы регене-
рации тканей и оказывая противовоспалительное действие. 

Рис. 3. Состояние глазной поверхности на 21-е сутки после 

хирургического вмешательства. А — клиническая оценка: ново-

образованная конъюнктива с собственными сосудами, глубокий 

конъюнктивальный свод. Б — гистологический препарат: резко вы-

раженная лимфогистиоцитарная инфильтрация субконъюнктиваль-

ной стромы в зоне дефекта, дефект замещен слоем истонченного 

эпителия. Стрелкой отмечена имплантированная коллагеновая 

сетка в стадии резорбции. Окраска гематоксилином и эозином, 

оригинальное увеличение 200

Fig. 3. Assessment of the ocular surface condition on the 21st day after 

surgery. A — clinically: newly formed conjunctiva with its own vessels, 

deep conjunctival fornix. Б — histological specimen: pronounced 

lymphohistiocytic infiltration of the subconjunctival stroma in the defect 

area, the defect is replaced by a layer of thinned epithelium. The arrow 

indicates the implanted collagen mesh in the resorption stage. 

Hematoxylin and eosin staining, magnification 200

А Б

Рис. 4. Состояние глазной поверхности на 45-е сутки после хи-

рургического вмешательства. А — клиническая оценка: область 

хирургического вмешательства полностью замещена конъюн-

ктивой, границы новообразованной ткани не визуализируются. 

Б — гистологический препарат: восстановление гистоархитектони-

ки слизистой оболочки. Стрелкой отмечена область имплантации 

коллагеновой сетки. Окраска гематоксилином и эозином, ориги-

нальное увеличение 200

Fig. 4. Assessment of the ocular surface condition on the 45th day 

after surgery. A — clinically: the surgical intervention area is completely 

replaced by the conjunctiva, the boundaries of the newly formed 

tissue are not visualized. Б — histological specimen: restoration 

of the histoarchitecture of the mucous membrane. The arrow marks 

the area of collagen mesh implantation. hematoxylin and eosin staining, 

magnification 200

А Б
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Аутоплазма, обогащенная тромбоцитами, обладает рядом 
полезных свойств, но, поскольку применение лизата БоТП 
увеличивает длительность операции и предоперационной 
подготовки, а функциональный результат можно оценить 
как удовлетворительный во всех случаях эксперимента, 
представляется возможным изолированное применение 
сетчатого раневого покрытия на основе аллогенного кол-
лагена.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Применение сетчатого раневого покрытия на основе 

аллогенного коллагена в сочетании с лизатом аллогенной 
БоТП может быть эффективным методом реконструкции 
глазной поверхности за счет дополнительного усиления 
регенеративных возможностей конъюнктивы и противовос-
палительного эффекта. Полученные знания призваны про-
ложить путь для новых научно-практических исследований 
в области офтальмопластической хирургии. 
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Оценка эффективности применения лизата 
богатой тромбоцитами плазмы у пациентов 
после кератопластики по неотложным 
показаниям на основании анализа изменений 
протеазно-ингибиторного баланса слезы 
(пилотное исследование)

Е.В. Ченцова1, Н.В. Боровкова2, 3, К.В. Сироткина1 , О.В. Безнос1, 
М.С. Макаров2, И.Н. Пономарев2, М.В. Сторожева2
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Цель работы — оценить эффективность применения лизата богатой тромбоцитами плазмы (БоТП) для снижения актив-
ности ферментов матриксных металлопротеиназ (ММП) в слезной жидкости (СЖ) и профилактики лизиса трансплантата 
у пациентов после кератопластики по неотложным показаниям. Материал и методы. В исследование включено 10 пациентов 
18–76 лет после сквозной кератопластики по поводу перфорации роговицы и расплавления кератотрансплантата. Группу 
контроля составили 12 добровольцев 20–73 лет без офтальмопатологии (24 глаза). Все пациенты в посттрансплантационном 
периоде на фоне стандартной терапии получали лизат БоТП в инъекциях и инстилляциях. СЖ забирали с помощью фильтро-
вальной бумаги до операции и на 7-е сутки после нее. Концентрацию ММП-9 и тканевого ингибитора ММП (ТИМП-1) опре-
деляли методом иммуноферментного анализа. Клиническим критерием оценки течения раннего послеоперационного периода 
служила площадь эпителизации кератотрансплантата на 7-е сутки. Результаты. Концентрации ММП-9 в СЖ всех пациен-
тов до операции были достоверно выше, чем в группе контроля. При этом у пациентов, поступающих на рекератопластику, 
уровень ММП-9 был выше, чем у поступающих на первую кератопластику: 15,50 ± 1,54 и 17,28 ± 0,47 нг/мл соответственно 
против 3,03 ± 0,57 нг/мл в контрольной группе (p < 0,05). Применение лизата БоТП у первичных пациентов привело к стати-
стически значимому снижению уровня ММП-9 после операции. У повторных пациентов на фоне применения лизата БоТП после 
операции отмечалась тенденция к снижению уровня ММП-9 в СЖ. Заключение. Своевременное снижение концентрации ММП-9 
в СЖ после выполнения им основных функций в процессе репарации является необходимым условием для приживления керато-
трансплантата. Лизат БоТП — источник ТИМП-1 в высоких концентрациях и может применяться для профилактики и 
лечения кератолизиса в условиях ургентной хирургии. 

Ключевые слова: кератопластика; лизат богатой тромбоцитами плазмы; матриксная металлопротеиназа-9; тканевой ингибитор 
матриксных металлопротеиназ-1; кератолизис; слеза
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Проведение экстренной кератопластики при перфо-
рации роговицы или расплавлении кератотрансплантата 
нередко сопровождается посттрансплантационными ослож-
нениями. По данным литературы, частота таких осложнений 
составляет 18–37 % [1, 2]. Одной из причин несостоятель-
ности кератотрансплантата, значительно повышающей риск 
возникновения кератолизиса, является дисбаланс активно-
сти протеаз и их ингибиторов в локальной протеолитической 
системе глаза. Матриксные металлопротеиназы (ММП) 
играют роль в ремоделировании межклеточного матрик-
са тканей [3]. Активность ММП значительно возрастает 
на фоне воспалительных реакций, в том числе после керато-
пластики по неотложным показаниям. В составе роговицы 
свободные ММП могут расщеплять коллагеновые волокна 
стромы (ММП-1, ММП-2, ММП-8, ММП-13), а также 
коллаген базальной мембраны (ММП-2, ММП-9) [3–5]. 
Длительное повышение активности коллагенолитических 
ферментов в слезной жидкости (СЖ) способствует замедле-
нию эпителизации кератотрансплантата, что нередко при-
водит к изъязвлению и расплавлению донорской роговицы 
в отдаленные периоды. 

В последние десятилетия ведется активный поиск 
методов профилактики кератолизиса в условиях ургентной 
хирургии. Экстренная кератопластика комбинируется с ауто-
конъюнктивальной пластикой, покрытием амниотической 
мембраной, тарзорафией [6]. Хорошо себя зарекомендовал 
кросслинкинг коллагена роговицы как способ укрепления 
интрастромальных связей кератотрансплантата при перфо-
рирующих язвах роговицы [7–9]. Однако предложенные спо-
собы не включают использование факторов, способных на-
прямую регулировать или ингибировать избыточную актив-
ность ММП. В связи с этим большой интерес представляет 
использование препаратов на основе тромбоцитов человека. 
Тромбоциты содержат широкий спектр биологически актив-
ных веществ, включая тканевые ингибиторы металлопротеи-
наз (ТИМП) 1-го и 2-го типов (ТИМП-1, ТИМП-2) [10–12]. 
Известны работы по успешному клиническому приме-
нению богатой тромбоцитами плазмы (БоТП) и тром-
бофибринового сгустка при персистирующих эрозиях 
и язвах роговицы [13, 14], а также замедленной эпители-
зации после плановой сквозной кератопластики [15, 16]. 
Среди инъекционных форм тромбоцитных препаратов 
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Purpose: to estimate the effectiveness of platelet-rich plasma (PRP) lysate to reduce the activity of matrix metalloproteinases in tear 
fluid and prevent graft lysis in patients after urgent keratoplasty. Material and methods. The study was carried out on 10 patients after urgent 
penetrating keratoplasty. Control group included 12 healthy adults (24 eyes). After surgery, patients received PRP lysate in subconjunctival 
injections and instillations. Tear fluid was collected using filter paper before the operation and on the 7th day after it. Concentrations 
of MMP-9 and TIMP-1 in tears were determined by ELISA. Clinical criterion for the corneal status in the early postoperative period was 
the area of transplant epithelization on the 7-th day after surgery. Results. Concentrations of MMP-9 in tears in all patients before surgery 
were significantly higher than in healthy controls. Patients with repeat keratoplasty had higher MMP-9 concentration than ones before 
the first keratoplasty — 15.50 ± 1.54 ng/ml and 17.28 ± 0.47 ng/ml. Treatment with PRP lysate caused a statistically significant decrease 
of MMP-9 concentration in tears of patients after first keratoplasty. Patients with repeat keratoplasty demonstrated a tendency for decrease 
of MMP-9 concentration after treatment. Conclusion. Timely decrease of MMP-9 activity in cornea after its function in the tissue remodeling 
is completed is a necessary condition for the successful corneal engraftment. PRP lysate contains a large amount of TIMP-1 and can be used 
for the prevention of keratolysis in urgent corneal surgery.
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тельное центрифугирование с ускорением 700 g в течение 
17 мин, отбором излишка плазмы и повторным определением 
концентрации функционально полноценных тромбоцитов. 
Конечные концентрации тромбоцитов с гранулами состав-
ляли 350 тыс/мкл и более. Для получения лизата пробирку 
с БоТП замораживали до температуры 40 °С, с последующей 
разморозкой при температуре 2–6 °С и центрифугирова-
нием 20 мин при 3000 g. Вся надосадочная часть — это ли-
зат БоТП, который отбирался и помещался в пробирку. 
Лизат БоТП аликвотировали в стерильные эппендорфы 
по 0,5 мл, герметично закрывали и хранили при 20 °С до при-
менения. 

Критериями оценки течения раннего послеопераци-
онного периода служили площадь эпителизации керато-
трансплантата на 7-й день, а также показатели локального 
протеолитического статуса в пред- и посттрансплантаци-
онные периоды. 

СЖ забирали из обоих глаз за день до и на 7-й день 
после кератопластики с помощью полосок фильтроваль-
ной бумаги, которые помещали за нижнее веко на 5 мин, 
как при постановке теста Ширмера. Компоненты слезы 
элюировали в течение 30 мин физиологическим раствором 
в соотношении 1:10 (по массе), центрифугировали 10 мин 
при 3000 об/мин с охлаждением, супернатант заморажи-
вали и хранили при –70 °С до исследования. Концентра-
цию ММП-9 и ТИМП-1 определяли методом иммунофер-
ментного анализа с помощью диагностических наборов 
«ELISA kit for MMP-9, Human» и «ELISA kit for TIMP-1, 
Human» (Cloud-Clone Corp., США). Оптическую плотность 
образцов измеряли с помощью многофункционального 
фотометра для микропланшета Synergy MX (BioTek, США). 
В качестве контроля определяли те же показатели в про-
бах СЖ 12 здоровых добровольцев (24 глаза). 

Статистическая обработка результатов проведена 
с использованием статистического пакета Microsoft Excel 
и Statistica 10.0. Количественные показатели представлены 
в виде среднего арифметического и стандартной ошибки 
среднего (M ± m). Для оценки достоверности различий 
между группами использовали непараметрические крите-
рии — U-критерий Манна — Уитни и критерий Уилкоксона 
для связанных выборок. Различия считали достоверными 
при уровне значимости не менее 95 % (p < 0,05).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ клинического наблюдения раннего послеопера-

ционного периода. Пациенты обеих групп были выписаны 
с полной эпителизацией кератотрансплантата. У 5 пациентов 
с лизисом нативной роговицы площадь эпителизации транс-
плантата на 7-е сутки составила 100 %. При этом в 3 случаях 
эпителизация трансплантата полностью завершилась уже 
на 4-е сутки, у 2 пациентов — на 5-е сутки. 

У 3 повторных пациентов, которым произвели оче-
редную рекератопластику, полная эпителизация на фоне 
специфического лечения наступила на 5-е сутки, у 2 паци-
ентов — на 6-е и 7-е сутки соответственно. 

Оценка содержания MMП-9 и ТИМП-1 в СЖ в пред- 
и посттрансплантационный период. Учитывая вариабель-
ность данных о содержании ММП-9 и ТИМП-1 в СЖ 
человека в зависимости от используемых методов опреде-
ления, мы провели исследование их уровней у здоровых 
людей (12 человек, 24 глаза) для установления нормальных 
значений. Уровень ММП-9 и ТИМП-1 в среднем соста-
вил 3,03 ± 0,57 и 23,74 ± 2,65 нг/мл соответственно.

Накануне операции среднее значение концентрации 
ММП-9 в СЖ у первичных пациентов равнялось 15,50 ± 1,54 

для ургентной кератопластики перспективным представля-
ется лизат БоТП (суспензия с тромбоцитарными факторами, 
выделенными в результате криодеструкции тромбоци-
тов). В лизате БоТП компоненты тромбоцитов находятся 
в растворенном виде, могут непосредственно проявлять 
ферментативную активность без дополнительной актива-
ции БоТП. В предыдущей нашей работе мы установили, что 
лизат БоТП содержит большое количество ТИМП-1 [17]. 
Исходно ТИМП содержатся в альфа-гранулах и других цито-
плазматических компартментах тромбоцитов [18]. По нашим 
данным, лизаты тромбоцитов в плазме и в бесплазменной 
среде хорошо снижают коллагенолитическую активность 
in vitro, в присутствии коллагеназ позволяют сохранять 
структуру коллагенового матрикса [19]. Это позволило пред-
положить, что лизат БоТП будет иметь аналогичный эффект 
и в клинической пра ктике.

ЦЕЛЬ работы — оценить эффективность применения 
лизата БоТП для снижения активности ММП в СЖ и про-
филактики лизиса кератотрансплантата у пациентов после 
кератопластики по неотложным показаниям.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Мы обследовали 10 пациентов (6 мужчин, 4 женщины) 

в возрасте от 18 до 76 лет. Из них 5 пациентов поступили 
с лизисом собственной роговицы (первичные пациенты) 
и 5 — с лизисом кератотрансплантата (повторные пациенты). 

У 5 первичных пациентов диагностированы перфори-
рующие язвы различной этиологии: после вирусных, гриб-
ковых, бактериальных кератитов, а также один случай язвы, 
развившейся на фоне ношения мягких контактных линз.

Из 5 повторных пациентов с расплавлением донорской 
роговицы 3 поступили на 2-ю и 2 пациента — на 3-ю рекера-
топластику вследствие лизиса предыдущего трансплантата. 

Всем пациентам проведена экстренная сквозная 
кератопластика криоконсервированной роговицей с орга-
носохранной целью со средним диаметром трансплантата 
8,12 ± 0,34 мм. После операции пациенты получали стандарт-
ную антибактериальную, стероидную, кератопротекторную 
и противовоспалительную терапию. Дополнительно паци-
енты получали субконъюнктивальные инъекции 0,5 мл ли-
зата БоТП через день и инстилляции лизата БоТП 3 раза 
в день ежедневно до полной эпителизации трансплантата. 
Для наблюдения за состоянием трансплантата проводили 
биомикроскопию с окраской флуоресцеином и фотореги-
страцию. 

Лизат аутологичной БоТП для применения у пациен-
тов основной группы изготавливали в научном отделении 
биотехнологий и трансфузиологии НИИ скорой помощи 
им. Н.В. Склифосовского по запатентованной техноло-
гии [19]. Для этого накануне операции у каждого пациента 
в стерильных условиях забирали из кубитальной вены 
30–50 мл крови в вакуумные пробирки с антикоагулян-
том EDTA. Далее кровь центрифугировали в течение 5 мин 
при 300 g. БоТП забиралась из верхней части пробирки 
так, чтобы над клеточным осадком осталось не мень-
ше 1 мм плазмы. Далее проводили центрифугирование в те-
чение 17 мин при 700 g. Повторно отбирали верхнюю часть 
плазмы так, чтобы над осадком ее осталось 3,1 мл. Далее 
проводили количественный анализ функциональных тром-
боцитов путем витального окрашивания флуорохромными 
красителями трипафлавином и акридиновым оранжевым 
с помощью флуоресцентного микроскопа, в случае необ-
ходимости достигали целевых показателей путем коррек-
ции объема БоТП за счет добавления или отбора плазмы. 
В случае меньшей концентрации допускается дополни-
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против 3,03 ± 0,57 нг/мл в контрольной группе (p < 0,05). 
У пациентов, поступивших на рекератопластику, среднее 
значение концентрации ММП-9 до операции состави-
ло 17,28 ± 0,47 нг/мл, что также достоверно отличалось 
от показателя здоровых людей (p < 0,05), однако между 
собой подгруппы первичных и повторных пациентов по со-
держанию ММП-9 в СЖ до операции достоверно не раз-
личались.

После операции на фоне терапии лизатом БоТП 
уровень ММП-9 в подгруппе первичных пациентов до-
стоверно снизился и составлял 7,44 ± 1,61 нг/мл (p < 0,05 
по сравнению с исходным). В СЖ повторных пациентов 
после операции концентрация ММП-9 незначительно 
снизилась до 16,87 ± 1,00 нг/мл. При этом концентрации 
ММП-9 после операции на фоне получения лизата БоТП 
в СЖ различались у первичных и повторных пациентов 
более чем в 2 раза (рис. 1). 

Уровень ТИМП-1 в СЖ у первичных и повторных 
пациентов, как и уровень ММП-9, до операции был досто-
верно повышен и составил 73,61 ± 3,50 и 75,25 ± 7,90 нг/мл 
соответственно против 23,74 ± 2,65 у здоровых людей 
(р < 0,05). В посттрансплантационном периоде уровень 
ТИМП-1 у первичных пациентов имел тенденцию к по-
вышению в среднем до 96,99 ± 16,16 нг/мл. В группе по-
вторных пациентов, напротив, незначительно снизился 
до 65,33 ± 6,72 нг/мл. При этом в обеих подгруппах уровень 
ТИМП-1 после операции оставался достоверно выше, 
чем у здоровых людей (p < 0,05) (рис. 2).

Такие изменения концентрации фермента ММП-9 
в СЖ на фоне лечения лизатом БоТП как у первичных, 
так и у повторных пациентов расценены нами как бла-
гоприятный признак — уровень ММП-9 своевременно 
снижался после выполнения им основных функций в про-
цессе репарации, чего мы и ожидали от дополнительного 
поступления ТИМП-1 в составе лизата БоТП. 

Изменения уровня ТИМП-1 после операции, как у пер-
вичных, так и повторных пациентов, дали неоднознач-
ные результаты по нескольким причинам: во-первых, 
следует учитывать, что помимо ТИМП-1, который по-
ступал с лизатом БоТП, у пациентов вырабатывался свой 
нативный ТИМП-1, причем у первичных и повторных 
пациентов — с различной интенсивностью; во-вторых, рас-
ход ТИМП-1 у первичных и повторных пациентов тоже отли-
чался, о чем свидетельствует достоверное снижение ММП-9 
у первичных пациентов после операции на фоне лечения по 
сравнению с тенденцией к снижению ММП-9 у повторных 
пациентов. Тот факт, что у первичных пациентов отмечалась 
тенденция к повышению уровня ТИМП-1 после операции 
на фоне специфического лечения (при достоверном сниже-
нии концентрации ММП-9), говорит о том, что дефицита 
в ТИМП-1 у этих пациентов нет и лизат БоТП справлялся 
со своей задачей в полном объеме. В доказательство этому 
мы наблюдали и благоприятный ранний послеоперационный 
период, своевременную эпителизацию трансплантата. 

У повторных пациентов уровень ТИМП-1 имел не-
значительную тенденцию к снижению. С большой долей 
вероятности это связано с тем, что эти пациенты клинически 
и иммунологически очень сложные, поступают с воспален-
ным ложем для трансплантации, более высоким уровнем 
в СЖ как ММП-9, так и провоспалительных цитокинов, 
которые в свою очередь дополнительно активируют локаль-
ную протеолитическую систему. Однако тот факт, что у по-
вторных пациентов также отмечалась полная эпителизация, 
хоть и в чуть более поздние сроки, чем у первичных пациен-
тов (5–7-е сутки), говорит о том, что этого уровня ингибитора 

Рис. 1. Концентрация ММП-9 до операции и на 7-е сутки после 

нее у первичных и повторных пациентов на фоне получения до-

полнительного лечения лизатом БоТП. * — p < 0,05 по сравнению 

с уровнем ММП-9 до операции

Fig. 1. Сoncentration of MMP-9 in tears before surgery and on the 7th day 

after it in patients with primary keratoplasty and rekeratoplasty (treatment 

with PRP lysate). Data are expressed as Mean ± SEM. * — р < 0.05 

compared with the level before surgery
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Рис. 2. Концентрация ТИМП-1 до операции и на 7-е сутки после 

нее у первичных и повторных пациентов на фоне дополнительного 

лечения лизатом БоТП

Fig. 2. Сoncentration of TIMP-1 in tears before surgery and on the 7th day 

after it in patients with primary keratoplasty and rekeratoplasty (treatment 

with PRP lysate). Data are expressed as Mean ± SEM
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Рис. 3. Концентрация ТИМП-1 до операции и на 7-е сутки после 

нее у первичных пациентов на фоне получения стандартной по-

слеоперационной терапии и на фоне дополнительного лечения 

лизатом БоТП. * — p < 0,05 по сравнению с уровнем ТИМП-1 после 

операции у пациентов на стандартной послеоперационной терапии

Fig. 3. Сoncentration of TIMP-1 in tears before surgery and on the 7th day 

after it in patients with standard treatment and treatment with PRP lysate. 

Data are expressed as Mean ± SEM. * — р < 0.05 compared with the level 

after surgery in patients with standard treatment

Лечение с лизатом БоТП
Treatment with PRP lysate

Здоровые
Healthy

До операции
Before surgery

После операции
After surgery

н
г/

м
л

 /
 n

g
/m

l

30

60

90

150

120

Стандартное лечение
Standart treatment

0



Оценка эффективности применения лизата богатой тромбоцитами плазмы 

у пациентов после кератопластики по неотложным показаниям на основании 

анализа изменений протеазно-ингибиторного баланса слезы (пилотное исследование)

159Российский офтальмологический журнал. 2026; 19(1): 155-60

металлопротеиназ достаточно для подавления избыточной 
активности ММП-9 и обеспечения благоприятного проте-
кания раннего послеоперационного периода. 

Кроме того, мы отметили достоверно больший уро-
вень ТИМП-1 после операции у первичных пациентов, по-
лучавших специфическое лечение лизатом БоТП, чем у пер-
вичных пациентов из нашего предыдущего исследования [20], 
которые получали только стандартную послеопераци-
онную терапию: 96,99 ± 16,16 против 51,69 ± 4,89 нг/мл 
(p < 0,05) (рис. 3).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Изучение соотношения концентраций ММП-9 и ее 

основного ингибитора ТИМП-1 в СЖ пациентов выявило 
следующие закономерности:

— лизис роговицы и кератотрансплантата сопровожда-
ется значительным достоверным увеличением концентрации 
ММП-9 и ТИМП-1 в СЖ; при этом у пациентов, поступаю-
щих на рекератопластику, уровень ММП-9 выше, чем у тех, 
кто госпитализировался на первую кератопластику;

— применение лизата БоТП у первичных пациентов 
привело к статистически значимому снижению уров-
ня ММП-9 после операции, что во многом определило бла-
гоприятное течение раннего послеоперационного периода; 

— у повторных пациентов на фоне применения лизата 
БоТП после операции отмечалась тенденция к снижению 
уровня ММП-9 в СЖ;

— на фоне лечения лизатом БоТП не отмечено никаких 
побочных эффектов и нежелательных реакций, следователь-
но можно предполагать, что препарат является безопасным 
для применения в клинической практике; 

— лизат БоТП является источником ТИМП-1 в высоких 
концентрациях, возможно для первичных пациентов даже 
в избыточном количестве, и может применяться для про-
филактики и лечения кератолизиса [17, 18]. 
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Первичная меланома орбиты. 
Серия клинических случаев

А.Г. Амирян1 , С.В. Саакян1, 2, А.Ю. Цыганков1, 2, А.А. Жаров1

 1 ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, 

Москва, 105062, Россия
2 ФГБОУ ВПО «Российский университет медицины» Минздрава России, ул. Долгоруковская, д. 4, 

Москва, 127006, Россия

Цель работы — ретроспективный анализ клинических, инструментальных и патоморфологических особенностей первичной 
меланомы орбиты на основе собственных наблюдений в период с 2007 по 2024 г. Материал и методы. Шесть случаев первичной 
меланомы орбиты обследованы и пролечены на базе отдела офтальмоонкологии и радиологии НМИЦ ГБ им. Гельмгольца. Возраст 
пациентов на момент постановки диагноза варьировал от 18 до 65 лет (в среднем 48,0 ± 17,6 года). У 2 пациентов имелся окуло-
дермальный меланоз. Длительность анамнеза варьировала от 3 мес до 3 лет. Представлены особенности клинической картины, 
результаты инструментальных методов исследования и патоморфологические характеристики. Проведена оценка клинического 
течения заболевания на этапах динамического наблюдения пациентов, и определены особенности витального прогноза с учетом 
тактики ведения и патоморфологических особенностей опухоли. Результаты. Основные клинические признаки включали экзо-
фтальм (n = 6), ограничение подвижности глаза (n = 4) и частичный птоз (n = 3). Развитие метастатической болезни наступило 
у 3 из 6 пациентов: в легкие, печень и головной мозг в сроки через 12, 18 и 48 мес после начала лечения соответственно. Неблаго-
приятный прогноз имеют опухоли эпителиоидного и смешанного клеточного типа с высоким количеством митотических клеток, 
врожденный меланоз. Продолжительность жизни пациентов, подвергшихся дистанционному облучению после удаления опухоли, 
оказалась выше. Заключение. Первичная меланома орбиты — редкая агрессивная опухоль, не имеет специфической клинико-
инструментальной симптоматики, что затрудняет диагностику и симулирует доброкачественную опухоль орбиты. Необходима 
онконастороженность в развитии данной патологии у пациентов с первичным окулодермальным меланозом. При верификации 
требуется пожизненное динамическое наблюдение. На витальный прогноз пациентов влияет как гистологический тип опухоли, 
так и своевременное проведение лучевой терапии после хирургического лечения. Для лучшего понимания патогенеза заболевания 
необходима консолидация и проведение мультицентровых исследований с изучением генетического профиля заболевания с целью 
последующей разработки оптимальной терапии.

Ключевые слова: опухоль орбиты; первичная меланома; меланомы орбиты; первичная меланома орбиты
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Меланома — чрезвычайно агрессивная злокачественная 
опухоль, способная поражать как глаз (увеальный тракт), так 
и развиваться в придаточном аппарате глаза (веки, конъюн-
ктива) и в орбите [1]. Наиболее часто встречается увеальная 
меланома, реже — меланома конъюнктивы и кожи век [2, 3]. 

Меланома орбиты — крайне редкая патология. Более 
чем в 90 % случаев поражение орбиты является либо вторич-
ным и характеризуется распространением опухоли в орбиту 
из сопредельных анатомических зон — век, конъюнктивы, 
глазного яблока или синоназальной области, либо метаста-
тическим, как результат гематогенного метастазирования 
меланомы в орбиту [4]. Причиной развития меланомы 
в орбите может оказаться продолженный рост опухоли 
в анофтальмической орбите после энуклеации по поводу 
увеальной меланомы [5]. Частота первичной меланомы ор-
биты (ПМО) крайне низка и, по литературным данным, со-
ставляет менее 1 % от всех опухолей орбиты [6]. За последние 
40 лет в отечественной и англоязычной литературе описано 
не более 100 клинических случаев ПМО [7]. 

Известно, что ПМО может развиваться de novo, однако 
наиболее часто наблюдаются случаи роста опухоли на фоне 
существующих пигментированных образований, таких как 
невус Ота, голубой гигантоклеточный невус или орбиталь-
ный меланоз [8–13].

Пациенты с ПМО характеризуются неблагоприятным 
витальным прогнозом и, как правило, погибают от дис-
тантных метастазов в ранние сроки после лечения [4, 6, 7, 9].

Имея многолетний опыт работы с пациентами с онко-
патологией орбиты, мы задались целью проанализировать 
собственные данные и представить результаты ретроспек-

тивного клинико-инструментального и морфологического 
анализа больных с ПМО на серии клинических наблюдений 
пациентов, пролеченных в период с 2007 по 2024 г.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
За указанный период времени в отделе офтальмоон-

кологии и радиологии НМИЦ ГБ им. Гельмгольца обсле-
довано и пролечено 6 пациентов (4 мужчины и 2 женщи-
ны) с морфологически установленным диагнозом ПМО, 
что составило примерно 0,1 % от всех пролеченных больных 
с новообразованиями орбиты. Возраст пациентов на момент 
постановки диагноза варьировал от 18 до 65 лет (в сред-
нем 48,0 ± 17,6 года). Пациенты проходили комплексное 
клинико-инструментальное и офтальмологическое обсле-
дование с оценкой орбитального статуса. Инструменталь-
ные методы включали ультразвуковое исследование (УЗИ) 
(в том числе с цветовым допплеровским картированием, 
ЦДК) и компьютерную томографию (КТ) орбит. Все боль-
ные проходили также общесоматическое обследование. 
В случае подтверждения метастатической природы образо-
вания в орбите пациентов исключали из данного анализа. 
Во всех случаях диагноз ПМО установлен патогистологи-
чески после проведения хирургического лечения — орбито-
томии. Морфологические исследования  проводили на базе 
отдела патологической анатомии и гистологии НМИЦ ГБ 
им. Гельмгольца. После подтверждения диагноза пациенты 
направлялись на консультацию к онкологу и радиотерапевту 
для решения вопроса о дополнительной терапии. Проведен 
анализ течения онкозаболевания и отдаленных результатов 
комбинированного лечения.
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Purpose. Retrospective analysis of clinical, instrumental and pathomorphologic features of primary orbital melanoma based on our 
own observations between 2007 and 2024. Materials and methods. 6 cases of primary melanoma of the orbit were examined and treated 
at the Department of Ophthalmic Oncology and Radiology of the Helmholtz Medical Center of the Russian Ministry of Health. The age 
of the patients at the time of diagnosis ranged from 18 to 65 years (mean — 48.0 ± 17.6 years). 2 patients had oculodermal melanosis. 
The clinical course of the disease at the stages of dynamic follow-up of the patients and the peculiarities of vital prognosis taking into account 
the management tactics and pathomorphological features of the tumor were evaluated. Results. The duration of the history varied from 3 months 
to 3 years. The main clinical signs included exophthalmos (n = 6), restricted eye movement (n = 4) and partial ptosis (n = 3). The development 
of metastatic disease occurred in 3 of 6 patients: to the lungs, liver, and brain in 12, 18, and 48 months after the start of treatment, respectively. 
Epithelioid and mixed cell type tumors with high number of mitotic cells, congenital melanosis were the indicators of unfavorable prognosis. 
Life expectancy was higher in patients who underwent remote irradiation after tumor removal. Conclusions. Primary orbital melanoma is a rare, 
aggressive orbital tumor that does not have specific clinical and instrumental symptoms, which complicates the diagnosis and simulates a benign 
orbital tumor. It is necessary to be alert to the development of this pathology in patients with primary oculodermal melanosis, which requires 
lifelong dynamic monitoring. The vital prognosis of patients is influenced by both the histological type of the tumor and early radiation therapy 
after surgical treatment. For a better understanding of the pathogenesis of the disease, it is necessary to consolidate and conduct multicenter 
studies with the study of the genetic profile of the disease to subsequently search for and develop optimal therapy.

Keywords: orbital tumor; primary melanoma; orbital melanoma; primary orbital melanoma
Conflict of interests: there is no conflict of interests.
Financial  disclosure: no author has a financial or property interest in any material or method mentioned.
For citation: Amiryan A.G., Saakyan S.V., Tsygankov A.Yu., Zharov A.A. Primary orbital melanoma. A case series. Russian 
ophthalmological journal. 2026; 19 (1): 161-73 (In Russ.). https://doi.org/10.21516/2072-0076-2026-19-1-161-173



Первичная меланома орбиты. 

Серия клинических случаев
163Российский офтальмологический журнал. 2026; 19(1): 161-73

РЕЗУЛЬТАТЫ
Общая характеристика пациентов представлена в та-

блице. Анализ показал, что длительность анамнеза пациен-
тов варьировала от 3 мес до 3 лет (медиана — 6 мес), у двоих 
из них (пациенты № 2, 5) первые жалобы появились после 
перенесенной ОРВИ. У 2 пациентов (пациенты № 1, 2) ме-
ланома орбиты развилась на фоне имеющегося первичного 
окулодермального меланоза (невуса Ота). При обращении 
пациенты предъявляли жалобы на отек век (n = 2), опущение 
верхнего века (n = 1), боль в орбите (n = 2), выстояние гла-
за (n = 5), двоение (n = 2), снижение зрения (n = 1), усиление 
пигментации кожи периокулярной зоны (n = 1).

Основными клиническими признаками являлись 
экзофтальм (n = 6, степень выраженности экзофтальма 
варьировала от 2 до 6 мм), частичный птоз (n = 3), двое-
ние (n = 2), боль (n = 2), ограничение движения глаза (n = 4). 
Нарушение зрительных функций заключалось в развитии 
гиперметропического астигматизма (n = 3), из них у двоих 
пациентов — со снижением максимальной корригируемой 
остроты зрения (МКОЗ). У одного больного (пациент № 3) 
зрение на стороне поражения отсутствовало из-за травмы 
и развившейся вторичной глаукомы. Повышение внутри-

глазного давления (ВГД) отмечено у 3 пациентов, в осталь-
ных случаях — в пределах нормы. На глазном дне пациентов 
определяли застойные явления разной степени выраженно-
сти (пациенты № 2, 4, 6); у одной больной (пациентка № 1) 
определяли меланоз глазного дна; у одного пациента глазное 
дно не визуализировалось из-за непрозрачных оптических 
сред (пациент № 3).

Данные КТ и УЗИ орбиты демонстрировали мягко-
тканную опухоль с четкими границами, локализующуюся 
преимущественно за глазом, вызывающую его деформа-
цию в месте компрессии глаза опухолью. У 4 па циентов 
выявлено незначительное утолщение экстраорбитальных 
мышц (ЭОМ). Ни в одном случае признаков разрушения 
костной стенки по данным КТ не отмечено. При проведе-
нии ЦДК в проекции опухолевого узла определяли единич-
ные (n = 2) или множественные (n = 1) цветовые картограммы 
потоков, что свидетельствовало о наличии собственной 
неоваскулярной сети в опухоли.

Хирургическое лечение проведено с применением 
транскутанной (n = 2) и трансконъюнктивальной (n = 4) 
орбитотомии. У большинства пациентов (n = 4) опухолевый 
узел имел темного цвета псевдокапсулу, благодаря чему 

Таблица. Общая характеристика пациентов с первичной меланомой орбиты
Table. Characteristics of patients with primary orbital melanoma

Пациент
Patient

Пол
Sex

Воз-
раст
Age

Длитель-
ность 

анамнеза, 
мес

Duration 
of anam-

nesis, 
months

Окуляр-
ный 

меланоз
Ocular 
mela-
nosis

Наруше-
ние им-
мунного 
статуса
Immune 

status 
disorder

Гисто-
логиче-

ский тип
Histolo-
gical type

Степень 
пигмен-

тации
Degree 

of pigmen-
tation

Лечение
Treatment 

Продол-
женный 

рост в ор-
бите, мес
Continued 
growth in 
the orbit, 
months

Мета-
стазы, 

мес
Mts, 

months

Наблю-
дение, 

мес
Follow-

up, 
months

Статус

1
Ж
F

18 6 
Да
Yes

Нет
No

ВК
SC

+++

Орбитотомия 
Облучение 

Химиотерапия
Orbitotomy 
Radiation 

Chemotherapy

72  – 72
Умерла

Died

2
М
M

57 3
Да
Yes

Да
Yes

СК
MC

++

Орбитотомия 
Химиотерапия
Экзентерация

Orbitotomy
Chemotherapy
Exenteration

6

Легкие, 
12

Lungs, 
12

12 
Умер
Died

3
М
M

62 36
Нет
No

Нет
No

ЭК
EC

+++

Орбитотомия 
Облучение 

Химиотерапия
Orbitotomy 
Radiation 

Chemotherapy

–

Печень, 
18, 

голов-
ной 

мозг, 25
Liver,18,
brain, 25

36 Умер
Died

4
М
M

47 6
Нет
No

Нет
No

СК
MC

+

Орбитотомия 
Облучение 

Химиотерапия
Orbitotomy 
Radiation 

Chemotherapy

10

Голов-
ной 

мозг, 48
Brain, 48

108 
Жив
Alive

5
Ж
F

65 12
Нет
No

Да
Yes

ВК
SC

++
Орбитотомия

Orbitotomy
– – 114 

Жива
Alive

6
М
M

39 6
No 
Нет

Да
Yes

ВК
SC

+

Орбитотомия
Экзентерация

Orbitotomy
Exenteration

– – 3 
Жив
Alive

Примечание. ВК — веретеноклеточный тип, СК — смешанноклеточный тип, ЭК — эпителиоидноклеточный тип, «+» — беспигментные, 
«++» — умеренно пигментированные, «+++» — густопигментированные.
Note. SC — spindle cell type, MC — mixed cell type, EC — epithelioid cell type, “+” — nonpigmented, “++” — moderately pigmented, 
“+++” — densely pigmented.
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удалось ее выделить от окружающих тканей и полностью 
удалить из орбитальной полости. Однако у двух больных 
(пациент № 1, 6) псевдокапсула  отсутствовала и опухоль 
имела диффузный характер роста. Интраоперационно 
также отмечали пигментацию ЭОМ, теноновой оболочки, 
жировой клетчатки, надкостницы (n = 4). Макроскопически 
полное удаление опухоли удалось произвести у 5 пациентов. 
Поднадкостничная экзентерация орбиты проведена 2 па-
циентам: в одном случае (пациент № 6) выполнена экзен-
терация орбиты из-за инфильтративного характера роста 
опухоли (в том числе инфильтрации оболочек зрительного 
нерва и заднего полюса глаза) и невозможности его полного 
удаления (для установки диагноза предварительно взят от-
печаток с опухоли); во втором случае экзентерацию пациенту 
проводили по месту жительства из-за продолженного роста 
опухоли в орбите (пациент № 2) через 9 мес после орбито-
томии. 

Курс адъювантной лучевой терапии (ЛТ) проведен 
4 пациентам: облучение узким медицинским протонным 
пучком (УМПП) (пациенты № 1, 3, 6), дистанционная 
гамма-терапия (пациент № 4). Остальным двоим больным 
(пациент № 2, 5) ЛТ не проводилась.

Продолженный рост опухоли в орбите наблюдали 
у 3 пациентов (пациенты № 1, 2, 4) через 6, 10 и 12 мес 
после хирургического лечения, причем в 2 случаях (пациен-
ты № 2 и 4) адъювантную ЛТ не проводили. 

Гистологически опухоли представляли собой веретено-
клеточный (ВК), смешанноклеточный (СК) и эпителиоидно-
клеточный (ЭК) тип меланомы в соотношении (3:2:1) разной 
степени выраженности пигментации (от беспигментных 
до густопигментированных вариантов). Все пациенты нахо-
дились под динамическим наблюдением. Срок наблюдения 
после хирургического лечения составил от 12 мес до 9,5 года 
(медиана — 72 мес) (за исключением пациента № 6). За время 
наблюдения 3 пациента погибли — 2 пациента от метаста-
тической болезни (пациент № 2, 3) и один — из-за про-
долженного роста опухоли в головной мозг (пациент № 1). 
Остальные 3 пациента живы (пациенты № 4, 5, 6), срок на-
блюдения за ними составляет 9 лет, 9,5 года и 3 мес соответ-
ственно. Отдаленные метастазы наблюдались у 3 пациентов 
(пациенты № 2, 3, 4): в легкие, печень и головной мозг в сроки 
через 12, 18, 48 мес после лечения соответственно.

Пациентка К., 18 лет (№ 1). Обратилась с жалоба-
ми на усиление пигментации, асимметрию и выстояние 
правого глаза, которые отмечает последние 6 мес (рис. 1, А). 
Она наблюдалась у офтальмолога по месту жительства 
по поводу меланоза радужки без видимой отрицательной 
динамики (рис. 1, Б). При обследовании отмечен меланоз 
конъюнктивы и эписклеры, а также меланоз хориоидеи во-
круг диска зрительного нерва (ДЗН) и макулы (рис. 1, В). 
На основании клинического обследования установлен 
диагноз «окулодермальный меланоз» (меланоз Ота). 
Выявлен также небольшой осевой экзофтальм (с асимме-
трией выстояния глаз 2 мм), движения глаз — в полном 
объеме, несколько затруднена репозиция правого глаза. 
Зрение обоих глаз — 1,0, ВГД в пределах нормы. Больной 
провели КТ орбит, по результатам которого выявлено объ-
емное новообразование, расположенное непосредственно 
за глазным яблоком и доходящее практически до вершины 
орбиты с размером 20 × 16 × 17 мм. Отмечено также утолще-
ние ЭОМ, небольшая деформация костных стенок орбит, 
без видимых деструктивных изменений (рис. 1, Г). Принято 
решение об интраоперационной трансконъюнктивальной 
ревизии орбиты. Во время операции выявлена выражен-
ная пигментация мягких тканей орбиты (включая ЭОМ 

и орбитальной жировой клетчатки) и надкостницы, на фоне 
которых «глыбками» располагалась пигментированная опу-
холевая ткань (без капсулы). С учетом распространенности 
процесса проведено максимально полное удаление новооб-
разования. Патогистологическая характеристика и иммуно-
морфологический профиль опухолевой ткани соответствовал 
меланоме ВК-типа В-строения (рис. 1, Д, Е). При обследова-
нии у онколога дистантных метастазов не выявлено, в связи 
с чем запланировано и проведено дистанционное облучение 
орбиты УМПП (рис. 1, Ж). Девушка находилась на дина-
мическом наблюдении в стабильном состоянии, однако 
через 72 мес обратилась с жалобами на сильные головные 
боли, не купируемые анальгетиками (в том числе наркотиче-
скими). Данные КТ и МРТ свидетельствовали об обширном 
очаге в головном мозге (рис. 1, З), по поводу чего проопери-
рована в НМИЦ нейрохирургии им. Н.Н. Бурденко, под-
твержден продолженный рост меланомы в головной мозг 
и решетчатый лабиринт (рис. 1,И). Вскоре девушка погибла 
от прогрессии заболевания. 

Пациент П., 57 лет (№ 2), с невусом Ота справа с дет-
ства, который постепенно прогрессировал в виде усиления 
пигментации век и периорбитальной области. В анамне-
зе — базальноклеточный рак кожи лба, леченный по месту 
жительства. Со слов пациента, после перенесенной ОРВИ 
(около 3 мес назад) появились отек век, периодические боли 
в орбите, выстояние правого глаза, двоение. При осмотре 
отмечался распространенный меланоз кожи век, периорби-
тальной области с распространением на височную и лобную 
область, меланоз конъюнктивы, склеры (преимущественно 
в верхнем отделе), меланоз радужки в наружном отде-
ле (рис. 2, А). Орбитальная симптоматика характеризовалась 
выраженным стационарным экзофтальмом со смещением 
глаза книзу (асимметрия в выстоянии глаз составляла 6 мм), 
частичным птозом, ограничением движения глаза, отеком 
и гиперемией конъюнктивы. В верхненаружном отделе 
под верхней орбитальной стенкой пальпировалось болез-
ненное мягкоэластичное образование с гладкой поверх-
ностью, спаянное с окружающими тканями и уходящее 
вглубь орбиты. Подвижность глаза ограничена во всех 
направлениях, наблюдалась болезненность при движении 
глаз, двоение в крайних отведениях. Репозиция глаза от-
сутствовала. При офтальмоскопии отмечались застойные 
явления, расширенные и извилистые с осуды, складки мем-
браны Бруха, в макулярной зоне — признаки плоского от-
ека, геморрагии (рис. 2, Б). Зрение правого глаза оставалос ь 
высоким, однако появилась гиперметропическая рефракция: 
Vis OD = 0,7 sph + 1,5D = 0,9, Visus OS = 1,0, повышение ВГД 
справа (28 мм рт. ст.). По данным ОКТ — отек сетчатки 
и ДЗН, отек в макулярной зоне, дистрофические измене-
ния ретинального пигментного эпителия (РПЭ) (рис. 2, В). 
По  данным КТ в верхних отделах орбиты  выявлено оваль-
ное образование с довольно четкими контурами, разме-
ром 32 × 34 мм, c компрессий глаза и его смещением книзу, 
зрительный нерв в зоне образования не визуализировался, 
наружная и верхняя прямые ЭОМ несколько утолще-
ны (рис. 2, Г). УЗИ также продемонстрировало объемное 
новообразование овальной формы с четкими контурами, 
гетерогенной структуры, утолщение внутренних оболочек 
глаза, в режиме ЦДК определяли единичные собственные 
сосуды в проекции опухоли (рис. 2, Д). 

При хирургическом лечении (транскутанная орби-
тотомия) определена интенсивная пигментация тканей 
орбиты (как у пациентки № 1). Из орбитальной поло-
сти единым блоком удалено образование темного цвета 
в псевдокапсуле, спаянное с ЭОМ и леватором (рис. 2, Е). 
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Рис. 1. Клинический пример. Пациентка К., 18 лет. Внешний вид больной (наличие меланоза век, щеки справа) (А); меланоз склеры и ра-

дужки (Б); меланоз глазного дна (В); КТ орбит: ретробульбарно определяется ткань, распространяющаяся до вершины орбиты, утолще-

ние ЭОМ, смещение и деформация костных стенок (Г); гистологическое исследование (Д, Е): веретеноклеточная меланома с умеренно 

выраженным пигментообразованием. Опухолевая ткань представлена мелкими сливающимися узелками с образованием солидных 

полей, образованных веретеновидными клетками типа B, со слабоэозинофильной мелкозернистой цитоплазмой с нечеткими границами, 

округлыми и овальными светлыми ядрами с относительно равномерно распределенным мелкозернистым хроматином и содержащими 

одно-два мелких, хорошо сформированных базофильных или эозинофильных ядрышка, часть клеток содержит плеоморфные гипер-

хромные пикнотичные ядра. Среди пучков опухолевых клеток отмечаются очаговые скопления меланофагов, нагруженных пигментом 

коричневого цвета (синие стрелки). Строма опухоли неразвита. Интратуморальная лимфоидная инфильтрация слабая. Убедительных 

признаков ангиоинвазии и периневральной инвазии в пределах исследованного материала не отмечено. Митотическая активность со-

ставляет 6 митозов в 10 полях зрения. Окраска — Г/Э (гематоксилином и эозином), × 200 (Д). При иммуногистохимическом (ИГХ) иссле-

довании клетки опухоли демонстрируют диффузного характера цитоплазматический сигнал высокой интенсивности с Melan A, × 200 (Е). 

Внешний вид пациентки через год после облучения УМПП. Определяются постлучевые изменения: легкий энофтальм, сужение глазной 

щели, мадароз в наружной половине век (Ж); МРТ: обширный очаг головного мозга с одноименной стороны (З); КТ: продолженный рост 

опухоли в решетчатый лабиринт и головной мозг (И)

Fig. 1. Clinical case. Patient K., 18 years old. Patient's appearance (melanosis of the eyelids, cheeks on the right) (А); melanosis of the sclera 

and iris (Б); melanosis of the fundus (В); ОCT scan of the orbits: retrobulbar imaging reveals tissue extending to the orbital apex, thickening 

of the EOM, displacement and deformation of the bone walls (Г); histological examination (Д, Е): spindle cell melanoma with moderate pigment 

formation. The tumor tissue consists of small, confluent nodules forming solid fields composed of spindle-shaped type B cells with weakly eosinophilic, 

finely granular cytoplasm with fuzzy borders, round and oval, light nuclei with relatively evenly distributed finely granular chromatin and containing 

one or two small, well-formed basophilic or eosinophilic nucleoli; some cells contain pleomorphic, hyperchromatic, pyknotic nuclei. Focal clusters 

of melanophages loaded with brown pigment (blue arrows) are noted among the tumor cell bundles. The tumor stroma is undeveloped. Intratumoral 

lymphoid infiltration is weak. No convincing signs of angioinvasion or perineural invasion were noted within the examined material. Mitotic activity 

is 6 mitoses in 10 fields of view. Staining — H/E (hematoxylin and eosin), magnification — 200 (Д). In immunohistochemistry (IHC) study, tumor cells 

demonstrate a diffuse high-intensity cytoplasmic signal with Melan A, magnification — 200 (Е). The patient's appearance 1 year after irradiation 

with the UMPP. Post-radiation changes are determined: mild enophthalmos, narrowing of the palpebral fissure, madarosis in the outer half 

of the eyelids (Ж); MRI: an extensive lesion in the brain on the same side (З); CT: continued tumor growth into the ethmoid labyrinth and brain (И)
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Морфологически опухолевая ткань 
представлена двумя популяциями кле-
ток: эпителиоидными и веретеновид-
ными типа В (рис. 2, Ж). В ткани опу-
холи определяли фокусы спонтанного 
некроза, которые свидетельствовали 
о быстром росте образования (рис. 2, З). 
Опухолевая строма хорошо развита 
с формированием септ, разделяющих 
ткань на отдельные узелки разного 
диаметра с гиалинозом, с формирова-
нием по периферии опухоли массивной 
псевдокапсулы (рис. 2, И). Выявлены 
также признаки ангиоинвазии в виде 
интраваскулярных тромбов и инфиль-
трации псевдокапсулы опухолевыми 
клетками с выходом опухоли на ее по-
верхность (рис. 2, К, Л).

Проведен также молекулярно-
генетический анализ образцов удален-
ной опухолевой ткани. Образцы иссле-
дованы на панели микросателлитных 
локусов, состоящей из 17 маркеров, 
находящихся на 1, 3 и 8-й хромосо-
мах. Выявлены сохранение района 
1р36.21-22 и делеция района 8р12-р22. 
Моносомии 3-й хромосомы не отме-
чено. Определены также изменения 
длины аллелей (MI) в некоторых ис-
следованных локусах.

После операции пациент направ-
лен к врачу-онкологу и  врачу-радио-
терапевту на консультацию и для про-
ведения адъювантной ЛТ, которая 
не была проведена. Через 6 мес у па-
циента возобновились боли в орбите, 
появился экзофтальм и птоз. При ос-
мотре (через 9 мес) пациент предъяв-
лял жалобы на сильные боли в правой 
орбите, зрение снизилось до 0,1 н/к, 
ВГД OD/OS = 31/20 мм рт. ст., отмечен 
выраженный экзофтальм с асимме-
трией 11 мм, птоз (рис. 2, М). По дан-
ным КТ в верхней половине правой 
орбиты определялось мягкотканное 
образование с неровными контура-
ми, наружная, внутренняя, верхняя 
прямые мышцы инфильтрированы, 
зрительный нерв утолщен (вероятно, 
за счет инфильтрации оболочек), кост-
но-деструктивных изменений не выяв-
лено (рис. 2, Н). Учитывая локальный 
рецидив с формированием узлов в орбите, с инфильтрацией 
оболочек глаза и ЭОМ, выраженный болевой синдром и от-
сутствие дистантных метастазов, пациенту рекомендовали 
экзентерацию орбиты, которая была проведена по месту 
жительства. Однако через 3–4 мес (12 мес после первой опе-
рации) отмечена прогрессия заболевания (метастазы в лег-
кие), и пациент вскоре погиб от метастатической болезни.

Пациент З., 62 года (№ 3), направлен к нам с диагно-
зом OD — «новообразование орбиты, посттравматическая 
терминальная глаукома». Из анамнеза известно, что 13 лет 
назад получил травму затылочной и теменной области 
(упал с лестницы). Постепенно зрение правого глаза сни-
жалось, и через 3 года после травмы развилась вторичная 

глаукома (постоянно находится на гипотензивном режиме, 
ВГД = 25 мм рт. ст.). Последние 3 года отметил опущение 
верхнего века справа, месяц назад заметил выстояние глаза. 
При осмотре обращает на себя внимание птоз, выражен-
ный экзофтальм (с асимметрией 6 мм) со смещением глаза 
кверху и кнутри, ограничение подвижности глаза, в ниж-
ненаружном отделе у орбитального края пальпировалось 
образование плотноэластичной консистенции с бугристой 
поверхностью, распространяющееся вглубь орбиты. Зрение 
на момент обращения OD = 0 (ноль), OS = 1,0, отмечается 
васкуляризованное бельмо роговицы, рубеоз радужки, вывих 
хрусталика, глазное дно не офтальмоскопируется. По дан-
ным КТ в центральном отделе правой орбиты определялось

Рис. 2. Клинический пример. Пациент П., 57 лет. Внешний вид больного: выраженный 

окуло-дермальный меланоз, экзофтальм со смещением глаза книзу, меланоз переднего 

отрезка глаза (А); глазное дно: определяются выраженные застойные явления (расширение 

и извилистость сосудов сетчатки, отек сетчатки, отек и проминенция ДЗН), поверхностные 

геморрагии (Б); ОКТ заднего отрезка глаза: отек сетчатки и ДЗН, отек в макулярной зоне, 

дистрофические изменения РПЭ (В); КТ орбит: в верхних отделах орбиты — овальное об-

разование с четкими контурами, размером 32 × 34мм, c компрессий глаза и его смещением 

книзу, зрительный нерв в зоне образования не визуализировался, наружная и верхняя 

прямые ЭОМ утолщены (Г); УЗИ: гетерогенное образование с четкими контурами, овальной 

формы, утолщение внутренних оболочек глаза, в режиме ЦДК определяются единичные 

собственные сосуды (Д); хирургический этап: удаление опухоли из орбиты единым блоком, 

в псевдокапсуле (Е). Гистологические исследования. Опухолевая ткань представлена двумя 

популяциями клеток: эпителиоидными и веретеновидными клетками типа В. Эпителиоид-

ноклеточный компонент (нижняя часть снимка) представлен дискомплексированными эпи-

телиоидными клетками полигональной и округлой формы. Веретеноклеточный компонент 

(верхняя часть снимка) представлен пучками веретеновидных клеток с округлым и овальным 

светлым ядром с одиночным хорошо выраженным ядрышком, окраска — Г/Э, × 200 (Ж); 

фокусы вторичного спонтанного некроза в ткани опухоли, окраска — Г/Э, × 100 (З); 

опухолевая строма хорошо развита, с формированием фиброзных септ, разделяющих ткань 

на отдельные узелки разного размера с гиалинозом, с формированием по периферии 

опухоли массивной псевдокапсулы, окраска — Г/Э, × 400 (И); определяются призна-

ки ангиоинвазии в виде интраваскулярных тромбов, окраска пикрофуксии по Ван Гизону, 

× 400 (К); опухолевые клетки, распространяющиеся за пределы псевдокапсулы (Л); внешний 

вид пациента: продолженный рост в орбите через 9 мес после орбитотомии (М); КТ орбит 

через 9 мес: в верхней половине правой орбиты определялось мягкотканное образование 

с неровными контурами, наружная, внутренняя, верхняя прямые мышцы инфильтрированы, 

зрительный нерв утолщен (вероятно, за счет инфильтрации оболочек), костно-деструктив-

ных изменений не выявлено (Н)
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гетерогенное образование неправильно-овальной формы, 
с четкими границами, размером 30 × 20 × 20 мм без костно-
деструктивных изменений (рис. 3, А). При трансконъюнкти-
вальной орбитотомии выявлено объемное образование буро-
го цвета, интимно спаянное с окружающими тканями и гла-
зом. Образование отсепарировано и удалено единым блоком 
в псевдокапсуле. Гистологически подтвержден наиболее 
агрессивный вариант — ЭК-меланома орбиты (рис. 3, Б). 
Иммуногистохимическое исследование с диагностическими 
антителами к Melan A и Vimentin подтвердило меланоцитар-
ную природу опухоли (рис. 3, В, Г). Больному проведен курс 
противорецидивной ЛТ орбиты УМПП. Через 18 мес после 
операции выявлены метастазы в печени (получал 6 курсов 

полихимиотерапии (ПХТ) дакарбази-
пином, карбоплатином), через 25 мес 
появились метастазы в головной мозг, 
через 36 мес после лечения множе-
ственные метастазы, и пациент погиб 
от метастатической болезни.

Пациент Е., 47 лет (№ 4). Со слов
пациента, полгода назад появились 
жалобы на двоение, по месту житель-
ства получал консервативную терапию 
без эффекта, далее заметил пелену 
перед левым глазом. Проведено КТ, 
по результатам которого выявлено 
новообразование орбиты. На момент 
осмотра клиническая симптоматика 
минимальная: небольшой отек век 
и периорбитальных тканей, легкий осе-
вой экзофтальм (асимметрия в 2 мм). 
Слева небольшая гиперметропия 
OS = 0,5 sph +1,0 = 1,0, OD = 1,0,
ВГД в норме. Подвижность левого глаза 
ограничена кверху и немного в сторо-
ны, репозиция затруднена. На глазном 
дне отмечен застойный ДЗН, сосуды 
полнокровны, извилисты, склад-
ки мембраны Бруха. По данным КТ 
в центральном отделе левой орбиты 
определяли мягкотканное образование 
размером 18 × 19 × 20 мм без кос тно-
деструктивных изменений (рис. 4, А). 
По данным УЗИ в центральном отделе 
левой орбиты выявлено образование 
неправильной округлой формы, с не-
четкими границами, гетерогенной 
структуры, с выраженной сосудистой 
сетью в режиме ЦДК, зрительный нерв 
на фоне образования эхографически 
не дифференцировался (рис. 4, Б). 
В ходе операции транскутанным досту-
пом в верхневнутреннем и центральном 
отделах орбиты обнаружено рыхлое 
образование серо-коричневого цвета, 
пигментация теноновой оболочки 
глаза и внутренней прямой мышцы. 
Образование удалено макроскопиче-
ски полностью. Морфологический 
диагноз: «умеренно пигментирован-
ная СК-меланома орбиты» (рис. 4, В). 
Пациенту рекомендовано проведение 
адъювантной ЛТ на область левой 
орбиты, которую он не проводил, 
и через 10 мес после оперативного лече-

ния выявлен продолженный рост опухоли в орбите (проведе-
ны дистанционная ЛТ и химиотерапия по месту жительства). 
Через 4 года после операции появились метастатические 
очаги в головном мозге (проведено 6 курсов ПХТ по месту 
жительства). В настоящее время (9 лет от начала лечения) 
пациент жив, признаков продолженного роста опухоли в ор-
бите и новых метастатических очагов не выявлено. 

Пациентка С., 65 лет (№ 5). Один год назад, после 
перенесенной ОРВИ, появился выраженный отек век и пе-
риорбитальных тканей, выстояние левого глаза, сильные 
боли, иррадирующие в голову. По месту жительства получала 
антибактериальную терапию с хорошим положительным 
эффектом, однако при проведении КТ орбит выявлено 

Fig. 2. Clinical case. Patient P., 57 years old. Patient's appearance: pronounced oculo-dermal 

melanosis, exophthalmos with downward displacement of the eye, melanosis of the anterior 

segment of the eye (А); fundus: pronounced congestive phenomena (dilation and tortuosity 

of the retinal vessels, retinal edema, edema and prominence of the optic disc), superficial 

hemorrhages are determined (Б); OCT of the posterior segment of the eye: edema of the retina 

and optic disc, edema in the macular zone, dystrophic changes in RPE (В); OCT of the orbits: 

in the upper parts of the orbit there is an oval formation with clear contours, measuring 

32 × 34 mm, with compression of the eye and its downward displacement, the optic nerve 

in the area of the formation was not visualized, the outer and superior rectilinear extraocular 

muscles are thickened (Г); Ultrasound: heterogeneous formation with clear contours, oval-

shaped, thickening of the inner tunics of the eye, single proper vessels are determined 

in the color Doppler mode (Д); surgical stage: removal of the tumor from the orbit as a single 

block, in a pseudocapsule (Е). Histological examination. The tumor tissue is represented by two 

cell populations: epithelioid and spindle-shaped cells of type B. The epithelioid cell component 

(lower part of the image) is represented by discomplexed epithelioid cells of a polygonal 

and rounded shape. The spindle cell component (upper part of the image) is represented 

by bundles of spindle-shaped cells with a round and oval light nucleus with a single well-defined 

nucleolus, staining — H/E, magnification — 200 (Ж); foci of secondary spontaneous necrosis 

in the tumor tissue, staining — H / E, magnification — 100 (З); The tumor stroma is well developed, 

with the formation of fibrous septa dividing the tissue into separate nodules of different sizes 

with hyalinosis, with the formation of a massive pseudocapsule along the tumor periphery, 

staining — H/E, magnification — 400 (И); signs of angioinvasion in the form of intravascular 

thrombi are determined, picrofuchsia staining according to Van Gieson, magnification — 400 (К); 

tumor cells spreading beyond the pseudocapsule (Л); the patient's appearance: continued growth 

in the orbit 9 months after orbitotomy (М); CT of the orbits after 9 months: a soft tissue formation 

with uneven contours was determined in the upper half of the right orbit, the external, internal, 

superior rectus muscles are infiltrated, the optic nerve is thickened (probably due to infiltration 

of the membranes), no bone destructive changes were revealed (Н)
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Рис. 3. Клинический пример. Пациент З., 62 года. КТ орбит: в центральном отделе правой орбиты определяется мягкотканное гетероген-

ное образование неправильно-овальной формы, с четкими границами, размером 30 × 20 × 20 мм, без костно-деструктивных изменений, 

в глазу определяется вывих хрусталика (А); гистологическое исследование. Эпителиоидноклеточная меланома орбиты. Опухоль солидного 

строения. Эпителиоидные клетки с четкими границами, обильной насыщенно-эозинофильной мелкозернистой цитоплазмы с одним, 

реже двумя крупными округлыми ядрами с довольно равномерно распределенным мелкогранулярным гетерохроматином и одним-двумя 

крупными, хорошо различимыми эозинофильными ядрышками (красная стрелка), во многих ядрах определяются крупные эозинофильные 

ядерные включения (желтая стрелка). В части клеток ядра деформированы, гиперхромны, пикнотичны (синяя стрелка). Окраска — Г/Э, 

× 400 (Б); ИГХ-исследование: с диагностическими антителами к Melan A клетки опухоли демонстрируют диффузного характера цитоплаз-

матический сигнал умеренной и высокой интенсивности. Объектив, × 400 (В); с диагностическими антителами к Vimentin клетки опухоли 

демонстрируют диффузного характера цитоплазматический сигнал умеренной и высокой интенсивности. × 400 (Г)

Fig. 3. Clinical case. Patient Z., 62 years old. CT scan of the orbits: in the central part of the right orbit, a soft tissue heterogeneous formation 

of irregular oval shape with clear borders, dimensions 30 × 20 × 20 mm, without bone destructive changes is determined; lens dislocation is determined 

in the eye (А); histological examination. Epithelioid cell melanoma of the orbit. The tumor is of solid structure. Epithelioid cells with clear borders, 

abundant, richly eosinophilic, fine-grained cytoplasm, one, rarely two, large round nuclei with evenly distributed fine-granular heterochromatin and one 

or two large, clearly visible eosinophilic nucleoli (red arrow); in many nuclei, large eosinophilic nuclear inclusions are determined (yellow arrow). 

In some cells, the nuclei are deformed, hyperchromatic, pyknotic (blue arrow). Staining — H/E, magnification — 400 (Б); IHC study: with diagnostic 

antibodies to Melan A, tumor cells demonstrate a diffuse cytoplasmic signal of moderate to high intensity. Magnification: objective — 400 (В); 

with diagnostic antibodies to Vimentin, tumor cells demonstrate a diffuse cytoplasmic signal of moderate to high intensity. Magnification — 400 (Г).
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Рис. 4. Клинический пример. Пациент Е., 47 лет. КТ орбит: в центральном отделе левой орбиты определяется мягкотканное образова-

ние размером 18 × 19 × 20 мм без костно-деструктивных изменений (А); УЗИ: в центральном отделе орбиты образование неправильной 

округлой формы, с нечеткими границами, гетерогенной структуры, с выраженной сосудистой сетью в режиме ЦДК (Б); гистологическое 

исследование: умеренно пигментированная смешанноклеточная меланома орбиты, окраска — Г/Э, × 200 (В)

Fig. 4. Clinical case. Patient E., 47 years old. CT scan of the orbits: a soft tissue formation measuring 18 × 19 × 20 mm without bone destructive 

changes is determined in the central part of the left orbit (А); ultrasound: in the central part of the orbit there is a formation of irregular round 

shape, with unclear borders, heterogeneous structure with a pronounced vascular network in the color Doppler mode (Б); histological examination: 

moderately pigmented mixed cell melanoma of the orbit, stained with H/E, magnification — 200 (В)
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новообразование, направлена к нам на консультацию. 
При осмотре отмечена минимально выраженная орбиталь-
ная симптоматика: легкий отек век, небольшой экзофтальм 
слева (асимметрия — 2 мм), передний отрезок и глазное дно 
без особенностей. По результатам УЗИ и КТ во внутреннем 
отделе левой орбиты вдоль внутренней стенки определяли 

овальное мягкотканное образование с выраженной плотной 
капсулой размером 15 × 10 × 15 мм, без костно-деструктив-
ных изменений (рис. 5, А). В ходе хирургического лечения 
(трансконъюнктивальная орбитотомия) обнаружено мяг-
котканное образование округлой формы в псевдокапсуле, 
которое удалено из орбитальной полости единым блоком. 

Гистологически верифицирована мела-
нома ВК-строения типа В с умеренно 
выраженным пигментообразовани-
ем (рис. 5, Б). Пациентка отказалась от ре-
комендуемой адъювантной ЛТ орбиты. 
В настоящее время (9,5 года после опе-
рации) больная жива без признаков про-
грессии заболевания, находится под на-
блю дением.

Пациент Я., 39 лет (№ 6). Из анам-
неза данного пациента известно, что 6 мес 
назад получил ожоговую травму глаза 
моющим средством, проведена ко н-
сервативная терапия с положительным 
эффектом, после чего появилось двоение 
и постепенное выстояние левого глаза. 
По соматическому состоянию — стра-
дает хроническим гепатитом  С (состоит 
на учете у инфекциониста). При осмо-
тре обращает на себя внимание осевой 
экзофтальм (асимметрия глаз — 6 мм), 
небольшой птоз, ограничение подвиж-

Рис. 5. Клинический пример. Пациент С., 65 лет. УЗИ: образование во внутреннем от-

деле левой орбиты, в капсуле размером 10 × 15 мм (А); гистологическое исследование: 

меланома веретеноклеточного строения, тип В, с умеренно выраженным пигментообра-

зованием, окраска — Г/Э, × 200 (Б). Во врезке справа — клетки опухоли с баллонными 

изменениями, окраска — Г/Э, × 400

Fig. 5. Clinical case. Patient S., 65 years old. Ultrasound: a formation in the inner part of the left 

orbit, in a capsule, measuring 10 × 15 mm (А); histological examination: spindle cell melanoma, 

type B, with moderate pigment formation, staining — H/E, magnification — 200 (Б). Inset 

on the right: tumor cells with ballooning changes, staining — H/E, magnification — 400

А Б

Рис. 6. Клинический пример. Пациент Я., 39 лет. Глазное дно: определяется проминенция ДЗН и стушеванность его границ, венулы полно-

кровны, извилисты, задний полюс поддавлен, складки мембраны Бруха (А); КТ орбит: определяется мягкотканное новообразование вокруг 

зрительного нерва, с четкими неровными контурами, которое вызывает деформацию заднего полюса глаза (Б); УЗИ: гипоэхогенная ткань 

с четкими неровными контурами, в режиме ЦДК определяются единичные собственные сосуды (В); хирургический этап: в орбите определяется 

пигментированная ткань (Г); гистологическое исследование: опухоль имеет строение меланомы смешанного клеточного строения, образована 

преимущественно веретеновидными клетками типа В с участками, представленными эпителиоидными клетками (Д); гистотопографиче-

ский срез препарата экзентерации орбиты с эпибульбарным солидным узловым новообразованием орбиты (звездочка), окраска — Г/Э (Е)

Fig. 6. Clinical case. Patient Ya., 39 years old. Fundus: prominence of the optic disc and blurring of its borders are determined, venules are full-

blooded, tortuous, the posterior pole is depressed, folds of Bruch's membrane (А); CT of the orbits: a soft tissue neoplasm with clear, uneven 

contours is determined around the optic nerve, which causes deformation of the posterior pole of the eye (Б); Ultrasound: hypoechoic tissue 

with clear, uneven contours, single proper vessels are determined in the color Doppler mode (В); surgical stage: pigmented tissue is determined 

in the orbit (Г); histological examination: the tumor has the structure of a mixed-cell melanoma, formed mainly by type B spindle-shaped cells 

with areas represented by epithelioid cells (Д); histotopographic section of the orbital exenteration preparation with an epibulbar solid nodular 

formation of the orbit (asterisk), stained with H/E (Е)
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Б
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ности глаза во все стороны, расширение эписклеральных 
сосудов, плоская пигментация в области слезного мясца 
и полулунной складки. Зрение OD = 0,5 sph – 1,0 D cyl – 
0,5 ax60° = 1,0, OS = 0,4 sph + 1,25 D cyl – 2,5 ax165° = 0,8.
ВГД OD/OS = 16/32 мм рт. ст. На глазном дне определяли 
проминенцию ДЗН и нечеткость его границ, венулы полно-
кровны, извилисты, задний полюс поддавлен, складки 
мембраны Бруха (рис. 6, А). По данным УЗИ и КТ опреде-
лено мягкотканное новообразование вокруг зрительного 
нерва, с четкими неровными контурами, которое вызывало 
деформацию заднего полюса глаза (рис. 6, Б, В). В проек-
ции опухоли в режиме ЦДК определялись единичные 
собственные сосуды. Проведена трансконъюнктивальная 
орбитотомия, в ходе которой во внутреннем хирургическом 
пространстве выявлено пигментированное образование 
без капсулы, интимно спаянное с задним полюсом глаза 
и зрительным нервом, которое инфильтрировало ткани ор-
биты, в том числе ЭОМ (рис. 6, Г). Взят отпечаток из ткани. 
Морфологическая картина соответствовала умеренно пиг-
ментированной меланоме СК-строения, преимущественно 
ВК-типа В (рис. 6, Д). Вторым этапом, после подтверждения 
диагноза и дообследования пациента по органам-мишеням 
у врача-онколога, проведена поднадкостничная экзен-
терация орбиты (рис. 6, Е). Больной направлен на адъю-
вантную ЛТ (УМПП) и наблюдение у врача-онколога. 
В последующем планируется эктопротезирование орби-
тальной полости. Срок наблюдения за пациентом состав-
ляет 3 мес.

ОБСУЖДЕНИЕ
ПМО считается крайне редкой патологией орбиты, па-

тогенез которой остается до конца не изученным. Принято 
считать, что в орбите отсутствуют меланоциты. В то же время 
предполагаемой клеткой происхождения ПМО является 
орбитальный меланоцит — производное нервного гребня. 
Вероятно, ПМО происходит из эмбриональных остатков 
клеток нервного гребня, которые можно обнаружить вдоль 
цилиарных нервов, эмиссариев склеры и мозговых оболочек 
зрительного нерва. Известно, что в норме клетки нервного 
гребня мигрируют из нейроэктодермы и трансформиру-
ются из нейроэпителиальных клеток в мезенхимальные. 
Большинство клеток нервного гребня черепа трансформи-
руются в эктомезенхиму, образуя скелет, мышцы и кожу 
головы. Оставшиеся клетки нервного гребня трансформиру-
ются в меланобласты, а затем — в меланоциты. Существует 
мнение, что некоторые меланобласты по какой-то причине 
не отделяются от эктомезенхимы во время дифференци-
ровки и далее подвергаются злокачественной трансфор-
мации [14]. 

Одним из предшественников ПМО является оку-
лодермальный меланоз (невус Ота, naevus fusculocoeruleus 
ophthalmomaxillaris), который впервые описан японским 
дерматологом Отом в 1939 г. как дермальная меланоцитар-
ная гамартома, характеризующийся пигментацией вдоль 
глазной, верхнечелюстной и нижнечелюстной ветвей 
тройничного нерва. В большинстве случаев процесс одно-
сторонний, двустороннее поражение наблюдается не бо-
лее чем в 1–5 % случаев [15].  По данным литературы, риск 
малигнизации при окулодермальном меланозе составляет 
примерно 4,6 % [9]. При этом меланома орбиты является 
наиболее редкой формой малигнизации окулодермального 
меланоза, уступая увеальной меланоме, меланоме кожи 
и меланоме радужки [16]. По нашим наблюдениям, невус 
Ота отмечен у двух пациентов (№ 1 и 2). Изолированный 
меланоз орбиты выявлен у одного больного (№ 4), и еще 

у одного больного выявлена небольшая локальная пигмен-
тация в области слезного мясца и полулунной складки (№ 6). 
У остальных пациентов ПМО развилась de novo.

В литературе отмечены и более редкие случаи ПМО, 
включая развитие в области ранее проведенного лечения — 
наружного облучения орбиты по поводу ретинобластомы 
в детском возрасте [17], ПМО в сочетании с гигантским 
невусом века у ребенка 8 лет [18] и ПМО у пациента с депиг-
ментацией волос и ресниц неясной этиологии [19]. В нашем 
исследовании схожих случаев не выявлено. 

Существует мнение, что ПМО в большинстве случаев 
наблюдаются у представителей мужского пола европеоидной 
расы [20]. Все представленные в нашей когорте пациенты 
также относились к европеоидной расе, а соотношение 
мужчин и женщин составило 4:2 соответственно. 

Обращает на себя внимание тот факт, что у 4 боль-
ных отмечен короткий анамнез (до 6 мес), а у остальных 
двоих — 12 и 36 мес соответственно. Наиболее короткий 
анамнез (3 мес) имел пациент с окулодермальным мела-
нозом (№ 2), у которого в короткие сроки развилась выра-
женная орбитальная симптоматика с болевым синдромом. 
Наиболее длительный анамнез (36 мес) имел пациент, пере-
несший травму головы (№ 3), однако нам не удалось выявить 
связи между длительностью анамнеза и морфологическим 
вариантом меланомы.

В то же время выявлен ряд особенностей развития орби-
тальной симптоматики. У пациентов с невусом Ота (№ 1 и 2) 
развитию орбитальной симптоматики предшествовало 
усиление пигментации периокулярной зоны, однако про-
текал этот процесс по-разному. В первом случае отмечалось 
медленное усиление пигментации век и появление легкого 
экзофтальма в течение 6 мес, во втором — процесс развивался 
довольно остро: после перенесенного ОРВИ резко появился 
отек век и периорбитальных тканей, стремительное нараста-
ние выстояния и смещение глазного яблока, появились боли 
в орбите. Соответственно, в результате морфологического 
исследования в первом случае диагностировали наиболее 
благоприятный вариант меланомы — ВК, тип В, в другом 
случае — более агрессивный СК-тип. 

Двое пациентов указывали на травму как предшествен-
ницу развития орбитального процесса. У одного из боль-
ных (№ 3) травма имела место 13 лет назад (травма головы 
справа), что привело к постепенному снижению зрения 
с одноименной стороны, развитию вторичной глаукомы, 
васкуляризованного бельма роговицы, вывиха хрусталика. 
Опущение верхнего века, который он впервые заметил 
3 года назад, связывал с перенесенной травмой, что и по-
служило причиной позднего обращения к врачу. В другом 
случае пациент указывал на ожог глаза моющим средством 
для автомобиля и отмечал, что вся орбитальная симптома-
тика развилась после завершения курса консервативной 
терапии (№ 6). 

Экзофтальм является одним из ранних признаков орби-
тального процесса в том числе и ПМО [21]. В наших наблю-
дениях асимметрия в выстоянии глаз выявлена у всех паци-
ентов, а степень ее выраженности варьировала от 2 до 6 мм. 
При этом осевой экзофтальм определяли у большинства 
из них (n = 4), что обусловлено преимущественной локали-
зацией опухоли в центральных отделах орбиты. Локализацию 
опухоли в мышечной воронке отчасти можно объяснить тем, 
что ПМО чаще развивается на фоне предшествующего мела-
ноза (голубой невус, окулодермальный меланоз, меланоз ор-
биты), который имеет тенденцию к распространению вдоль 
фасций [16]. Поэтому появление асимметрии в положении 
глаз у лиц с окулодермальным меланозом свидетельствует 
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о малигнизации процесса, что говорит о важности дис-
пансерного наблюдения за данной категорией пациентов, 
направленного на раннее выявление признаков прогрессии 
и начало лечения с надеждой на лучший витальный прогноз. 
Прогрессивный рост опухоли в мышечной воронке орбиты 
может привести к компрессии глазного яблока и вызвать 
застойные явления на глазном дне (отек ДЗН, сетчатки, рас-
ширение и извилистость венул) (n = 3), а также изменение 
рефракции глаза (гиперметропизацию) за счет укорочения 
переднезадней оси глаза (n = 3), снижение остроты зре-
ния (n = 2) и повышение уровня  ВГД (n = 2). 

Несмотря на тяжесть процесса, двоение может ока-
заться единственной жалобой пациента и поводом к обра-
щению к офтальмологу (№ 4). Болевой синдром не является 
характерным у пациентов с ПМО и, по данным литературы, 
встречается в 14 % случаев [7]. По нашим наблюдениям, 
жалобы на боли в орбите отмечали только два пациен-
та (№ 2 и 5). 

Известно, что для инструментальной диагностики ор-
битальных процессов используются КТ и МРТ. КТ позволяет 
объективно оценить состояние структур глазницы, устано-
вить локализацию образования, его размеры, оценить харак-
тер роста образования, инвазию ЭОМ, заинтересованность 
зрительного нерва, состояние костных стенок (деформации, 
деструкции), что важно для планирования хирургического 
вмешательства. Во всех случаях на КТ-снимках орбит опреде-
ляли мягкотканное солидное новообразование гетерогенной 
структуры, округлой либо овальной формы с четкими кон-
турами (кроме одного случая — пациентки № 1). При этом 
следует подчеркнуть, что утолщение ЭОМ по данным КТ 
определяли у 4 пациентов, интраоперационно это соответ-
ствовало гиперпигментации той или иной ЭОМ и/или ее ин-
фильтрации опухолевой тканью. Ни в одном из наблюдаемых 
нами случаев при первичном осмотре костно-деструктивных 
изменений стенок орбиты не выявлено. Однако в процессе 
наблюдения у одной больной с окулодермальным меланозом 
прогрессия опухоли в орбите привела к деструкции костных 
стенок орбиты. В целом надо отметить, что КТ-симптоматика 
не отличалась специфичностью. Определяемые на КТ при-
знаки также характерны для доброкачественных опухолей 
орбиты, что может привести к ошибочной диагностике 
и пролонгации сроков хирургического лечения.

По мнению некоторых авторов, у пациентов с мелано-
мой орбиты специфичность МРТ больше, чем КТ, так как 
меланин демонстрирует высокую интенсивность сигнала 
на Т1-взвешенных изображениях и низкую интенсивность 
сигнала на T2-взвешенных изображениях. Исследования 
показали, что степень пигментации меланоцитов напрямую 
коррелирует с интенсивностью сигнала в Т1-взвешенных 
изображениях [22]. Однако следует отметить возможность 
развития беспигментных или слабопигментированных форм, 
которые не обладают указанными выше характеристиками, 
что будет снижать информативность МРТ. В то же время 
полагаем, что МРТ можно считать приоритетным методом 
контроля пациентов с окулодермальным меланозом, при-
нимая во внимание вероятность их малигнизации. 

УЗИ как неинвазивный метод диагностики, безуслов-
но, дополняет дооперационно полученную информацию 
и позволяет выявить солидное образование с неоднородной 
структурой, с четкими и неровными границами, что позво-
ляет думать об отграниченной ткани. 

Однозначной тактики ведения таких пациентов 
не существует. Традиционно лечение включает хирургию 
(при возможности — полное удаление опухоли) с последу-
ющей адъювантной ЛТ. При выборе вида хирургического 

лечения встает вопрос о его эффективности, которую 
можно оценить, проанализировав отдаленные результаты 
лечения, а именно частоту локальных рецидивов и развитие 
отдаленных метастазов. Оценка представленных в литера-
туре случаев также не дает четкого ответа, обеспечивает 
ли радикальная экзентерация орбиты лучший витальный 
прогноз относительно локальной орбитотомии [4]. В наших 
наблюдениях объем хирургического лечения заключался 
в макроскопически полном удалении опухолевого очага, 
что удалось провести у 5 пациентов. Интраоперационно, 
помимо пигментации ЭОМ, указанной выше, определяли 
также пигментацию теноновой капсулы глаза, жировой 
клетчатки, надкостницы и кости. Опухолевая псевдокапсула 
формировала интимную связь с окружающими ее тканями, 
что свидетельствует о возможной их инфильтрации клетками 
опухоли. 

Продолженный рост опухоли диагностирован у 3 паци-
ентов после орбитотомии. В первом случае (№ 1) у больной 
с ВК-меланомой, которой после хирургического лечения 
проведен курс адъювантной ЛТ УМПП, продолженный 
рост диагностирован только спустя 72 мес. В двух других 
случаях (№ 2, 4) (оба с СК-меланомой) после хирургическо-
го лечения ЛТ не проводили, что привело к более раннему 
продолженному росту в орбите: в одном случае через 6 мес, 
в другом — через 10 мес после операции. 

Как и в случае увеальной меланомы, ПМО имеют 
тенденцию к гематогенному метастазированию, чаще всего 
в печень. В нашей серии случаев метастазы в печень вы-
явлены только в одном случае (пациент № 3), а другими 
органами-мишенями оказались легкие и головной мозг. 
Однако, в отличие от увеальной меланомы, ввиду наличия 
лимфооттока из орбиты, ПМО также может метастазировать 
лимфогенным путем, что важно учитывать при диспансерном 
наблюдении за пролеченными пациентами. 

Несмотря на то, что в целом витальный прогноз у па-
циентов с ПМО плохой, в литературе имеются единичные 
клинические наблюдения с длительным периодом выжива-
ния [4, 7, 9]. На момент подготовки данной работы 3 пациента 
погибли в сроки 12–36 мес (медиана — 12 мес) после хирур-
гического лечения. Из них пациент № 1 с ВК-меланомой 
(срок наблюдения — 72 мес), пациент № 2 с СК-меланомой 
(срок наблюдения — 12 мес) и пациент № 3 с ЭК-меланомой 
(срок наблюдения — 36 мес) (см. таблицу). Обращает на себя 
внимание несколько фактов в данных трех наблюдениях. 
Во-первых, выживаемость при ВК-меланоме была значитель-
но выше (72 мес), чем при ЭК- и СК-меланоме (36 и 12 мес 
соответственно), что согласуется с общеизвестным фактом 
более благоприятного течения этого морфологического 
варианта. Во-вторых, причиной гибели данной пациентки 
стала прогрессия заболевания в виде продолженного роста 
опухоли в орбите с ее распространением в сопредельные ана-
томические зоны (головной мозг и решетчатый лабиринт). 
Остальные двое погибли от гематогенного метастазирования.
В-третьих, пациент с СК-меланомой после хирургического 
лечения не получал курса адъювантной ЛТ, и первые мета-
стазы выявлены в легких через 12 мес после орбитотомии 
с последующей быстрой генерализацией процесса и гибели 
больного, в то время как пациенту с ЭК-меланомой про-
ведено облучение орбиты УМПП, и метастазы развились 
у него через 18 мес в печени и через 25 мес в головной мозг, 
по поводу которых пациент получал лечение. Таким образом, 
вероятнее всего, адъювантная ЛТ и лечение дистантных 
метастазов могут отсрочить генерализацию процесса и про-
лонгировать жизнь пациентов. В пользу необходимости 
адъювантной ЛТ свидетельствует и клинический слу-
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чай № 4, когда пациенту с морфологически подверженной 
СК-меланомой после хирургического лечения ЛТ не прово-
дилась, что привело к рецидиву в орбите через 10 мес после 
орбитотомии. Последующая ЛТ с химиотерапией, а также
лечение появившихся метастазов в головной мозг (через 
4 года) позволили значительно продлить жизнь пациента, 
что на момент подготовки данной статьи составляло 9 лет 
без признаков прогрессии. В то же время заслуживает вни-
мания пациентка с ВК-меланомой (№ 5), срок наблюдения 
за которой составляет 9,5 года без признаков генерализации 
процесса, несмотря на то, что после хирургического лечения 
(макроскопически полное удаление) она категорически от-
казалась от проведения ЛТ. 

Для витального прогноза также важна оценка сома-
тического и иммунного статуса пациентов. Представляют 
интерес случаи ПМО у пациентов с иммунодефицитом, раз-
вивающимся на фоне злоупотребления героином и другими 
наркотическими препаратами. В работе A. Furdova и соавт. 
представлен случай развития ПМО у пациента 39 лет на фоне 
описанных выше состояний с крайне неблагоприятным 
витальным прогнозом [23]. У пациентов, инфицированных 
гепатитом С, наблюдается повышенный риск развития 
некоторых видов злокачественных опухолей. В 2017 г. 
опубликовано исследование, в котором анализировалась 
частота развития 35 наиболее распространенных видов 
злокачественных новообразований у пациентов, инфициро-
ванных HCV. Развитие меланомы было сопряжено с крайне 
низким риском (0,5 %). Ранее в литературе не представлено 
ни одного случая развития первичной меланомы орбиты 
на фоне иммунодефицита, связанного с носительством HCV, 
что, однако, может быть связано с крайне низкой распро-
страненностью ПМО [24]. В нашей работе у двоих пациентов 
имелись нарушения иммунного статуса, ассоциированные 
с перенесенной ОРВИ, что могло послужить триггером 
для развития ПМО. 

В литературе имеются скудные данные о молекулярно-
генетических особенностях при ПМО. Так, А. Rose и со-
авт. [25] изучали частоту мутаций в генах GNAQ, SF3B1 
и EIF1AX на 12 образцах ПМО и показали клиническую 
значимость вышеуказанных мутаций, а также сходство ПМО 
с увеальной меланомой. H. Mudhar и соавт. [26] при анализе 
цито- и молекулярно-генетических мутаций в 6 образцах 
ПМО показали наличие как характерных хромосомных 
аберраций, так и мутаций в генах GNAQ, GNA11, BRAF, NRAS, 
pTERT, SF3B1 и EIF1AX. В нашей работе молекулярно-гене-
тические исследования проведены у одного пациента (№ 2). 
Образец был исследован на панели микросателлитных 
локусов, состоящей из 17 маркеров, находящихся на 1, 3 
и 8-й хромосомах. Моносомии 3-й хромосомы не выявле-
но. Обнаружено сохранение района 1р36.21-22 и делеция 
района 8р12-р22. Отмечено изменение длины аллелей (MI) 
в некоторых исследованных локусах, что, по-видимому, 
связано с повреждениями в генах системы репарации. 
Полагаем, что дальнейшее изучение молекулярно-генетиче-
ских аберраций, а также определение наличия точечных му-
таций в генах при ПМО п озволят определить их значимость 
в отношении прогноза заболевания, а также для разработки 
в перспективе таргетной терапии.

Таким образом, анализ собственных наблюдений по-
зволил сделать следующие ВЫВОДЫ. 

1. Первичная меланома орбиты — редкая агрессивная 
опухоль, составляет примерно 0,1 % от всех новообразований 
орбиты, не имеет специфической клинико-инструменталь-
ной симптоматики, что затрудняет диагностику и симулирует 
доброкачественную опухоль орбиты. 

2. Наличие жалоб у больных в виде отека век и пери-
орбитальных тканей, двоения, выстояния глаза и отграни-
ченного новообразования по данным КТ (МРТ) требует 
обязательного хирургического лечения с морфологической 
верификацией диагноза.

3. Особого внимания заслуживают пациенты с окуло-
дермальным меланозом, что диктует пожизненное их дина-
мическое наблюдение с проведением МРТ орбит, а также 
лица с нарушением иммунного статуса (при развитии орби-
тальной симптоматики после перенесенной ОРВИ, при но-
сительстве вирусного гепатита С, ВИЧ-инфекции и пр.). 

4. Хирургическое лечение с последующей адъювант-
ной ЛТ остается методом выбора ввиду отсутствия таргетного 
лечения. 

5. На витальный прогноз пациентов влияет как гистоло-
гический тип опухоли, так и своевременное проведение ЛТ 
после хирургического лечения. 

6. Для лучшего понимания патогенеза заболевания 
необходима консолидация и проведение мультицентровых 
исследований с изучением генетического профиля забо-
левания с целью последующей разработки оптимальной 
терапии.
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Синдром Толосы — Ханта: клинический случай 
в практике офтальмолога
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Цель работы — представить клинический случай пациента с синдромом Толосы — Ханта. Пациент обратился с жалобами 
на боль в левой половине головы, с птозом верхнего века левого глаза и офтальмоплегией, характерными для синдрома верхней 
глазничной щели, однако отсутствие вторичных причин поражения структур верхней глазничной щели и стенок кавернозного 
синуса могут приводить к неверной постановке диагноза и лечению. Синдром Толосы — Ханта (болевая офтальмоплегия) при 
своевременной диагностике хорошо поддается лечению глюкокортикостероидами, поэтому настороженность офтальмологов, 
тщательное офтальмологическое и неврологическое обследование таких пациентов обязательны. Заключение. Офтальмологам 
необходимо проводить дифференциальную диагностику у пациентов с синдромом верхней глазничной щели с синдромом Толо-
сы — Ханта.
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Tolosa — Hunt syndrome: a clinical case in 
the practice of an ophthalmologist
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Purpose of the study: to present a clinical case of a patient with Tolosa — Hunt syndrome in the practice of an ophthalmologist. A patient 
with pain in the left side of the head, ptosis and ophthalmoplegia of the upper eyelid came to our clinic. These complaints are characteristic 
of the superior orbital fissure syndrome, however, the absence of secondary causes of damage to the structures of the superior orbital fissure 
and the walls of the cavernous sinus can lead to incorrect diagnosis and treatment. Tolosa — Hunt syndrome (painful ophthalmoplegia), 
if diagnosed in a timely manner, responds well to treatment with glucocorticosteroids, therefore, it is mandatory for ophthalmologists to be 
vigilant and conduct a thorough ophthalmological and neurological examination of such patients. Conclusion. Ophthalmologists need to carry 
out differential diagnosis in patients with superior orbital fissure syndrome with Tolosa — Hunt syndrome.
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Синдром Толосы — Ханта (СТХ) впервые описан в 
1954 г. испанским неврологом E. Tolosa, а в 1961 г. это опи-
сание дополнили W. Hunt и соавт. [1, 2]. Данное состояние 
выявляется в одинаковой степени у мужчин и женщин, 
пик заболеваемости приходится на возраст 40–60 лет [3]. 
Кодируется по международной классификации болезней 
H49.4 — прогрессирующая наружная офтальмоплегия — 
в рубрике «Болезни глаза и его придаточного аппарата». 
Логично, что данный диагноз первым должен выставлять 
офтальмолог, однако настороженность в отношении СТХ 
снижена, а иногда даже отсутствует ввиду его орфанности 
(встречается с частотой 1–2 случая на 1 млн населения). Диаг-
ноз основывается на клинических проявлениях и является 
диагнозом исключения [1, 2]. 

СТХ характеризуется повреждением анатомических 
образований, проходящих через верхнюю глазную щель. 
Классической патоморфологической особенностью дан-
ного синдрома является возникновение гранулематозного 
воспаления с образованием в исходе гранулем от 1 до 6 мм 
в диаметре, которые и вызывают сдавление, смещение, 
инфильтрацию или раздражение вышеуказанных структур.

Для СТХ характерен аутоиммунный механизм повреж-
дения тканей верхней глазничной щели. Основная причина 
заболевания неизвестна, однако ученые выделяют вирусную 
и бактериальную этиологию, стресс, гиперинсоляцию; не-
которые авторы выделяют цитомегаловирусную инфекцию 
как причину развития продуктивного воспаления с исходом 
в виде гранулем [1–4]. 

Патогенез СТХ характеризуется формированием ло-
кального гранулематозного воспаления в области наружной 
стенки кавернозного синуса и инфра- или супраклиноид-
ных отделов внутренней сонной артерии, вызывающего ее 
сужение. Кроме того, важную роль играет сбой гумораль-
ного иммунитета, что связано с образованием большого 
коли чества антинейтрофильных цитоплазматических 
антител, направленных против ферментов протеиназы-3, 
миелопероксидазы и мембранного белка, связывающего 
эндотоксины. Су ществует мнение, что антинейтрофильные 
цитоплазматические антитела активируют циркулирующие 
нейтрофилы, которые поражают орган-мишень (в случае 
СТХ чаще наружную стенку кавернозного синуса). Клеточ-
ный механизм развития воспаления подтверждается пре-
обладанием в гранулемах Т-лимфоцитов, плазматических 
клеток, макрофагов. Отмечается повышение активности 
эндотелиальных клеток и провоспалительных цитокинов, 
характерных для хронического процесса данной патоло-
гии [1–5]. Описаны единичные случаи СТХ с развитием ло-
кального некроза в области наружного кавернозного синуса. 

Из-за обилия анатомических образований и тесноты 
их расположения клиника СТХ очень разнообразна. Клини-
ческая картина включает четыре основных симптома, из них 
два присутствуют практически всегда.

1. Нейропатическая боль — чаще обусловлена одно-
сторонним поражением первой ветви тройничного нерва. 
Локализация боли — глазное яблоко, лоб, висок и пере-
носица. Выраженность болей варьирует от слабой до резко 
выраженной. Реже отмечается одновременное онемение или 
парестезии в дерматоме первой ветви тройничного нерва. 
При пальпации кожи лица определяется болевая точка в 

проекции foraminis supraorbitalis и одностороннее снижение 
корнеального рефлекса. Значительно реже боль может лока-
лизоваться на боковой поверхности лица, в области кожной 
иннервации n. maxillaries, и при этом может прощупываться 
болевая точка в проекции foramen infraorbitale.

2. Глазодвигательные нарушения — наружный и (или) 
тотальный офтальмопарез либо офтальмоплегия в той или 
иной степени наблюдаются у всех пациентов с этой патоло-
гией (визуально может проявляться в виде глазной криво-
шеи). Их причиной является поражение глазодвигательного 
(n. oculomotorius), отводящего (n. abducens) и блокового 
(n. trochlearis) нервов. Может быть и полный паралич этих 
трех черепных нервов.

Клиническими проявлениями паралича глазодвига-
тельного нерва являются: 1) односторонний птоз (частичный 
или полный); 2) расходящееся косоглазие (асимметрия глаз-
ных яблок), когда одно глазное яблоко повернуто кнаружи 
и слегка вниз (в результате функционирующих m. rector 
externus и m. obliquus superior; 3) отсутствие движения глаз-
ного яблока вверх и внутрь; 4) диплопия при взгляде в эти 
стороны, при поднятом верхнем веке; 5) мидриаз; отсутствие 
(ослабление) реакции на аккомодацию и конвергенцию, что 
ухудшает четкость зрения на близком расстоянии. Вместо 
типичного расширения зрачка может наблюдаться миоз за 
счет одновременного вовлечения в патологический процесс 
перикаротидного симпатического сплетения. 

Поражение отводящего нерва проявляется невозмож-
ностью или ограничением поворота одного глазного яблока 
кнаружи за счет паралича m. recti externi, также возможна 
диплопия при взгляде в эту сторону и сходящееся косоглазие 
(паралитическое). При этом угол косоглазия увеличивается 
при взгляде в сторону пораженной мышцы и уменьшается 
при взгляде в противоположную сторону. В этих случаях 
диплопия всегда значительно уменьшается либо исчезает 
при закрытии одного глаза. 

Поражение блокового нерва проявляется только огра-
ничением движения одного глазного яблока вниз за счет 
паралича m. obliquus superior и двоением в этом направлении 
(например, при спуске по лестнице). 

Два других симптома (третий и четвертый пункты) 
также имеют диагностическое значение, но встречаются 
значительно реже.

3. Экзофтальм связан с отеком находящихся в орбите 
тканей вследствие воспалительной реакции. Степень экзо-
фтальма может варьировать от минимального (1–2 мм) до 
выраженного (более 20 мм). Особенностью экзофтальма 
при болезненной офтальмоплегии является его редуктабель-
ность, обычно назад. 

4. Хемоз — отек и покраснение коньюнктивы и век 
с одной либо с двух сторон, что часто сопровождает экзо-
фтальм. Причиной развития хемоза обычно является за-
труднение венозного оттока из орбиты и нарастающее повы-
шение внутриглазного давления. Длительному сохранению 
хемоза обычно сопутствуют отек век и периорбитальных 
тканей, коньюнктивит и кератит, что в свою очередь усу-
губляет имеющиеся зрительные нарушения у этих пациентов.

При распространении процесса вглубь орбиты клиника 
дополняется односторонней дисфункцией зрительного нерва 
(ЗН) со снижением зрения или субклиническим нарушением 
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зрения, определяемым только с помощью зрительных вы-
званных потенциалов. 

В 28% случаев данной патологии характерно реци-
дивирующее течение заболевания. Особенно типичны для 
данного синдрома спонтанные эпизоды ремиссии.

Диагностика сводится к тщательному офтальмологи-
ческому и неврологическому обследованию, другие методы 
исследования неинформативны. Офтальмоскопически 
глазное дно без патологии, однако при вовлечении ЗН может 
наблюдаться его побледнение, а функционально — сниже-
ние зрения этого глаза. Спиральная компютерная томогра-
фия (СКТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ) 
головного мозга и орбиты назначаются для визуализации 
гранулем и экзофтальма, а также для исключения вторич-
ного характера процесса — неопластического, сосудистого, 
воспалительного. 

СТХ прекрасно отвечает на лечение системными 
глюко кортикостероидами (ГКС) [5–7]. 

ЦЕЛЬ работы — представить клинический случай 
пациента с синдромом Толосы — Ханта в практике оф-
тальмолога.

Клинический случай. Пациент Н., 64 года, обратился 
в офтальмологическое отделение Фонда содействию пере-
довых медицинских технологий им. Святослава Федорова 
08.07.2023 с жалобами на постепенное опущение верхнего 
века левого глаза, пульсирующую головную боль в левой по-
ловине головы на протяжении длительного времени, посте-
пенное снижение остроты зрения правого глаза за последние 
5 лет. Считает себя больным с июня 2023 г., когда возникла 
ломота в левом глазу и головная боль, самостоятельно при-
нимал кетопрофен. Из анамнеза известно, что в молодости 
перенес сифилис, на данный момент — стадия ремиссии, на 
диспансерном наблюдении у дерматовенеролога не находит-
ся. Ранее были кратковременные приступы головной боли 
и боли в орбите слева, которые проходили самостоятельно.

Острота зрения на момент обращения: Vis OD = 0,08 н/к; 
Vis OS = 0,5–0,6 sph -0,75D = 0,7–0,8; ВГД OD = 19 mm Hg, 
OS = 20 mm Hg.

При пальпации кожи верхнего века, лба и височной об-
ласти слева — полное отсутствие чувствительности, рогович-
ный рефлекс слева снижен, при биомикроскопии переднего 
отдела определили наличие кортикальной катаракты левого 
глаза, бурой катаракты правого глаза. При офтальмоскопии 
левого глаза: диск ЗН (ДЗН) бледно-розовый, границы 
четкие, Э/Д = 0,3 ДД, сосудистый пучок из центра; артерии 
сужены, вены полнокровны, расширены, извиты; маку-
лярная область и периферия сетчатки — без особенностей, 
офтальмоскопия правого глаза — рефлекс розовый, глазное 
дно за выраженным флером из-за помутнений в хрусталике. 

Поставлен диагноз: «OD — осложненная (бурая) ката-
ракта, OS — синдром верхней глазничной щели, кортикаль-
ная катаракта».

Мы считали, что причиной синдрома верхней глазнич-
ной щели является сифилитический периостит, однако не ис-
ключали поражения верхушки орбиты вследствие вирусной 
инфекции zoster sine herpete, поэтому пациент был направлен 
к инфекционисту для дообследования [8–11].

14.07.2023 пациент госпитализирован в неврологи-
ческое отделение ГКБ с полным опущением верхнего века, 
отсутствием движения глаза, болью в области левого глаза и 
левой половине головы, отсутствием чувствительности кожи 
лба, головы и верхней части лица слева. Состояние при по-
ступлении: общее — без грубой патологии; неврологический 
статус — полный птоз верхнего века левого глаза, полное от-
сутствие чувствительности кожи лба, головы и верхней части 

лица слева, левый зрачок больше правого, офтальмоплегия. 
Офтальмологический статус: при поступлении — жалобы на 
полное опущение верхнего века левого глаза, отсутствие под-
вижности левого глазного яблока, расфокусировку зрения 
слева, отсутствие предметного зрения правого глаза.

Результат лабораторных исследований: снижение 
относительных показателей нейтрофилов, лимфоцитов, 
моноцитов и эозинофилов, повышение СРБ в клиническом 
анализе крови; повышение АЛС, АСТ, глюкозы, мочевины, 
креатинина в биохимическом анализе крови; увеличение 
белка, билирубина, кетоновых тел, лейкоцитов, бактерий в 
общем анализе мочи, что свидетельствовало в пользу перене-
сенной инфекции, скорее всего вирусной этиологии, а также 
сопутствующей инфекции мочевыводящих путей. При по-
ступлении в стационар пациент обследован на гепатиты В, 
С и ВИЧ-инфекцию, анализы отрицательные. Результат 
исследования крови на сифилис — отрицательный. Для 
исключения вирусной этиологии заболевания проведены 
исследования титров IgM и IgG к вирусу простого герпеса 
(ВПГ) 1-го и 2-го типов в сыворотке крови методом иммуно-
ферментного анализа и определение авидности IgG-антител 
к ВПГ 1-го и 2-го типов, анализ соскоба слизистой оболочки 
полости рта и слюны на наличие ДНК вирусов ВПГ 1-го и 
2-го типов методом полимеразной цепной реакции (ПЦР 
является методом выбора, особенно при первичном инфици-
ровании, когда пациент находится в стадии «серологического 
окна» и до начала синтеза антител; при асимптомном герпесе, 
когда заболевание не имеет явной клинической картины, но 
патологические процессы присутствуют) и антитела IgM, 
IgG к вирусу варицелла-зостер. Результаты анализов были 
в пределах референтных значений.

Консультация офтальмолога при поступлении в стацио-
нар: Vis OD — движение руки у лица н/к, Vis OS = 0,5–0,6 н/к. 
Биомикроскопия правого глаза: бурая катаракта, глазное 
дно не офтальмоскопируется. При осмотре левого глаза от-
мечается полный птоз верхнего века, глазная щель закрыта 
полностью, веко самостоятельно не поднимается, глаз откло-
нен книзу-кнаружи, движение глаза отсутствует. Биомикро-
скопия левого глаза: мидриаз; прямая и содружественная 
реакция зрачка на свет отсутствует; кортикальные помутне-
ния хрусталика. Офтальмоскопия: ДЗН — бледно-розовый, 
границы четкие, Э/Д = 0,3 ДД, артерии узкие, вены полно-
кровные, расширены, сосуды извиты, макулярная область и 
периферия без особенностей. Диагноз: «OD — осложненная 
(бурая) катаракта, OS — синдром верхней глазничной щели, 
паралич глазодвигательного и блокового нерва, полный пара-
литический птоз, офтальмоплегия, кортикальная катаракта».

Инструментальное обследование: рентгенография 
органов грудной клетки — без патологии, по данным МРТ 
головного мозга патологических изменений не выявлено. 
Картина КТ головного мозга может соответствовать про-
явлениям церебральной микроангиопатии. В результате КТ 
глазниц обнаружены признаки двустороннего экзофтальма, 
данных за наличие объемных образований не выявлено. По 
результатам ультразвукового исследования (УЗИ) брахио-
цефальных артерий отмечены эхографические признаки 
стенозирующего атеросклероза брахиоцефальной артерии 
на экстракраниальном уровне. 

Заключение нейроинфекциониста: данных за сифили-
тический периостит и поражение черепно-мозговых нервов 
(ЧМН) вирусом ветряной оспы нет. У пациента выявлены 
типичные симптомы, характерные для СТХ: остро появив-
шаяся нейропатическая боль, офтальмоплегия и экзофтальм, 
при этом отсутствовали лабораторные и инструментальные 
данные в пользу синдрома верхней глазничной щели. С уче-
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том жалоб пациента, клинической картины заболевания, 
неврологического дефицита, соответствующего поражению 
III, IV и VI пар ЧМН, выставлен диагноз «синдром Толо-
сы — Ханта».

Пациенту назначена терапия ГКС (пульс-терапия 
метил преднизолоном 1000 мг в/в 5 дней) с целью подавления 
воспалительных процессов, предположительно аутоиммун-
ных, в структурах, связанных с верхней глазничной щелью. 
В схему терапии включен препарат Ипидакрин (15 мг/мл 
1,0 в/м), необходимый для стимуляции синаптической пере-
дачи в нервно-мышечных окончаниях, а также восстановле-
ния нервно-мышечной передачи и проведения возбуждения 
в периферической нервной системе, тиамин/пиридоксин 
(50 мг/мл 1,0 в/м чередовать) для улучшения проведения 
нервного возбуждения в синапсах, меропенем (2000 мг 
в/в капельно 3 р/сут 1 день) для симптоматического лечение 
уретрита, ибупрофен (400 мг внутрь 2 р/день 5 дней + оме-
празол 20 мг внутрь 2 р/день 10 дней) в дополнение к анти-
бактериальной терапии уретрита, а также как препарат с 
обезболивающим и противовоспалительным эффектом, 
обезболивающие при более выраженном болевом синдроме.

На фоне лечения ГКС отмечена положительная дина-
мика в виде уменьшения неврологического дефицита, МРТ 
орбит — регресс экзофтальма. При выписке сохраняется 
частичный птоз слева, мидриаз до 6 мм, фотореакция зрачка 
на свет, вялая диплопия при мануальном открытии левого 
глаза. Пациент выписан в удовлетворительном состоянии на 
амбулаторное поликлиническое лечение.

ОБСУЖДЕНИЕ
Клинический случай предоставляется довольно 

сложным, так как у пациента нет классических признаков 
СТХ. При постановке диагноза основным явился поиск 
заболевания (состояния), которое могло бы вызывать такие 
симптомы. Неверно выставленный диагноз и неправильно 
назначенное лечение могут приводить к тяжелым и необ-
ратимым последствиям.

Большинство зарубежных ученых выделяют такие кри-
терии постановки диагноза, как ретробульбарная и головная 
боль, неврологические поражения, длительность симптомов 
(недели и месяцы), возможная спонтанная ремиссия, МРТ 
изменения в области верхней глазничной щели (гранулемы, 
экзофтальм). Такие же критерии выделяют и отечествен-
ные ученые (В.В. Пономарев [3–5]). Однако в работах по-
следних двух лет все чаще встречаются утверждения, что 
МРТ-признак гранулематозного воспаления не является 
основополагающим критерием для выставления диагноза 
СТХ. Они подтверждают это тем, что гранулемы менее 1 мм 
практически невозможно визуализировать, а пациентов без 
МРТ-подтвержденных гранулем, но с клиникой и ответом на 
терапию ГКС, все больше. Так, и В.В. Пономарев указывает, 
что из 182 пациентов с болезненной офтальмоплегией только 
у 14 человек были МРТ-признаки гранулематозного воспа-
ления, что отчасти связано с разрешающей способностью 
МРТ-оборудования, показательным также является клини-
ческий случай малазийских ученых, который он приводит [5]. 
Пациентка 37 лет, 7 лет страдающая эпизодами слабости 
мимических мышц, которые трактовали как рецидивирую-
щий паралич Белла, лечилась ГКС и ацикловиром с полным 
восстановлением, однако в момент последнего обострения 
наблюдался лишь частичный регресс симптоматики. Во вре-
мя лечения этого эпизода пациентке дважды выполняли МРТ 
головного мозга, которая не выявила патологии. Спустя 
несколько лет остро, в течение 5 дней, развилась внезапная 
ретробульбарная боль и диплопия, неврологический дефи-

цит, лабораторные показатели были в пределах референт-
ных значений, МРТ головного мозга с контрастированием 
выявила признаки воспаления, накапливающие контраст в 
области вершины левой орбиты с распространением в ле-
вый кавернозный синус. МР-ангиография и дигитальная 
субтракционная ангиография не выявили патологии цереб-
ральных сосудов. Через две недели без лечения у пациентки 
произошел полный регресс симптоматики, в том числе и 
МРТ-признаков воспаления. Данное состояние врачи рас-
ценили как СТХ со спонтанной ремиссией [12]. Принимая во 
внимание клинические наблюдения врачей, можно сделать 
вывод, что до сих пор критерии постановки СТХ не совсем 
корректны и нуждаются в дальнейшем исследовании [13–15]. 

С учетом опыта зарубежных и отечественных коллег, 
а также работ последних двух лет пациенту был выполнен 
весь перечень обследований, необходимых для постановки 
диагноза. Дифференциальная диагностика не выявила сос-
тояний и заболеваний, которые могли бы опровергнуть СТХ 
и свидетельствовать в пользу синдрома вершины орбиты. На 
основании этого лечащим врачом был выставлен диагноз 
«СТХ с поражением ЧМН» и назначена терапия ГКС с по-
ложительно динамикой, что тоже свидетельствуют в пользу 
СТХ [13–15].

 ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
1. Пациентам с симптомами, характерными для верх-

ней глазничной щели, требуется комплексное обследование 
как офтальмологического, так и неврологического характера, 
поскольку СТХ находится на пересечении областей компе-
тенции этих двух медицинских направлений.

2. Из-за отсутствия данных инструментальных иссле-
дований такие пациенты могут возвращаться к офтальмоло-
гам поликлинического звена и упускать возможности свое-
временного назначения лечения, что впоследствии приводит 
к резидуальным нарушениям со стороны органа зрения.

3. Критерии выставления диагноза СТХ нуждаются в 
доработке.

4. Пациенты с выставленным диагнозом СТХ долж-
ны находиться на диспансерном наблюдении невролога и 
офтальмолога ввиду возможного спонтанного обострения 
заболевания.
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Особенности ремоделирования сетчатки 
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Старение является главным фактором риска развития всех возраст-ассоциированных заболеваний центральной нервной 
системы и сетчатки, таких как возрастная макулярная дегенерация (ВМД) и глаукома. Отсутствие эффективных методов 
лечения этих заболеваний в определенной степени связано с недостаточным пониманием влияния нормального физиологического 
старения на ремоделирование нейронных сетей, которое отражает адаптивную нейропластичность и направлено на сохранение 
и поддержание нормальной функции нейронов стареющей сетчатки, а также различий в признаках ремоделирования сетчатки 
при нормальном и патологическом старении. Характерным признаком старения являются тонкие пластические изменения, 
реструктурирование связей между нейронами в наружной сетчатке и ослабление функциональной активности сетчатки, за-
висящей от структуры нейронных сетей. Во внутренней сетчатке локализация контактов биполярных клеток с амакриновыми 
и ганглиозными клетками не изменяется, однако с возрастом происходит упрощение и сужение дендритных ветвлений у большин-
ства ганглиозных клеток сетчатки. Ремоделирование контактов нейронов в глазах с ВМД отличается от нормально стареющей 
сетчатки степенью выраженности нейропластических изменений, бурным ростом и ремоделированием дендритного ветвления 
биполярных клеток и формированием множества тангенциальных контактов, которые обеспечивают соединение дендритов 
биполяров с отдаленными фоторецепторами. В продвинутых стадиях ВМД и других возрастных заболеваний на структурное 
ремоделирование сетчатки существенно влияют клеточные потери (фоторецепторов и других нейронов сетчатки), обрыв 
и упрощение ветвления дендритов, модификация отростков глиальных клеток Мюллера и ослабление их функционального сим-
биоза с нейронами сетчатки. 
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Старение является главным фактором риска развития 
и прогрессирования всех возраст-ассоциированных забо-
леваний центральной нервной системы (ЦНС), включая 
заболевания сетчатки, такие как возрастная макулярная 
дегенерация (ВМД), глаукома и диабетическая ретинопатия. 
Отсутствие эффективных методов лечения этих заболеваний 
в значительной степени связано с недостаточным понима-
нием влияния нормального физиологического старения 
на ремоделирование нейронных сетей и проявлений адап-
тивной нейропластичности, направленных на сохранение 
и поддержание нормальной функции нейронов стареющей 
сетчатки. С другой стороны, необходимо выявление ранних 
маркеров неадаптивной пластичности сетчатки, связанных 
с патологическим старением, и понимание процессов, за-
пускающих возраст-ассоциированные заболевания.

В зрительной системе человека функциональные из-
менения, связанные с возрастом, начинают обнаруживаться 
уже после 40 лет жизни. Старение типично ассоциируется 
с ухудшением чувствительности к движению и скорости 
обработки зрительной информации, остроты зрения, кон-
трастной чувствительности, цветовосприятия и темновой 
адаптации [1–5], уменьшением амплитуды волн электро-
ретинограммы (ЭРГ) [6–8]. Основной причиной ослабле-
ния зрения являются возрастные изменения в структуре 
нейронных сетей в сетчатке и высших зрительных центрах. 
В недавнем детальном обзоре [4] обсуждаются связанные 
со старением изменения клеточных контактов в наружной 
и внутренней сетчатке. Показано, что так же, как и в го-
ловном мозге [9], нормальное физиологическое старение 
сетчатки не связано с массивной гибелью нейронов [10]. 
Однако в стареющей сетчатке уменьшается толщина ее сло-
ев [11, 12] и происходит растяжение сетчатки с увеличением 

общей ее площади. M. Samuel и ее коллеги [10] установили, 
что у грызунов при нормальном старении не изменяется 
количество всех основных типов ретинальных нейронов 
и сохраняется общий объем сетчатки, но вследствие ее растя-
жения снижена плотность нейронов. В других работах также 
сообщалось о снижении плотности нейронов в сетчатке по-
жилых людей, общем увеличении ее площади и уменьшении 
толщины сетчатки в области макулы [12, 13].

Характерным признаком старения являются тонкие 
пластические изменения в сетчатке, ремоделирование ее 
структуры, изменение связей между нейронами и осла-
бление функциональной активности сетчатки, зависящей 
от структуры нейронных сетей. В стареющей сетчатке так же, 
как и в мозге пожилого челов ека, уменьшается количе-
ство синапсов, ремоделируется архитектура дендритного 
ветвления нейронов и нарушается их биоэлектрическая 
активность [9, 10, 14, 15]. L. Jorge и ее коллеги [16] докумен-
тировали возрастное уменьшение толщины первичной зри-
тельной коры, которое тесно коррелировало с уменьшением 
общей толщины сетчатки и ее слоев. По мнению авторов, 
это предполагает, что, с одной стороны, структурные изме-
нения сетчатки могут отражать кортикальную целостность 
при старении человека, а с другой стороны, эти параллельные 
изменения объясняют характерное для старения снижение 
зрительных функций.

Структурные изменения стареющей нейральной сет-
чатки. В литературе хорошо описаны возрастные изменения 
фоторецепторов и их контактов в наружном плексиформном 
слое (НПС) [4, 5, 8, 10], которые сопровождаются функ-
циональными нарушениями и являются одной из причин 
снижения зрительных функций. Отмечается значительная 
роль палочковых фоторецепторов в возрастных изменениях 
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M. Samuel и соавт. [18] отмечают, что во внутренней 
сетчатке на ремоделирование нейронных сетей оказывает 
влияние происходящее при старении расширение площади 
сетчатки. Ими замечено, что дендриты различных субпопу-
ляций ганглиозных клеток сетчатки (ГКС) не меняют своей 
локализации в подслоях ВПС при старении. Поскольку при 
нормальном физиологическом старении растяжение сет-
чатки не отражается на количестве нейронов, ГКС для под-
держания контактов с пресинаптическими по отношении 
к ним биполярами и амакриновыми клетками в разреженной 
сетчатке должны были бы удлинять нейриты и расширять 
свои дендритные ветвления. Однако вместо этого с возрас-
том происходит упрощение и сужение дендритных ветвлений 
у большинства ГКС. Этот факт установлен и для стареющей 
сетчатки мышей и человека [10, 14]. M. Samuel с колле-
гами [10] подчеркивают сохранность в пожилом возрасте 
зрительных рецептивных полей дирекционально-изби-
рательных ГКС, но при этом уменьшение на 30 % общей 
площади дендритных полей ГКС и плотности концевых 
ветвей аксонов. Снижение плотности и сложности ветвления 
нейрональных отростков (дендритного дерева и аксональных 
терминалей) наблюдалось для различных подтипов ГКС, 
что позволило авторам предположить, что они являются 
общей чертой старения ГКС [10].

При старении в ЦНС снижается уровень нейротрофи-
ческого фактора головного мозга (BDNF), который является 
известным регулятором роста дендритов [23–26]. Отмечено, 
что в зависимости от того, где он вырабатывается в зри-
тельной системе, BDNF может способствовать удлинению 
дендритов или тормозить их рост и усложнение дендрит-
ного ветвления у ГКС [27]. Сегодня доказана роль BDNF 
в регуляции числа, структуры и пластичности дендритных 
шипиков — крошечных мембранных отростков, форми-
рующих постсинаптическую часть большинства возбужда-
ющих синапсов. Изменения количества, размера и формы 
дендритных шипиков сопровождают процессы дендритной 
и синаптической пластичности, и шипики утрачиваются 
при нейродегенеративных заболеваниях [28].

Большинство подтипов ГКС экспрессируют АМФК 
(5’АМФ-активируемая протеинкиназа) [29]. Ранее было 
показано, что активация АМФК тормозит рост дендритов 
в культуре нейронов гиппокампа [30, 31]. АМФК является 
ингибитором mTORC1 (мишень рапамицина млекопи-
тающих) [32], который служит ключевым регулятором 
паттерна дендритного ветвления ГКС [33]. В недавнем ис-
следовании обнаружено, что активация этой протеинкиназы 
ассоциируется с ретракцией дендритов и потерей синапсов, 
и ее экспрессия возрастает в ГКС при глаукоме и у человека, 
и на модели глаукомы у мышей [34]. Напротив, снижение 
уровня АМФК при моделировании глаукомы сохраняло 
дендриты и синапсы ГКС. В связи с этим предполагается, 
что АМФК может влиять на функцию ГКС при старении 
и, особенно значительно, — при возрастных заболеваниях [4]. 

В обзоре J. Zhu и соавт. [4] анализируются сопровожда-
ющие старение циркадианные изменения, которые включа-
ют прогрессивное снижение амплитуды циркадного ритма 
и смещение фазы циркадных ритмов на более раннее время. 
Одной из причин этих событий считают возрастные изме-
нения в светочувствительных незрительных ГКС [35, 36], 
количество которых в сетчатке людей старше 70 лет снижает-
ся на 30 %, причем у выживших ГКС происходит упрощение 
дендритного ветвления [37]. Нарушения циркадного ритма 
и параллельная с ними потеря незрительных светочувстви-
тельных ГКС еще более усугубляются при патологическом 
старении [4].

сетчатки. Стареющие палочки имеют более короткие на-
ружные сегменты и, соответственно, более низкий уровень 
опсина по сравнению с молодыми палочками [8]. Большин-
ство стареющих палочек втягивают свои аксоны из НПС 
в наружный ядерный слой (НЯС). Вследствие этого про-
исходит смещение синаптических контактов палочковых 
фоторецепторов с горизонтальными и биполярными клет-
ками. Для сохранения синаптического контакта с палочками 
постсинаптические и палочковые биполяры и горизонталь-
ные клетки вынужденно удлиняют свои дендриты, которые, 
таким образом, прорастают из НПС в НЯС сетчатки [10]. 
Эти процессы в здоровой стареющей сетчатке являются про-
явлением адаптивной (синаптической и дендритной) нейро-
пластичности, которые обеспечивают поддержку палочковых 
путей для передачи информации в головной мозг. Однако 
ремоделирование контактов палочковых нейронов может 
являться одной из причин угнетения амплитуды a- и b-волн 
скотопической ЭРГ у старых животных. Внутриклеточное 
отведение потенциала от одиночных палочек также демон-
стрирует снижение чувствительности палочковых фото-
рецепторов [8].

У колбочек при нормальном физиологическом старе-
нии отсутствуют возрастные изменения аксонов и смещение 
аксонных окончаний, и у горизонтальных клеток происходит 
прорастание дендритных отростков, контактирующих с па-
лочками, но не с колбочками [10].

В недавней работе [5] у мышей различного возраста 
(от 2–3 мес до 2 лет) с помощью иммуноцитохимических 
исследований и электронной микроскопии изучали синап-
тические контакты в наружной сетчатке для выявления роли 
возрастных изменений синаптических белков (синаптопа-
тии) в ремоделировании контактов нейронов. Подтверждено 
прорастание нейритов горизонтальных и биполярных клеток 
для сохранения контактов с фоторецепторами. Кроме того, 
в стареющей сетчатке отмечено образование эктопических 
фоторецепторных ленточных синапсов и уменьшение коли-
чества палочек. У большинства фоторецепторов в сетчатке 
старых мышей не изменялся белковый состав и структурные 
компоненты в ленточных синапсах, т. е. связанные с возрас-
том изменения синаптических белков не являются тригге-
ром структурного ремоделирования в стареющей сетчатке, 
как это предполагалось ранее. Однако авторы обращают вни-
мание на увеличение размера митохондрий в рецепторных 
окончаниях аксонов старых палочек, что может негативно 
влиять на функциональную активность сетчатки.

Важно, что, несмотря на ремоделирование контактов, 
вытягивание в слой ядер фоторецепторов дендритов палоч-
ковых биполярных клеток [10, 17], при нормальном физиоло-
гическом старении сетчатки аксоны палочковых биполяров 
и их контакты во внутреннем плексиформном слое (ВПС) 
практически не изменяются [10]. Это поддерживает идею, 
что возрастные изменения палочек первичны по отношению 
к постсинаптическому ремоделированию сетей сетчатки 
и могут служить их причиной [18].

Необходимо отметить тот важный факт, что, не-
смотря на отсутствие видимых структурных изменений 
в колбочковых фоторецепторах при нормальном старении 
сетчатки, с возрастом происходит снижение функциональ-
ной активности колбочек и зависящих от них зрительных 
функций [19, 20]. Высказано предположение, что некоторые 
субпопуляции колбочек могут обладать избирательной уяз-
вимостью к старению [21], но процесс старения колбочек все 
еще остается недостаточно изученным. Для амакриновых 
клеток не выявлены существенные изменения дендритного 
ветвления и синаптических контактов [10, 22]. 
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Ремоделирование нейронных контактов при ВМД. Ремо-
делирование сетчатки, включающее прорастание нейрональ-
ных отростков, потерю и образование новых синаптических 
контактов, характеризует нейропластические события, кото-
рые могут отражать процесс восстановления нервной ткани 
от повреждения и реакцию на возраст-ассоциированные 
и другие нейродегенеративные заболеваниях сетчатки [38]. 
В детальной работе R. Sullivan и коллег [39] представлены 
структурные изменения палочковых нейронных сетей в гла-
зах с ВМД в центральных и периферических отделах сетчат-
ки. Показано, что при ВМД большое количество синапсов 
палочковых фоторецепторов по всей сетчатке втягивается 
в НЯС с последующим врастанием дендритных отростков 
биполярных клеток, постсинаптических к фоторецепторам, 
для восстановления синаптических контактов с палочками. 
Причем обильное разрастание дендритного дерева палоч-
ковых биполярных клеток обнаружено не только в макуле, 
но и на средней и дальней периферии сетчатки. 

Тот факт, что нейроны сетчатки и при нормальном 
физиологическом старении, и при возрастной патологии 
способны образовывать новые синапсы, говорит о перспек-
тивности создания новых методов восстановления повреж-
денной сетчатки человека путем активации нейропластич-
ности и инициации процесса формирования новых синап-
тических контактов между сохранившимися нейронами 
сетчатки I, II и III порядка (реконструкции нейронной сети).

R. Sullivan и соавт. [39] отмечают, что в глазах с ВМД 
морфология колбочковых фоторецепторов поражается 
только в центре сетчатки и не изменена на периферии. 
Также только в макулярной области происходит характер-
ная для ВМД гибель фоторецепторов. Напротив, бурное 
увеличение количества дендритных отростков палочковых 
биполяров наиболее значительно на периферии сетчатки 
у больных ВМД. Обнаружено, что в глазах с ВМД палочковая 
нейронная сеть в центральной сетчатке относительно устой-
чива, в отличие от более периферических отделов. Более того, 
в другом исследовании [40] также наблюдали, что в глазах 
с ВМД палочки намного хуже колбочек выживают в участках 
сетчатки, граничащих с зоной атрофии (парамакулярно, 
но не в макуле). Это подтверждает, что при ВМД смерть пало-
чек предшествует потере колбочек. В нормально стареющей 
сетчатке без ВМД колбочки проявляют признаки нарушения 
морфологии раньше палочек, но по мере прогрессирования 
изменений (старения сетчатки) поврежденные колбочки 
выживают в сетчатке дольше, чем палочки. 

Втягивание в НЯС аксонов (ножек с синаптическими 
окончаниями) палочковых фоторецепторов в работе [39] 
авторы считают патофизиологической особенностью, 
а не следствием нормального старения. Однако, как отмечено 
выше, такие же пластические события с втягиванием ножек 
палочек и ремоделированием их контактов с палочковыми 
биполярами описаны и при нормальном физиологическом 
старении [10, 17], при котором в значительной степени они 
могут быть связаны с растяжением и разряжением старе-
ющей сетчатки (см., например, [4, 10]). Таким образом, 
можно заключить, что ремоделирование контактов нейронов 
наружной сетчатки при ВМД отличается от нормального 
старения не уникальностью этого феномена, а степенью его 
выраженности, бурным (в отличие от здоровой стареющей 
сетчатки) процессом роста и ремоделирования дендритного 
ветвления биполярных клеток и формирования множества 
тангенциальных контактов, которые обеспечивают соеди-
нение дендритов биполярных клеток с отдаленными фото-
рецепторами, расположенными существенно латеральнее 
биполяра.

Изменения клеток микроглии в стареющей сетчатке. 
ГКС включают микроглию и два типа макроглии — астро-
циты и клетки Мюллера (МК) [41], которые играют значи-
тельную роль в реструктурировании стареющей сетчатки. 

Микроглия — популяция иммунных клеток, которые 
быстро реагируют активацией и миграцией на клеточные 
повреждения в здоровой сетчатке. Клетки микроглии поддер-
живают гомеостаз сетчатки, обеспечивая защиту нейронов. 
Полагают, что изменения микроглии могут играть роль при 
острой патологии мозга и возрастных нейродегенератив-
ных заболеваниях [42]. При возрастной патологии сетчатки 
микроглия теряет свои нейропротекторные свойства и про-
воцирует хроническую воспалительную среду, которая спо-
собствует развитию дегенерации сетчатки [43]. P2RY12 (пу-
ринергический рецептор P2Y, связанный с G-белком 12) 
является одним из специфических маркеров микроглии, 
экспрессия которого на поверхности клеток микроглии зави-
сит от статуса активации микроглии. P2RY12 участвует в под-
вижности и миграции микроглии при нейровоспалении [42]. 

Одним из характерных признаков старения сетчатки 
является миграция микроглии из внутренних ретинальных 
слоев в наружные, где они располагаются в субретинальном 
пространстве в контакте с клетками ретинального пигмент-
ного эпителия (РПЭ) [44]. В здоровой молодой сетчатке 
локализация микроглии ограничивается в основном ВПС 
и слоем ГКС. Показано, что с возрастом количество микро-
глии, экспрессирующей P2RY12+, значительно увеличива-
ется, и микроглия перемещается в субретинальное простран-
ство [44]. Интересно, что субретинальная микроглия активно 
фагоцитировала наружные сегменты фоторецепторов, под-
держивая, таким образом, функции стареющего РПЭ [44]. 
В данной работе был проведен эксперимент с истощением 
микроглии у старых мышей, которых в течение полутора 
месяцев кормили пищей, содержащей ингибитор рецептора 
колониестимулирующего фактора-1 Csf1r, важного для вы-
живания микроглии. Такая диета резко (на 90 %) уменьшила 
количество клеток микроглии в субретинальном простран-
стве и в плексиформных слоях сетчатки. 

Примечательно, что эти изменения были связаны 
со значительной потерей зрительных функций. У мышей 
с истощением микроглии, кроме снижения контрастной 
чувствительности, существенно снижалась амплитуда 
с-волны ЭРГ [45]. Амплитуда с-волны ЭРГ, которая зависит 
от постоянного потенциала на мембране Бруха и функци-
онального состояния апикальной мембраны РПЭ, была 
максимальной у молодых мышей и значительно снижа-
лась даже у нормально питающихся очень старых мышей. 
Амплитуда с-волны у старых мышей с истощением микро-
глии была еще более низкой и коррелировала с отеком РПЭ 
и потерей его клеток [44]. При этом истощение микроглии 
не влияло на a- и b-волны ЭРГ, зависящие от активности 
фоторецепторов, ON-биполярных клеток и МК. Амплиту-
да a- и b-волн ЭРГ, так же как и амплитуда с-волны, была 
наибольшей у молодых мышей и значительно снижалась 
при нормальном физиологическом старении. Однако со-
держание старых мышей на диете для истощения микроглии 
не усиливало угнетение a- или b-волн ЭРГ.

Роль глиальных МК в ремоделировании сетчатки. Макро-
глия — истинная нейроглия сетчатки — обеспечивает го-
меостатическую и метаболическую поддержку фоторецеп-
торов и нейронов, необходимую для их функциональной 
активности. Глиальные МК регулируют гематоретинальный 
барьер, поглощают глутамат, освобождаемый нейронами, 
участвуют в регуляции синаптической активности во вну-
тренней сетчатке, высвобождают нейроактивные сигналь-
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ные молекулы, которые влияют на активность нейронов, 
участвуют в обеспечении нейрососудистых взаимодействий 
и выполняют множество других функций [46, 47]. Как по-
казали A. Reichenbach и A. Bringmann [41], фовеа свободна 
от астроцитов и микроглии, но содержит две популяции мюл-
леровской глии: клетки, которые образуют так называемый 
«конус» МК в фовеоле, и Z-образные МК на стенке ямки. 
МК в фовеоле не поддерживают активность фоторецепторов 
и нейронов, но обеспечивают структурную стабильность 
фовеа и улучшают передачу света к фоторецепторам [41]. 
При патологических состояниях часть МК может диффе-
ренцироваться в нервные клетки-предшественники (ство-
ловые клетки), регенерируя, таким образом, утраченные 
нейроны [46, 48, 49]. 

Ввиду разнообразной роли МК и их регенеративного 
потенциала предполагается, что они могут влиять на функ-
цию сетчатки при старении. Однако этот вопрос еще недо-
статочно изучен. Известно, что у животных количество МК 
не изменяется с возрастом [50] и физиологического (непа-
тологического) старения недостаточно для индукции про-
лиферации нейроглии. Однако при старении может проис-
ходить изменение морфологии этих клеток и силы симбиоза 
(функционального взаимодействия) с окружающими их ней-
ронами сетчатки, которое ведет к ослаблению функций этих 
нейронов. Кроме того, в продвинутых стадиях возрастных 
дегенеративных заболеваний сетчатки, включая ВМД, воз-
можна еще более значительная роль МК в ремоделировании 
анатомических контактов в сетчатке. В частности, в ранней 
работе R. Sullivan и соавт. [22] было показано, что в старею-
щей сетчатке крыс потеря фоторецепторов, спровоцирован-
ная световым повреждением сетчатки, приводила к выра-
женным морфологическим изменениям, которые включали 
распространение отростков МК из сетчатки в хориоидею, 
расширение дендритных ветвлений и миграцию нейронов 
в хориоидею из нейральной сетчатки, где они формировали 
аномальные контакты с другими нейронами [22].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Характерным признаком старения являются тонкие 

пластические изменения, реструктурирование связей между 
нейронами в наружной сетчатке и ослабление функциональ-
ной активности сетчатки, зависящей от структуры нейрон-
ных сетей. Во внутренней сетчатке локализация контактов 
биполярных клеток с амакриновыми и ГКС не изменяется, 
однако с возрастом происходит упрощение и сужение ден-
дритных ветвлений у большинства ГКС. Ремоделирование 
контактов нейронов в глазах с ВМД отличается от нормально 
стареющей сетчатки степенью выраженности нейропласти-
ческих изменений, бурным ростом и ремоделированием ден-
дритного ветвления биполярных клеток и формированием 
множества тангенциальных контактов, которые обеспечива-
ют соединение дендритов биполяров с отдаленными фоторе-
цепторами. В продвинутых стадиях ВМД и других возрастных 
заболеваний на структурное ремоделирование сетчатки будут 
существенно влиять клеточные потери (фоторецепторов 
и других нейронов сетчатки), обрыв и упрощение ветвления 
дендритов, модификация отростков глиальных МК и осла-
бление их функционального симбиоза с нейронами сетчатки. 
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Современные возможности искусственного 
интеллекта в диагностике и лечении глазных 
осложнений сахарного диабета

В.В. Нероев1, 2, Д.В. Липатов1 , О.В. Зайцева1, 2, А.А. Брагин1
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Москва, 127473, Россия 

В настоящее время искусственный интеллект (ИИ) считается одним из самых быстроформирующихся и совершенству-
ющихся направлений в науке и практике, включая медицину. Алгоритмы глубокого машинного обучения позволяют системам 
распознавать образы, обрабатывать естественный язык и прогнозировать тренды на основе больших баз данных. В обзоре рас-
смотрена роль ИИ на примере глазных осложнений у пациентов с сахарным диабетом (СД). Проведен анализ данных литературы 
по использованию технологий ИИ в скрининге пациентов с СД, диагностике диабетической ретинопатии и диабетического 
макулярного отека, мониторинге заболевания, выборе лечения, лазеркоагуляции сетчатки, «адресной» доставке ингибиторов 
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Artificial intelligence (AI) is currently considered one of the most rapidly developing and improving fields in science and practice, 
including medicine. Deep machine learning algorithms enable systems to recognize images, process natural language, and predict trends based 
on large databases. This review analyses the role of AI using the example of ocular complications in patients with diabetes mellitus (DM). 
Literature data on the use of AI technologies in screening patients with DM, diagnosing diabetic retinopathy and diabetic macular edema, 
disease monitoring, treatment selection, retinal laser photocoagulation, and targeted delivery of angiogenesis inhibitors in patients with retinal 
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В настоящее время в сфере российского цифрового 
здравоохранения существует несколько ключевых макро-
трендов — это использование возможностей искусственного 
интеллекта (ИИ), превентивная медицина, персонализация, 
объединение продуктов, носимые и портативные устрой-
ства. Цифровая аналитика данных все чаще применяется 
для оптимизации работы медицинских учреждений, а методы 
биоинформатики позволяют разрабатывать новые методы 
лечения и диагностики. Кроме того, одним из самых быстро-
растущих сегментов медицинских технологий еще со времен 
пандемии COVID-19 остается телемедицина.

Указом президента России утверждена национальная 
стратегия развития ИИ в Российской Федерации на период 
до 2030 г. [1], согласно которой внедрение ИИ в российском 
здравоохранении является одним из ключевых направлений 
развития отрасли. Согласно информации Минздрава России, 
в 2023 г. в 85 субъектах федерации внедрены 106 медицин-
ских изделий, работающих на основе ИИ. С их помощью 
проанализировано 22 млн медицинских записей, в шести 
регионах применяются сервисы голосового заполнения до-
кументов, а в 29 — виртуальные ассистенты с ИИ для записи 
на прием к врачу.

 Очевидно, что одним из самых развитых направлений 
ИИ-систем для медицины является анализ медицинских 
изображений. В России разработано большое количество 
решений для автоматической обработки данных магнитно-
резонансной томографии, компьютерной томографии, рент-
геновских снимков, маммографии, цифровых мазков крови 
и костного мозга, снимков глазного дна и челюстной системы, 
а также анализа видеопотока из медицинских учреждений. 

Диабетическая ретинопатия (ДР) является удачной мо-
делью для применения технологий ИИ в аспекте диагностики 
и мониторинга заболевания, а также отдельных направлений 
лечения, так как имеет четко определенные критерии стадий-
ности патологического п роцесса на глазном дне, доступные 
визуализации и фотофиксации [2]. 

Использование возможностей ИИ у пациентов с сахар-
ным диабетом (СД) началось с анализа снимков глазного дна, 
полученных с помощью фундус-камеры с целью выявления 
патологических изменений сетчатки на ранних этапах раз-
вития ДР. Так, V. Gulshan и соавт. [3] и D. Ting и соавт. [4] об-
учали нейронные сети идентифицировать микроаневризмы, 
твердые и мягкие экссудаты, геморрагии и зоны просачива-
ния флюоресцеина с использованием больших баз данных. 

В некоторых исследованиях для обучения нейронных 
сетей выявлять патологические изменения сетчатки ис-
пользовались не только фотографические изображения 
глазного дна, но и данные оптической когерентной томогра-
фии (ОКТ). Так, H. Wu и соавт. [5] разработали высокоспе-
цифичную нейронную сеть (программу), которая учитывала 
алгоритм обратного распространения ошибки, что суще-
ственно повышало эффективность установки правильного 

диагноза по данным ОКТ. J. Krause и соавт. [6], применив 
многоступенчатую шкалу оценки тяжести ДР, создали алго-
ритм глубокого обучения для прогнозирования течения ДР 
и диабетического макулярного отека (ДМО). Они показали, 
что градация ДР обязательно требует распознавания и ко-
личественной оценки наличия ряда признаков, таких как 
микроаневризмы, геморрагии и новообразованные сосуды.

В нашей стране одними из первых разработчиков 
программ ИИ по проблеме ДР были сотрудники отдела 
патологии сетчатки НМИЦ ГБ им. Гельмгольца. В 2021 г. 
на основе остаточной нейронной сети ResNet50 создан 
web-сервис диагностики диабетических изменений сетчатки 
по фотографиям фундус-камеры с помощью инструментов 
машинного обучения [7]. Обучение модели нейронной 
сети проведено с помощью библиотеки Keras, написан-
ной на языке программирования Python, а сам web-сервис 
с подключенной моделью нейронной сети разработан с ис-
пользованием фреймворка Django. Программа продемон-
стрировала высокий потенциал в отношении выявления 
симптомов ретинопатии, чувствительность модели в ходе 
диагностики составила 85 %. Данное исследование стало 
отправной точкой для развития исследований возможно-
стей ИИ в НМИЦ ГБ им. Гельмгольца и началом построения 
диагностических систем автоматического обнаружения глаз-
ных заболеваний, способных стать фундаментом создания 
системы принятия врачебных решений (СПВР) и системы 
самодиагностики пациентов (ССП).

Так, уже в 2022 г. сотрудники отдела патологии сетчатки 
НМИЦ ГБ им. Гельмгольца провели масштабное исследова-
ние, посвященное классификации уже нескольких патологий 
сетчатки, научив модель нейронной сети оценивать вероят-
ность присутствия их признаков не только на фотографиях 
глазного дна, но и на сканах ОКТ. В исследовании исполь-
зовался датасет (20 тыс. глаз) из открытых источников в сети 
Интернет и собственного архива, включающий сканы ОКТ 
здоровой сетчатки (5 тыс. глаз) и сетчатки с тремя разными 
патологиями (неоваскуляризация хориоидеи, диабетиче-
ский макулярный отек (ДМО), множественные друзы — 
15 тыс. глаз). Система распознавания патологий сетчатки по-
строена на основе дообученной нейросети VGG16. Разработан 
алгоритм диагностики заболеваний сетчатки по сканам ОКТ 
на основе такого инструмента ИИ, как глубокие сверточные 
нейронные сети. Чувствительность и специфичность моде-
ли нейронной сети в ходе выявления заболеваний сетчатки 
составили 97 и 98 % соответственно, что в очередной раз 
продемонстрировало высокий потенциал инструментов ИИ 
в диагностике патологических процессов на глазном дне [8].

Аналогичные исследования в других клиниках России 
также показали высокую эффективность и потенциал мето-
дов ИИ при построении системы автоматического обнаруже-
ния патологии глазного дна, что дало толчок к дальнейшему 
развитию этого направления [9]. В различных регионах 

damage due to DM are analyzed. The advantages of AI technologies, including the high speed and accuracy of analyzing large volumes 
of medical data and the  possibility of remote interaction, are demonstrated, which can assist ophthalmologists in making medical decisions.
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нашей страны были созданы специальные программы с ис-
пользованием возможностей ИИ, которые позволили об-
легчить повседневную работу врача-офтальмолога. Среди 
них Ocuscreen, Retina.AI и «Ключ к диагнозу». 

Одним из первых субъектов Российской Федерации, 
успешно применяющих на практике методы цифрового 
скрининга ДР, стала Томская область. Российская программа 
Ocuscreen представляет собой цифровой продукт для рас-
познавания заболеваний сетчатки, в первую очередь ДР, 
по фотографиям с фундус-камер с использованием алгорит-
мов машинного обучения. Успешное развитие этого проекта 
привело к тому, что в 2023 г. стартовало пилотное цифровое 
скрининговое исследование глазного дна пациентов с СД, 
проживающих на территории Томской области. Была органи-
зована цифровая инфраструктура скрининга пациентов с СД, 
центральным звеном которой стала телемедицинская система 
передачи и хранения снимков глазного дна со встроенной 
системой поддержки принятия врачебных решений [10].

Программа Ocuscreen анализирует снимки сетчатки 
на наличие признаков ДР, и в случае их обнаружения пациент 
направляется к офтальмологу. Результат сканирования про-
грамма выдает за считанные секунды, что существенно сокра-
щает время ожидания по сравнению с длительностью анализа 
изображений врачом. Отечественная разработка не только 
выдает предполагаемый диагноз, но и выделяет патологи-
чески измененные области на глазном дне. Для обработки 
данных с фундус-камер в Сибирском государственном меди-
цинском университете создан специальный центр, в котором 
размещенный в облачном сервере цифровой продукт досту-
пен для врачей из любой клиники Томской области, что по-
зволяет не только повысить охват пациентов, но и оказывать 
помощь дистанционно в формате «врач — врач». Програм-
ма Ocuscreen помогает врачам-офтальмологам проводить 
скрининг пациентов не только на наличие ДР, но также гла-
укомы и дегенеративных заболеваний макулы [10].

Программа Retina.AI представляет собой программный 
комплекс, основанный на алгоритме автоматической сегмен-
тации для оценки степени тяжести ДР и других заболеваний 
сетчатки. Авторы программы в качестве обучающей и валида-
ционной баз данных использовали фотографии глазного дна 
и сканы ОКТ пациентов с ДР, ДМО, возрастной макулярной 
дегенерацией (ВМД) и аномалиями витреомакулярного 
интерфейса [11]. На их основе были разработаны алгоритмы 
сегментации патологических признаков с высокими показа-
телями точности и создана офтальмологическая платформа, 
позволяющая с помощью двух ключевых модулей проводить 
автоматизированный анализ сканов ОКТ и фотографий глаз-
ного дна, выявлять признаки вышеуказанных заболеваний.

Процесс работы с Retina.AI максимально упрощен: по-
сле загрузки необходимых изображений результаты анализа 
появляются в течение нескольких секунд, отчет может быть 
экспортирован в различных форматах и добавлен в электрон-
ную медицинскую карту пациента. Программа позволяет 
врачу быстро получить дополнительное экспертное мнение 
относительно диагноза пациента. Используемые техноло-
гии тщательно протестированы и прошли все необходимые 
технические и клинические испытания, а полученные ре-
зультаты опубликованы в ведущих научных медицинских 
журналах. Разработчики Retina.AI получили свидетельство 
о регистрации медицинского изделия на основе ИИ в оф-
тальмологии (РУ № РЗН 2024/23001), что подтверждает 
инновационность и уникальность предлагаемого продукта.

В Воронежской области в 2022–2023 гг. был разработан 
экспериментальный образец платформы скрининга ретинопа-
тии недоношенных (РН) на основе анализа широкопольного 

изображения с выделением локализации макулы и сосудистой 
сети под названием «Ключ к диагнозу — 1» [12]. Программа 
позволяла проводить сегментарную оценку сосудов сетчатки, 
оценивать артериовенозное соотношение, количество бифур-
каций, общую длину сосудов и количество сосудистых узлов, 
фрактальную размерность, тракционный индекс макулярной 
зоны, а также исходную площадь сосудистого русла и перво-
начально предназначалась для оценки состояния глазного 
дна у недоношенных детей с РН. Проанализированы около 
1300 снимков педиатрической ретинальной камеры.

В дальнейшем обучение программы на основе фундус-
изображений сетчатки более чем 400 пациентов с ДР позво-
лило расширить функционал в аспекте диагностики глаз-
ных осложнений СД. Программа более высокого качества 
и расширенных возможностей получила название «Ключ 
к диагнозу — 2» [13].

Программа моделирует широкопольные изображения, 
что расширяет представления о состоянии сетчатки, позво-
ляет быстро оценить эффективность проведенного лечения, 
измерить площадь аваскулярных зон при ДР. Кроме того, 
обновленный программный продукт позволяет на смодели-
рованных широкопольных изображениях рассчитать фрак-
тальную размерность и оценить особенности сосудистой сети 
сетчатки новорожденного ребенка, которые не только опре-
деляют стадию, но и прогнозируют прогрессирование РН.

Описанные выше цифровые продукты выводят Россию 
в число лидеров по разработке ИИ-решений в офтальмоло-
гии, позволяя конкурировать с ведущими странами в функ-
циональности и доступности цифровых решений.

Программы, созданные с помощью ИИ, могут исполь-
зовать изображения глазного дна, полученные не только 
с помощью высокотехнологичного оборудования для визу-
ализации, но и с помощью обычных смартфонов. Напри-
мер, программа EyeNuk, которая использует программное 
обеспечение EyeArt, показала чувствительность более 95 % 
при использовании изображений глазного дна, полученных 
с помощью обычных телефонов [14].

В настоящее время растет количество баз данных 
фотографий глазного дна, находящихся в открытом доступе: 
EyeArt (Великобритания), EyePACS (США), ODIR (Китай), 
APTOS и IDх-DR (Индия), DR2 (Бразилия), Jichi и Tsukazaki 
(Япония). В них находятся в общей сложности сотни тысяч 
фотографий почти из всех стран мира. Примечательно, 
что эти данные могут быть использованы для тестирования 
вновь созданных нейронных сетей. 

Не только изображения глазного дна и сканы ОКТ 
при СД и ДР могут быть эффективным объектом изучения 
с применением методов ИИ. Уместно упомянуть российскую 
программу EyeMove, созданную для диагностики и мони-
торинга заболеваний центральной нервной системы (ЦНС) 
по движению глаз. С помощью мобильного приложения 
и веб-камеры программа позволяет провести первичную 
диагностику отклонений в работе головного мозга при таких 
патологиях, как болезнь Альцгеймера и Паркинсона, син-
дром дефицита внимания, гиперактивность, аутизм, а также 
оценить определенные изменения ЦНС на фоне СД [15].

EyeMove представляет собой мобильное приложение, 
на экране которого появляются зеленые точки, за которыми 
должен следить испытуемый. Движения глаз, положение 
головы, глаз и зрачков регистрируются программой. За-
тем приложение рассчитывает траекторию движения глаз, 
анализирует время реакции, время движения и другие па-
раметры. Результат сравнивается с нормой, а также с пре-
дыдущими тестами. При этом врач может мониторировать 
развитие болезни и эффективность лекарственной терапии.
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Точкой приложения технологий ИИ может быть 
не только диагностика, но и лечение пациентов с СД и ДР.

В эндокринологии использование возможностей ИИ 
в лечении СД началось в конце ХХ в., когда появились при-
боры (помпы) для дозированного введения инсулина [16]. 
Первые бескатетерные помпы крепились непосредственно 
на кожу, инсулин вводился в организм через маленький 
прокол. При этом помпа автоматически рассчитывала дозы 
инсулина и позволяла запрограммировать разные профили 
его введения [17].

В 2000 г. появилась система для мониторирования 
гликемии (Continuous Glucose Monitoring System — CGMS), 
в 2004 г. — система мониторирования гликемии в режиме 
реального времени [18]. В 2006 г. разработчики объединили 
метод непрерывного мониторирования гликемии в режиме 
реального времени с инсулиновой помпой, так появилась 
первая интегрированная система «помпа + монитор гли-
кемии» [19]. В 2017 г. была одобрена инсулиновая помпа, 
которая измеряет уровень глюкозы каждые 5 мин и при не-
обходимости самостоятельно вводит инсулин. Очевидно, 
что в будущем будет создан прибор, полностью заменяющий 
функцию поджелудочной железы и способный без участия 
пациента поддерживать идеальный уровень углеводного 
обмена в организме [20].

В настоящее время панретинальная лазеркоагуля-
ция (ПЛК) является основным методом лечения ДР. Раннее 
выявление признаков пре- и пролиферативной ДР играет 
важную роль для своевременного проведения ПЛК. Исполь-
зование возможностей ИИ может существенно облегчить 
работу врачей в этом вопросе. Так, Н. Takahashi и соавт. [21] 
на основе анализа градаций ретинопатии и оценки ее дина-
мики разработали алгоритм прогнозирования потребности 
в лазеркоагуляции с точностью до 96 %.

Особый интерес представляет разработка оптималь-
ных параметров лазерного излучения для минимизации 
повреждения сопредельных структур глазного дна в ходе 
лазеркоагуляции. Некоторые исследователи идут по пути 
измерения температуры сетчатки и ее сравнения с нормой. 
Финские исследователи М. Pitkanen и соавт. [22] опублико-
вали результаты экспериментальной работы по измерению 
температуры ретинального пигментного эпителия на изо-
лированных сетчатках лабораторных мышей на основе реги-
страции параметров электроретинограммы, которые зависят 
от температуры клеток. После этого при помощи алгоритма 
ИИ была разработана модель расчета минимальной энергии 
лазерного излучения, необходимой для получения клини-
ческого эффекта при условии минимизации термического 
повреждения сетчатки в процессе лазерного воздействия. 

Появление в 2008 г. на основе технологии ИИ цифро-
вой навигации лазерного лечения совершило прорыв в этом 
направлении. Цифровая лазерная навигация использует 
те же высокоскоростные зеркала, что и технология паттерн-
сканирования, однако дополнительно включает фотографи-
рование сетчатки, предварительное планирование лазерных 
аппликаций, проведение лазерного лечения согласно плану 
в автоматическом режиме при непрерывном автоматиче-
ском слежении за положением сетчатки во время операции 
для обеспечения безопасности и точности подачи лазерных 
импульсов [23].

В 2019 г. технология цифровой лазерной навигации 
была дополнена возможностью полностью бесконтактного 
выполнения процедуры коагуляции сетчатки. Бесконтакт-
ность лазерного лечения позволила дополнительно умень-
шить негативные ощущения пациента. Среди достоинств 
навигационных лазерных систем выделяют: уменьшение 

времени лазерного лечения за счет практически одномо-
ментной подачи нескольких лазерных импульсов, комфорт 
для пациента, снижение болевых ощущений, более равно-
мерное лазерное воздействие по сравнению с коагуляцией 
единичным пятном, высокий уровень безопасности проце-
дуры. Однако есть и недостатки технологии навигационной 
лазеркоагуляции, к которым относят чувствительность к оп-
тическим искажениям и степень комплаенса пациента [24].

Постоянное совершенствование лазерных систем 
и внедрение в клиническую практику новых методов транс-
пупиллярной ПЛК обусловливают достижение высокого 
процента стойкого регресса ДР при минимальной энерге-
тической нагрузке на сетчатку и продолжительности сеанса 
процедуры. Современные лазерные алгоритмы являются 
высокоэффективными, безопасными и дозированными. 
Очевидно, в дальнейшем использование ИИ в технологиях 
лазеркоагуляции сетчатки продолжит свое активное развитие 
и совершенствование [25].

Широкое внедрение в клиническую практику инги-
биторов ангиогенеза (ИА) ознаменовало прорыв в лечении 
пациентов с ДМО, а также тяжелых форм пролифератив-
ной ДР [26, 27]. С учетом необходимости неоднократных 
интравитреальных инъекций ИА разрабатываются специ-
альные устройства, которые, как инсулиновая помпа, вводят 
в полость стекловидного тела необходимую дозу препарата. 
Исследование возможностей ИИ в этой технологии уже 
ведутся как в нашей стране, так и за рубежом [28, 29]. 

По мнению некоторых исследователей, «адресная» 
дозированная доставка лекарственных препаратов является 
более предпочтительной при лечении заболеваний глазного 
дна [30]. Ее суть состоит в подведении самого лекарственного 
вещества или средства его доставки к рецепторам на клетках-
мишенях. Направленная доставка позволяет снизить дозу 
препарата и минимизировать его воздействие на другие ткани.

Для обеспечения устойчивого поступления лекар-
ственных препаратов к сетчатке разрабатываются различные 
офтальмологические системы доставки. Однако на сегод-
няшний день лишь немногие из них широко используются 
в клинической медицине из-за высокой инвазивности 
и сложности имплантации устройств [31–33]. Однако ин-
травитреальная терапия ИА, «адресная» доставка активных 
субстанций к клеткам-мишеням представляют обширные 
возможности для использования технологий ИИ в аспекте 
расчета оптимальной дозы и кратности введения препарата, 
снижения риска побочных эффектов.

Таким образом, анализ отечественной и зарубежной 
литературы по использованию возможностей ИИ в повсед-
невной практике врача-офтальмолога отражает эффектив-
ность и целесообразность цифрового скрининга больных СД 
на предмет выявления ДР, а также использования цифровых 
технологий ИИ в мониторинге и лечении пациентов с ДР. 

Современные рекомендации по скринингу ДР и ДМО 
в России предусматривают выполнение алгоритмов, вклю-
чающих регулярные осмотры врачом-офтальмологом всех 
пациентов с СД даже при отсутствии диабетических изме-
нений органа зрения [34]. 

К сожалению, согласно данным оценки реальной кли-
нической практики, только 33–68 % наших соотечествен-
ников с установленным диагнозом СД проходят ежегодное 
обследование с проверкой состояния сетчатки [35]. К барье-
рам при проведении скрининга в надлежащий срок до сих 
пор относятся низкая медицинская грамотность населения, 
непонимание важности обследования глаз, экономические 
проблемы, отсутствие транспортной доступности, нежелание 
посещать врача, а также системные факторы организации 
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медицинской помощи. Так, по результатам первого россий-
ского опроса «СЕТЧАточкаRU», 68,2 % врачей-ретинологов 
(из 585 опрошенных) не имеют опыта работы с ИИ для лич-
ных или профессиональных целей, что говорит о недоста-
точном внедрении этих технологий в нашу повседневную 
практику [35].

Мировой практикой показано, что систематический 
скрининг патологии сетчатки у пациентов с СД, диагностика 
и своевременное лечение выявленных поражений глазного 
дна являются экономически эффективными подходами. 
Например, системы IDx-DR (Индия), EyeArt (Великобри-
тания), созданные для скрининга ретинопатии у пациентов 
с СД, показали высокую результативность.

На современном этапе развития медицинских и циф-
ровых технологий в России существуют все предпосылки 
для широкого внедрения на государственном уровне. 
В настоящее время формируется законодательная база 
для использования ИИ в том числе в медицине. Примене-
ние ИИ и телемедицинских технологий может значительно 
повысить доступность скрининга, сократить время и мате-
риальные затраты на его проведение, повысить точность 
диагностики, будет способствовать увеличению числа па-
циентов, охваченных скринингом, а следовательно, повысит 
выявляемость патологии на ранних этапах [36]. 

Учитывая высокий процент выявляемой ДР в ходе 
цифрового скрининга больных СД, низкую стоимость тех-
нологии, данную модель организации медицинской помощи 
можно рекомендовать к использованию во всех ключевых 
медицинских организациях, в том числе на отдаленных 
территориях или в тех муниципальных образованиях, где от-
сутствует врач-офтальмолог. 

Необходимо сказать о небольшой «ложке дегтя» в ис-
пользовании возможностей ИИ в оценке изображений в ме-
дицине, в том числе в офтальмологии, — это ограниченность 
спектра диагностического поиска, невозможность определе-
ния тех заболеваний, для выявления которых не проводилось 
обучение нейронной сети. По всей видимости, не за горами 
появление более продвинутых программ, которые позволят 
проводить более широкий скрининг на предмет распозна-
вания различных заболеваний органа зрения.

Актуальность использования иных возможностей циф-
ровых технологий подтверждает высокая результативность 
Федерального регистра пациентов с СД — высокотехноло-
гичного программного продукта, в котором на сегодняш-
ний день зарегистрированы более 5,5 млн пациентов с СД 
и более 900 тыс. пациентов с ДР [19]. Уникальная цифровая 
база данных Федерального регистра позволяет не только про-
водить всесторонний анализ ситуации по оказанию помощи 
больным с СД и ДР, принимать организационные и управ-
ленческие решения, но и разрабатывать персонифициро-
ванные подходы к каждому пациенту на основе детального 
анализа течения его заболевания.

Таким образом, цифровые технологии прочно входят 
в практику российского здравоохранения, и офтальмологии 
в частности, позволяют повысить качество и доступность 
медицинской помощи для населения, совершенствовать 
организационные решения.
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Фиксированная комбинация бринзоламида 
и бримонидина в терапии открытоугольной 
глаукомы и офтальмогипертензии: обзор 
гипотензивной эффективности и переносимости

С.Ю. Петров , А.Н. Журавлева, О.М. Филиппова, А.В. Старостина, О.И. Маркелова

ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России, ул. Садовая-Черногрязская, д. 14/19, 

Москва, 105062, Россия

Проанализированы данные 12-летнего клинического применения фиксированной комбинации 1 % бринзоламида и 0,2 % бри-
монидина (ФКББ) в терапии глаукомы и офтальмогипертензии. Данный лекарственный препарат является альтернативой 
для пациентов с системными противопоказаниями в виде бронхообструктивного синдрома и сердечно-сосудистой патологии. 
Гипотензивный эффект ФКББ в качестве монотерапии, согласно данным литературы, достигает 30 % от исходного офталь-
мотонуса и соответствует таковому при нефиксированной комбинированной терапии входящими в состав ФКББ препаратами. 
Переключение пациентов с глаукомой и офтальмогипертензией с монотерапии бринзоламидом или бримонидином на ФКББ со-
провождается добавочным гипотензивным эффектом на уровне 13 % от исходного внутриглазного давления. Препарат ФКББ 
обладает хорошим добавочным гипотензивным эффектом в комбинации с препаратами других фармацевтических групп, а также 
эффективно купирует гипертензионный симптом после ряда офтальмохирургических вмешательств, таких как лазерная кап-
сулотомия при вторичной катаракте, интравитреальное введение анти-VEGF препаратов и факоэмульсификация катаракты. 
В качестве наиболее частых офтальмологических нежелательных явлений при применении ФКББ отмечены конъюнктивальная 
гиперемия, конъюнктивит, аллергические реакции и дискомфорт в глазах с частотой порядка 10–20 %. 
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Общепризнанным стартовым методом терапии глау-
комы является назначение местных инстилляционных гипо-
тензивных препаратов, которые применяют 86 % пациентов 
с глаукомой, в том числе с первичной открытоугольной глау-
комой (ПОУГ) [1–3]. Согласно клиническим рекомендациям 
«Глаукома первичная открытоугольная» ID 96_2: «Реко-
мендуется назначить монотерапию пациентам с впервые 
уставленным диагнозом ПОУГ в качестве стартовой терапии 
для снижения ВГД и достижения «целевого» давления» [2].

Однако во многих случаях монотерапия может быть 
недостаточной из-за невозможности достижения целевого 
внутриглазного давления (ВГД) и/или предотвращения 
прогрессирования глаукомы. По данным рандомизирован-
ного клинического исследования «The Ocular Hypertension 
Treatment Study», спустя 5 лет медикаментозной терапии 
около 40 % пациентов нуждались в 2 препаратах для дости-
жения 20 % снижения ВГД от исходного уровня, а каждый 
десятый пациент — в 3 и более препаратах [4]. Согласно 
«Collaborative Initial Glaucoma Tratment Study», после 2 лет 
монотерапии более 75 % пациентов нуждались в двух или бо-
лее препаратах для компенсации уровня ВГД и стабилизации 
зрительных функций [5].

При назначении нескольких гипотензивных препа-
ратов оправдано рассмотрение вопроса о переключении 
пациента на фиксированные комбинации, что позволяет 
повысить приверженность вследствие оптимизации числа 
закапываний, уменьшения суммарной стоимости лечения, 
снижения общего объема инстиллируемого консерванта, 
отсутствия эффекта вымывания и ожидания между закапы-
ванием двух препаратов [6–10].

Неселективный бета-блокатор тимолол в виде 0,5 % рас-
твора является самым часто используемым лекарственным 

средством в присутствующих на рынке фиксированных 
комбинациях с другими классами лекарственных средств 
(простагландины и ингибиторы карбоангидразы) в виде 
глазных капель [11]. В сочетании с хорошим гипотензивным 
эффектом тимолол обладает и рядом значимых системных 
нежелательных явлений [12, 13]. Согласно инструкции по ме-
дицинскому применению тимолола малеата в лекарственной 
форме «капли глазные», при его местном применении воз-
можны сердечная недостаточность, брадикардия, атриовен-
трикулярная блокад а, артериальная гипотензия, головная 
боль, парестезии, тошнота, одышка, бронхоспазм, мышечная 
слабость, кожные аллергические реакции. К противопока-
заниям к применению препарата относится бронхиальная 
астма, синусовая брадикардия, атриовентрикулярная блока-
да II и III степени без кардиостимулятора, декомпенсирован-
ная хроническая сердечная недостаточность, кардиогенный 
шок, тяжелая хроническая обструктивная болезнь легких, 
синдром слабости синусового узла [14].

Известно, что у пациентов с ПОУГ старших возрастных 
групп наблюдается более высокий индекс коморбидности, 
чем у пациентов среднего возраста. Отмечена более частая 
встречаемость таких системных нозологий, как артериальная 
гипертензия, ишемическая болезнь сердца, хронические об-
структивные болезни легких, дисциркуляторная энцефало-
патия, заболевания щитовидной железы и пищеварительной 
системы. Пациенты с коморбидной патологией часто имеют 
ограничения или противопоказания к применению тимо-
лола в качестве препарата для лечения глаукомы. Систем-
ные побочные эффекты тимолола связывают с активным 
всасыванием в кровь, зачастую в большей степени, чем его 
пероральные аналоги, которые частично метаболизируются 
в печени. По данным Р. Lama [15], до 80 % действующего 
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The literature review analyzes the data of 12-year clinical use of a fixed combination of 1% brinzolamide and 0.2 % brimonidine (BBFC) 
in the treatment of glaucoma and ocular hypertension. This drug is an alternative for patients with systemic contraindications in the form 
of broncho-obstructive syndrome and cardiovascular pathology. The monotherapy BBFC hypotensive effect is 30 % of the IOP initial level 
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Гипотензивная эффективность. Эффективность ФКББ 
в снижении ВГД при глаукоме и офтальмогипертензии 
в течение 12 лет клинического применения препарата была 
установлена в ряде исследований, основные результаты 
которых будут рассмотрены ниже.

Эффективность ФКББ в сравнении с монотерапией 
бринзоламидом и бримонидином. По данным многоцентрово-
го двойного слепого исследования в параллельных группах 
на 679 пациентах с глаукомой и офтальмогипертензией 
(III фаза, 2013 г.) применение ФКББ достоверно снизи-
ло ВГД на 13,4 % в сравнении с монотерапией бринзола-
мидом и бримонидином в отдельности в сроки 2 и 6 нед, 
3 и 6 мес [24]. В аналогичном исследовании с участием 
660 пациентов G. Katz и соавт. [25] продемонстрировали 
снижение ВГД к концу 3-го месяца наблюдения в группе 
с ФКББ на 24,1–34,9 % от исходного значения, в то вре-
мя как гипотензивный эффект в группах бринзоламида 
и бримонидина варьировал от 16,9–22,6 и 14,3–25,8 % со-
ответственно. Обобщенный сравнительный анализ двух вы-
шеупомянутых исследований показал преимущество ФКББ 
в снижении ВГД от исходного уровня на 5,5–8,9 мм рт. ст. 
в группе с ФКББ, на 4,2–5,9 мм рт. ст. в группе с бринзола-
мидом и на 3,3–6,9 мм рт. ст. в группе с бримонидином [26].

Рандомизированное многоцентровое двойное слепое 
исследование по сравнительной оценке эффективности 
и безопасности ФКББ при 2-кратном применении на 560 па-
циентах показало преимущество фиксированной комбина-
ции в сроки 2 и 6 нед, 3 и 6 мес на 1,4 мм рт. ст. в сравнении 
с монотерапией бринзоламидом и на 1,5 мм рт. ст. — бримо-
нидином. Число пациентов с уровнем ВГД ниже 18 мм рт. ст. 
к концу наблюдения оказалось значимо больше в группе 
с ФКББ [27].

По данным S. Jin и S. Lee [28], перевод пациентов 
с нормотензивной глаукомой с монотерапии бринзолами-
дом на ФКББ позволил снизить ВГД спустя 18 мес терапии 
с 13,4 до 12,3 мм рт. ст., а с монотерапии бримонидином 
на ФКББ — с 13,3 до 12,4 мм рт. ст.

При переключении с монотерапии бринзолами-
дом 104 пациентов с глаукомой и офтальмогипертензией 
на ФКББ K. Inoe и соавт. [29] отметили следующую динамику 
ВГД в сроки до изменения терапии, в 3 и 6 мес: 14,8, 13,1 
и 13,8 мм рт. ст., а с монотерапии бримонидином на ФКББ 
(32 пациента): 16,2, 15,2 и 14,6 мм рт. ст. соответственно.

Эффективность ФКББ в сравнении с нефиксированной 
комбинацией бринзоламида и бримонидина. Сравнительные 
исследования фиксированных/нефиксированных комбина-
ций зачастую, ожидаемо, имеют сопоставимые результаты, 
однако в ряде случаев фиксированные комбинации демон-
стрируют некоторые преимущества за счет повышения при-
верженности пациентов и отсутствия эффекта вымывания 
предыдущего препарата при несоблюдении рекомендуемого 
временного интервала.

В 2021 г. G. Suzuki и соавт. [23] провели сравнительное 
экспериментальное исследование концентрации действую-
щих веществ в ВГЖ и крови при инстилляции ФКББ и ее от-
дельных составляющих. При последовательном закапывании 
бримонидина и бринзоламида без временного интервала 
концентрация обоих препаратов в ВГЖ значимо снижалась 
в сравнении с соблюдением 5-мин интервала. Концентрации 
веществ при корректном закапывании были полностью со-
поставимы с ФКББ. Концентрация бримонидина в плазме 
крови после инстилляции ФКББ была в 0,8 раза ниже, 
чем при применении 0,1 % бримонидина в монотерапии. 
Значимых различий в концентрации бринзоламида в крови 
для обоих препаратов не наблюдалось.

вещества глазных капель при местном применении попадает 
через слезно-носовой канал в сосуды слизистой оболочки 
носа и далее в системный кровоток. Т. Zimmerman и со-
авт. [16] показали, что количество и выраженность системных 
побочных эффектов при применении бета-адреноблока-
тора тимолола коррелирует с уровнем препарата в плазме 
крови. J. Williamson и соавт. [17] показали, что инстилля-
ция 0,5 % раствора тимолола 2 раза в день эквивалентна 
по выраженности системного действия пероральному при-
ему 40 мг надолола.

В 2013 г. Управление по контролю за продуктами 
и лекарствами (FDA, США) одобрило новую фиксирован-
ную комбинацию 1 % бринзоламида и 0,2 % бримонидина 
(ФКББ) (Simbrinza®, Alcon Laboratories Inc.) для лечения 
глаукомы и офтальмогипертензии, которая не включала 
тимолол, являясь альтернативой для пациентов с противо-
показаниями к бета-блокаторам при бронхиальной астме, 
хронических обструктивных заболеваниях легких, синусовой 
брадикардии, атриовентрикулярной блокаде II и III степе-
ней, сердечной недостаточности [18].

Бринзоламид ингибирует фермент карбоангидразу 
(CA-II) в цилиарном теле, что сопровождается снижением 
образования ионов бикарбоната с последующим уменьшени-
ем транспорта Na+ и уровня секреции внутриглазной жидко-
сти (ВГЖ) [2]. Помимо снижения синтеза ВГЖ есть данные 
об улучшении кровоснабжения диска зрительного нерва [19].

Бримонидин — агонист альфа-2-адренорецепторов, 
ингибирует аденилатциклазу и подавляет АМФ-контроли-
руемую секрецию ВГЖ, а также увеличивает увеоскле-
ральный отток [20]. Снижение ВГД достигается за счет 
сужения кровеносных сосудов цилиарного тела, что ведет 
к уменьшению его объема, снижению скорости кровотока 
и выработки ВГЖ. Гипотензивный эффект обеспечивается 
за счет увеличения оттока влаги по увеосклеральному пути 
посредством стимуляции выработки эндогенных проста-
гландинов. Другой механизм улучшения увеосклерального 
оттока — воздействие селективных альфа-адреномиметиков 
на имидазолиновые рецепторы в цилиарном теле [19].

Препарат оказывает нейропротекторное воздействие 
за счет ингибирования каскада апоптозных изменений, 
стимулируя выработку в сетчатке антиапоптозных белков, 
увеличивая экспрессию нейротрофического фактора, ак-
тивируя сигнальные пути, задействованные в регуляции 
роста и пролиферации клеток, а также понижая глутамат-
индуцированную эксайтотоксичность за счет стимуляции 
альфа-2-адренорецепторов биполярных и ганглиозных 
клеток сетчатки, блокируя кальциевые и активируя калие-
вые каналы, в результате чего снижается выброс активного 
глутамата [19, 21]. Высокая селективность бримонидина 
позволяет свести к минимуму влияние на сердечно-сосуди-
стую и респираторную системы. Оказание нейропротектор-
ного действия относительно независимо от гемодинамики 
и уровня ВГД — преимущество, позволяющее еще до ком-
пенсации ВГД влиять на жизнеспособность клеток сетчатки. 
Нейропротекторные свойства бримонидина не зависят от его 
гипотензивного действия и сохраняются на фоне высоко-
го ВГД [22].

Таким образом, гипотензивные механизмы действу-
ющих веществ в ФКББ дополняют друг друга. Препарат 
также обеспечивает стабильную фармакокинетику в плазме 
крови, сравнимую с применением каждого компонента 
в отдельности [23]. Оба вещества быстро метаболизируются 
печеночным цитохромом Р450, минимизируя потенциаль-
ные клинически значимые системные эффекты на сердечно-
сосудистую и легочную системы [13, 18].
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S. Gandolfi и соавт. [30] провели двойное слепое иссле-
дование сравнительной эффективности ФКББ с нефиксиро-
ванной терапией 1 % бринзоламидом и 0,2 % бримонидином 
на 890 пациентах с глаукомой и офтальмогипертензией 
(препараты инстиллировали 2 раза в день). Спустя 3 мес 
наблюдения снижение ВГД от исходных значений в обеих 
группах было полностью сопоставимо: 8,50 ± 0,16 мм рт. ст. 
с ФКББ и 8,30 ± 0,16 мм рт. ст. в группе с нефиксированной 
комбинацией. Доля пациентов с ВГД < 18 мм рт. ст. соста-
вила 68,9–71,6 % для ФКББ и 65,8–71,6 % для пациентов 
из группы сравнения.

По данным S. Jin и S. Lee [28], перевод пациентов с нор-
мотензивной глаукомой с нефиксированной комбинации 
бринзоламид/бримонидин на ФКББ стабилизировал ВГД 
спустя 18 мес терапии: 12,4 мм рт. ст. до переключения, 
12,6 мм рт. ст. к концу периода наблюдения.

Ретроспективный анализ R. Moosavi и E. Ansari [31], про-
веденный на 76 пациентах с глаукомой, которых переводили 
на ФКББ с нефиксированного режима, позволил достоверно 
повысить приверженность пациентов, снизив количество 
ежедневно инстиллируемых препаратов, что способствовало 
снижению ВГД дополнительно на 2,6 мм рт. ст. (p < 0,0001).

N. Wang и соавт. [32] в рамках III фазы клинического 
исследования, проходившего в медицинских центрах Ки-
тая, Тайваня и России, также сравнивали эффективность 
ФКББ с аналогичной нефиксированной терапией, по-
казав снижение ВГД спустя 3 мес терапии на 7,2 мм рт. ст. 
в группе с ФКББ и на 7,3 мм рт. ст. в группе контроля. 
В группах с ФКББ и нефиксированной комбинацией 
суточный уровень ВГД < 18 мм рт. ст. был достигнут 
у 53,3 и 55,0 % пациентов соответственно, а среднее снижение 
суточного ВГД > 30 % от исходного уровня было отмечено 
в 43,2 и 37,4 % случаев.

В исследованиях Н. Onoe и соавт. [33, 34] пациентов 
переключали с нефиксированной комбинации бринзола-
мид/бримонидин на ФКББ, контролируя ВГД до и спустя 
4 и 12 нед. Уровень ВГД составил 15,0 ± 4,1, 14,8 ± 4,1 
и 14,8 ± 4,1 мм рт. ст. соответственно. 

R. Aoki и соавт. [35] также переключали 86 пациентов 
с глаукомой с нефиксированной комбинации бринзоламид/
бримонидин на ФКББ, получив следующие показатели ВГД 
в сроки до смены терапии и спустя 3, 6 и 12 мес: 14,1, 14,0, 
14,3 и 13,8 мм рт. ст. соответственно.

При переключении с нефиксированной комбинации 
бринзоламид/бримонидин на ФКББ 102 пациентов с глау-
комой и офтальмогипертензией K. Inoe и соавт. [29] также 
не получили значимой динамики офтальмотонуса в сроки 
до изменения терапии, в 3 и 6 мес: 14,4, 14,1 и 13,9 мм рт. ст.

Эффективность ФКББ в монотерапии и в сравнении 
с гипотензивными препаратами других фармацевтических 
групп. Коллеги из Беларуси, где ФКББ была зарегистриро-
вана в 2017 г., провели исследование у пациентов с впервые 
диагностированной I стадией глаукомы. Критерием клини-
ческой эффективности стало число больных, перешедших 
за 24 нед терапии на II стадию. В группе с ФКББ доля таких 
пациентов составила 10 %, в группе контроля с фиксиро-
ванной комбинацией тимолола и бринзоламида — 14 % [19].

В 2016 г. в рамках мультицентрового рандомизиро-
ванного двойного слепого исследования в параллельных 
группах R. Fechtner и соавт. [36] сравнили эффективность 
комбинации ФКББ + простагландин с ФКББ + плацебо. 
В конце 6-й недели уровень ВГД в опытной группе соста-
вил 17,1 ± 0,4 мм рт. ст. против 20,5 ± 0,4 мм рт. ст. в кон-
трольной. Таким образом, разница в гипотензивном эффекте 
соответствовала 25 %.

F. Topouzis и соавт. [37] в рамках IV фазы клинического 
исследования проанализировали гипотензивный эффект 
ФКББ + простагландин с плацебо + простагландин спустя 
6 нед терапии. Снижение ВГД в основной группе составило 
5,59 мм рт. ст. против 2,15 мм рт. ст. в контрольной.

V. Kozobolis и соавт. [38] оценили офтальмотонус 
в группах фиксированных комбинаций дорзоламид/ти-
молол и бринзоламид/бримонидин, применяемых 2 раза 
в день. Спустя 12 нед среднее снижение ВГД при утрен-
нем измерении составило 7,0 ± 2,8 мм рт. ст. против 
8,4 ± 1,9 мм рт. ст. со значимой разницей (p = 0,0343). Среднее 
дневное снижение ВГД оказалось 8,6 ± 2,7 мм рт. ст. против 
7,9 ± 1,6 мм рт. ст. без достоверного отличия.

В работе J. Lo и соавт. [39] пациентов переключали 
с терапии дорзоламид/тимолол + простагландин на ФКББ + 
простагландин. Динамика ВГД составила 17,2 мм рт. ст. 
на прежней терапии и 16,5 мм рт. ст. спустя 3 мес после 
переключения.

A. Mishra и соавт. [40] сравнили гипотензивный эффект 
ФКББ с комбинацией латанопрост/тимолол соответственно 
на 100/100 пациентах с глаукомой и офтальмогипертензией. 
Спустя 12 мес терапии уровень ВГД оказался в целом сопо-
ставим в обеих группах: 18,7 и 17,6 мм рт. ст. соответственно.

Исследования K. Seibold и соавт. [41] и R. Weinreb 
и соавт. [42] оценивают результаты суточной тонометрии. 
Первое исследование на 60 пациентах с глаукомой и офталь-
могипертензией продемонстрировало спустя 4 нед терапии 
снижение дневного уровня ВГД на 2,7 ± 0,4 мм рт. ст. и ноч-
ного — на 0,8 ± 0,3 мм рт. ст. Характерно, что 0,5 % тимолол, 
применявшийся в монотерапии в контрольной группе, 
снижения ночного уровня ВГД не продемонстрировал [41]. 
По данным R. Weinreb и соавт., спустя 4 нед терапии ФКББ 
дневное ВГД снизилось в среднем на 3,4 мм рт. ст., ночное — 
на 1,2 мм рт. ст. [42]. 

R. Feldman и соавт. [43] в рамках мультицентрового 
исследования IV фазы добавляли 233 пациентам с глау-
комой и офтальмогипертензией ФКББ дополнительно 
к травопросту, получив спустя 6 нед терапии снижение ВГД 
до 17,6 мм рт. ст. в сравнении с 20,7 мм рт. ст. в группе с пла-
цебо. S. Lerner и соавт. [44] оценили гипотензивный эффект 
максимальной терапии ФКББ + фиксированная комби-
нация травопрост/тимолол (ФКТТ) с группой контроля 
(плацебо + ФКТТ). Спустя 6 нед терапии среднее отличие 
по уровню ВГД составило 4,25 мм рт. ст. с преимуществом 
опытной группы.

R. Aoki и соавт. [35] дополнительно назначали ФКББ 
123 пациентам с глаукомой, принимавшим препараты других 
групп, получив следующую динамику ВГД в сроки до до-
бавления препарата и спустя 3, 6 и 12 мес: 17,2, 14,0, 14,1 
и 14,9 мм рт. ст. соответственно.

О. Tekeli, H. Kose [45] усиливали гипотензивную тера-
пию простагландин/тимолол с помощью ФКББ 92 пациен-
там с различными формами ПОУГ, оценивая динамику ВГД 
в сроки до назначения и в 1, 3 и 6 мес. Офтальмотонус на мак-
симальной гипотензивной терапии составил 21,1, 17,6, 17,3 
и 17,0 мм рт. ст. соответственно.

В клинической офтальмологии широко известна про-
блема временной офтальмогипертензии после ряда вмеша-
тельств: задняя лазерная капсулотомия при вторичной ката-
ракте, интравитреальное введение анти-VEGF препаратов 
и факоэмульсификация катаракты [46–50]. В этих случаях 
существует практика либо профилактического назначения 
гипотензивных препаратов, либо купирование гипертензии 
непосредственно после вмешательства. И поскольку приме-
нение аналогов простагландинов не рекомендовано для тера-
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пии офтальмогипертензионного симптома, связанного с хи-
рургическими процедурами, то выбор падает на ингибиторы 
карбоангидразы, бета-блокаторы и альфа-адреномиметики, 
а чаще — их фиксированные комбинации, по эффективности 
сопоставимые с аналогами простагландинов [51–54].

О. Makri и соавт. [55] проводили лазерную капсуло-
томию пациентам без глаукомы, контролируя ВГД перед 
процедурой, спустя 1 и 3 ч, 1 сут и 1 нед. На фоне послеопе-
рационной терапии ФКББ ВГД составило 15,6, 13,7, 12,7, 
14,6 и 15,5 мм рт. ст. соответственно, в то время как в группе 
с плацебо в первые 3 ч отмечался подъем офтальмотонуса: 
с 15,2 мм рт. ст. перед процедурой до 18,8 и 19,5 мм рт. ст. 
через 1 и 3 ч, 15,8 и 15,6 мм рт. ст. через 1 сут и 1 нед.

M. Dettoraki и соавт. [56] применяли однократную ин-
стилляцию ФКББ за 2 ч до инъекции анти-VEGF препарата 
с контролем ВГД до и после инъекции. Исходный уровень 
офтальмотонуса составил 15,1 мм рт. ст., спустя 1 мин после 
инъекции — 42,6 мм рт. ст., через 10 мин — 21,4 мм рт. ст. 
и через 30 мин — 12,4 мм рт. ст. В контрольной группе 
без применения гипотензивных средств отмечали суще-
ственно больший подъем ВГД: до 53,4 мм рт. ст. через 1 мин, 
до 26,4 и 17,9 мм рт. ст. через 10 и 30 мин соответственно.

В исследовании C. Georgakopoulos и соавт. [57] ФКББ 
назначали на следующий день после факоэмульсификации 
катаракты, оценивая ВГД перед вмешательством и спу-
стя 6, 12, 24 ч. В контрольной группе без гипотензивной 
терапии повышение ВГД  5 мм рт. ст. отмечалось в 32,4 % 
через 6 и 12 ч и в 5,9 % через 24 ч после операции, тогда как 
в группе с ФКББ такое повышение ВГД через 6 ч после опе-
рации наблюдалось только в 8,8 % случаев.

N. Takahashi и соавт. [58] исследовали влияние ФКББ 
на кровоток диска зрительного нерва в эксперименте с по-
мощью лазерной спекл-флоуграфии с анализом динамики 
среднего показателя размытости изображения (Mean Blur 
Rate, МBR) для крупных сосудов (MBR of vascular area, MV), 
который является количественным интегральным параме-
тром объемной скорости кровотока в исследуемых зонах. 
Спустя 6 ч после инстилляции в группе ФКББ наблюда-
лось значительно более высокое процентное изменение 
площади крупных сосудов по сравнению с контрольной 
группой (98,6 ± 16,8 % против 81,3 ± 7,9 %). Результаты 
в группе с бринзоламидом существенной разницы не про-
демонстрировали.

Переносимость. По результатам ряда исследований 
III фазы профиль безопасности ФКББ соответствовал 
таковому для ее отдельных компонентов и не представлял 
дополнительного риска для пациентов. В качестве наибо-
лее частых офтальмологических нежелательных явлений 
отмечены конъюнктивальная гиперемия, конъюнктивит, 
аллергические реакции и дискомфорт в глазах. Общие си-
стемные побочные эффекты, о которых сообщалось в ис-
следованиях, включали изменение вкусовых ощущений, 
сухость полости рта, усталость, сонливость и снижение вни-
мания [24–26, 27, 30, 59]. Описанные явления наблюдались 
менее чем у 8 % пациентов. В сравнительных исследованиях 
с бринзоламидом или бримонидином, применявшимися 
в монотерапии, больше нежелательных явлений отмечено 
в группе с ФКББ (22–26 %) по сравнению с бринзолами-
дом (18–19 %) и бримонидином (17–18 %). В исследованиях 
ФКББ в сравнении с нефиксированной комбинацией сте-
пень выраженности побочных эффектов была сопоставима: 
23,5 и 26,8 %. Оказалось также схожим число пациентов, 
прекративших исследование из-за несерьезных нежелатель-
ных явлений, связанных с лечением: 10 % в группе с ФКББ 
и 11,7 % в группе контроля [30]. Серьезные системные неже-

лательные явления, связанные с компонентами препарата, 
были редки, и клинически значимых системных отклонений 
не отмечено.

Исследователи отмечают ряд предосторожностей, 
которые следует учитывать при использовании ФКББ, 
включая гиперчувствительность к сульфонамиду, риск от-
ека роговицы и осторожность в отношении использования 
препарата у пациентов с тяжелой почечной недостаточно-
стью из-за возможного риска метаболического ацидоза. 
Кроме того, при оценке профиля безопасности сердечно-
сосудистой системы исследователи отметили небольшое 
снижение частоты пульса в покое и среднего систоличе-
ского и диастолического артериального давления, схожего 
с таковым при применении 0,2 % бримонидина [24, 59]. 
Поэтому рекомендуется соблюдать осторожность при ис-
пользовании ФКББ одновременно с антигипертензивными 
средствами и у пациентов с гипотонией и тяжелыми или не-
контролируемыми сердечно-сосудистыми заболеваниями. 
Препарат также противопоказан новорожденным и детям 
младше 2 лет из-за возможной депрессии центральной нерв-
ной системы бримонидином [60].

В работе J. Lo и соавт. [39] с переключением паци-
ентов с терапии дорзоламид/тимолол + простагландин 
на ФКББ + простагландин отмечена достоверная тен-
денция к снижению степени конъюнктивальной гипере-
мии (р = 0,064), а также и сильное предпочтение самих 
пациентов (р = 0,011) ФКББ без бета-блокаторов.

По данным S. Lerner и соавт. [44], побочные эффек-
ты в результате применения ФКББ + ФКТТ спустя 6 нед 
терапии не превышали 1,5 %, за исключением точечного 
кератита, отмеченного в 3 % случаев. 

Офтальмологические нежелательные явления при при-
менении ФКББ N. Wang и соавт. [32] отметили в 28,7 %. 
Наиболее частым побочным эффектом была конъюнктиваль-
ная гиперемия (6,4 %). Незначительные системные эффекты 
зафиксированы в 32,4 %.

В исследовании Н. Onoe и соавт. [33] при переклю-
чении на ФКББ с нефиксированной комбинации брин-
золамид/бримонидин не отмечено значимой разницы в 
уровне конъюнктивальной гиперемии, однако пациенты 
отметили повышение удобства и комфортности терапии по 
опросной шкале «The Treatment Satisfaction Questionnaire for 
Medication-9 (TSQM-9)».

Таким образом, за 12 лет применения ФКББ в терапии 
глаукомы и офтальмогипертензии накоплен значимый кли-
нический опыт. Получены данные долгосрочной гипотен-
зивной эффективности препарата в монотерапии и комби-
нации с препаратами других групп в лечении как различных 
форм глаукомы, так и в купировании гипертензионного 
симптома после различных офтальмохирургических вме-
шательств. Оценены местные и системные нежелательные 
явления, их частота и степень выраженности.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
1. ФКББ является альтернативой в терапии глаукомы 

и офтальмогипертензии для пациентов с системными про-
тивопоказаниями в виде бронхообструктивного синдрома 
и сердечно-сосудистой патологии.

2. Гипотензивный эффект ФКББ в качестве моноте-
рапии, согласно данным литературы, может достигать 30 % 
от исходного уровня офтальмотонуса, соответствуя таковому 
при нефиксированной комбинированной терапии обоими 
входящими в состав ФКББ препаратами.

3. Переключение пациентов с глаукомой и офтальмоги-
пертензией с монотерапии бринзоламидом или бримониди-
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ном на ФКББ сопровождается добавочным гипотензивным 
эффектом на уровне 13 % от исходного показателя ВГД.

4. Препарат ФКББ обладает хорошим добавочным ги-
потензивным эффектом в комбинации с препаратами других 
фармацевтических групп.

5. Препарат ФКББ эффективно купирует гипертен-
зионный симптом после ряда офтальмохирургических 
вмешательств, таких как лазерная капсулотомия при вто-
ричной катаракте, интравитреальное введение анти-VEGF 
препаратов и факоэмульсификация катаракты.

6. В качестве наиболее частых офтальмологических 
нежелательных явлений при применении ФКББ отмечены 
конъюнктивальная гиперемия, конъюнктивит, аллерги-
ческие реакции и дискомфорт в глазах с частотой поряд-
ка 10–20 %. 
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Дефекты радужки не только создают косметический дискомфорт, но и являются причиной снижения остроты зрения, 
появления жалоб на двоение, засветы, светобоязнь. На сегодняшний день существуют разнообразные способы их коррекции. Ос-
новополагающим фактором, от которого зависит выбор тактики хирургического лечения, является площадь дефекта радужки. 
При площади дефекта менее 30% выполняется иридопластика, более 30% — имплантация иридохрусталиковой диафрагмы (ИХД). 
У всех хирургических способов устранения дефектов есть свои преимущества и недостатки, в связи с чем зачастую офтальмохи-
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Дефекты радужки не только создают косметический 
дискомфорт, но и являются причиной снижения остроты 
зрения, появления жалоб на двоение, засветы, светобоязнь. 
При обширных дефектах возникает дискомфорт и постоян-
ное ощущение ослепления даже при нормальном освеще-
нии. Помимо этого, отсутствие анатомической диафрагмы, 
разделяющей переднюю и заднюю камеры глаза, приводит 
к нарушениям гидродинамики и развитию вторичной глау-
комы. В таких глазах нередко формируются дистрофии 
роговицы, ретинальные разрывы, отслойка сетчатки, кистоз-
ный макулярный отек [1]. Таким образом, восстановление 
целост ности и функций радужки важно для улучшения ка-
чества жизни пациентов и минимизации неблагоприятных 
последствий.

Классификация и клиническая характеристика. Дефекты 
радужки можно разделить на 2 группы: врожденные и при-
обретенные. По данным литературы, частота возникновения 
врожденных дефектов составляет 0,001–0,002% [2]. Среди 
них выделяют врожденные колобомы радужки различной 
протяженности, ее гипо- и дисплазию, врожденную эктопию, 
мидриаз, которые могут встречаться при синдромах Лежена, 
Патау, Шерешевского — Тернера и др. [3].

В редких случаях радужка может отсутствовать пол-
ностью при рождении. По данным литературы, распростра-
ненность врожденной аниридии составляет 1 на 50 000–
100 000 [4]. Данное заболевание в одних случаях является 
изолированным с вовлечением только органа зрения, в дру-
гих — встречается в комбинации с поражениями различных 
органов и систем. Две трети случаев врожденной аниридии 
наследуются доминантно с высокой пенетрант ностью [5]. 
Оставшаяся треть случаев является спорадической с мута-
циями de novo и наиболее часто сочетается с синдромом 
WAGR (аниридия, опухоль Вильмса, аномалии мочеполовой 
системы). Среди распространенных глазных проявлений 
врожденной аниридии можно выделить дисфункцию мей-
бомиевых желез, дефицит лимбальных стволовых клеток, 
кератопатию, микрокорнеа, подвывих хрусталика, катаракту, 
вторичную закрытоугольную глаукому и гипоплазию фове-
альной области и диска зрительного нерва [6].  

Врожденная колобома представляет собой уникаль-
ную форму врожденной аниридии, имеет аутосомно-до-
минантный тип наследования и встречается с частотой 1 на 
6000 новорожденных [2, 7]. Типичная колобома всегда на-
правлена книзу или книзу кнутри, в результате чего зрачок 
приобретает каплевидную форму [7]. По глубине поражения 
ткани радужки врожденные колобомы делятся на полные и 
неполные, по обширности дефекта — на тотальные и частич-
ные [2]. Тотальная колобома поражает весь сектор радужки, 
до цилиарного тела. Частичная колобома может иметь вид 
выемки на зрачковом крае, псевдополикории или иридоди-
астаза. Важным дифференциальным отличием врожденной 
колобомы от приобретенной является сохраненная реакция 
на свет зрачка и участка колобомы.

Приобретенные дефекты радужки возникают в резуль-
тате травмы или проведенных ранее хирургических вме-
шательств. Наиболее полная клиническая классификация 
травматических повреждений радужки, в которой отраже-
ны характер и степень ее повреждения, была предложена 
Г.Е. Венгер в 1977 г. [8]. Согласно данной классификации, 
выделяют 6 основных групп повреждений: травматический 
иридодиализ, травматический мидриаз, колобомы, рубцовые 
сращения радужки с роговицей и хрусталиком, посттравма-
тические кисты радужки, сочетанные повреждения радужки. 
При этом чаще всего среди них наблюдаются колобомы 
(46,3%), несколько реже — рубцовые сращения и заращения 

зрачка (25,4%) [8]. Иридодиализ и мидриаз выявляются соот-
ветственно в 8,6 и 14,6% случаев, кисты отмечаются только 
у 5,1% больных [3, 9, 10]. 

Хирургическая тактика. В хирургической тактике устра-
нения дефектов радужки в зависимости от величины дефекта 
основная роль принадлежит выполнению иридопластики 
при наличии дефекта менее 30% или имплантации иридо-
хрусталиковой диафрагмы (ИХД) — при площади дефекта 
более 30% [11]. Для определения площади дефекта А.Н. 
Бессарабов и соавт. [12] разработали цифровую палетку, с 
помощью которой происходит выбор оптимального способа 
коррекции дефекта радужки, что дает возможность избежать 
таких осложнений, как прорезывание швов, чрезмерная 
интраоперационная травма, недостаточная диафрагмальная 
способность посттравматически измененной ткани.

Существует две основные методики выполнения 
иридо пластики: открытая, при которой доступ осуществля-
ется через протяженный операционный разрез, и закрытая, 
которая выполняется через парацентезы. Открытая иридо-
пластика сопряжена с интраоперационной травмой глаза, 
формированием послеоперационного астигматизма, более 
длительным восстановительным периодом [13]. В настоящее 
время открытая иридопластика практически не применяется 
ввиду перехода на малые операционные доступы. 

Хирургическая тактика при травматическом иридодиа-
лизе зависит от протяженности повреждения и варьирует от 
наложения иридо-склеральных швов и швов на зрачковый 
край до удаления поврежденной ткани с последующим за-
мещением дефекта. 

Травматический мидриаз вызывается повреждением 
сфинктера зрачка и часто сочетается с разрывами радужки 
и неправильной формой зрачка [14]. При этом повреждении 
хирургическая тактика в первую очередь зависит от дав-
ности травмы и состояния стромы радужки. В зависимости 
от степени повреждения применяются различные типы 
вмешательств. При I степени (диаметр зрачка — 4–5 мм) ис-
пользуют местную терапию миотическими средствами или 
накладывают шов на зрачковый край. При II степени (диа-
метр зрачка — 6–8 мм) выполняется секторальная иридэк-
томия с последующим ушиванием колобомы радужки. При 
III степени (диаметр зрачка > 8 мм) используется наложение 
кисетного шва на зрачковый край или имплантация ИХД.

Колобомы радужки в зависимости от локализации 
дефекта подразделяются на 4 группы: колобомы зрачкового 
края, тела радужки, периферические колобомы и полные. 
При колобомах зрачкового края радужки размером до  ее 
окружности применяется наложение швов на зрачковый 
край. Дефекты большего размера корректируются в за-
висимости от величины зрачка аналогично лечению при 
травматическом мидриазе. При колобомах тела радужки 
наложение швов требуется только в случае наличия двоения 
или засвечивания.

Хирургическая тактика при полных колобомах опреде-
ляется протяженностью поражения в градусах. При I степени 
(дефект до 60°) выполняют наложение швов. При II степени 
(от 60° до 120°) накладывают швы с насечкой радужки у 
корня. При III (дефект более 120°) и IV степени (тотальной 
аниридии) применяются способы искусственного диафраг-
мирования.

Рубцовые сращения радужки с роговицей и хрустали-
ком могут располагаться в области зрачкового края или тела 
радужки. При сращении не более  окружности зрачковой 
части радужки выполняют рассечение синехий, а в случае 
наличия дефекта — наложение шва. Хирургическая тактика 
при заращении более  окружности зрачкового края вклю-
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чает рассечение синехий в сочетании со сфинктеротомией 
с целью восстановления размеров зрачка и центрального 
положения. Полное заращение зрачка требует оперативного 
вмешательства для формирования искусственного зрачка. 
При сращениях тела радужки выполняется синехиотомия и 
восстановление передней камеры. 

Посттравматические кисты радужки могут увеличи-
ваться в размерах и вызывать зрачковый блок, вторичную 
глаукому, увеит, дистрофию роговицы, поэтому нередко 
требуют хирургического вмешательства [15]. Хирургическое 
лечение направлено на полное удаление кисты с целью про-
филактики рецидивов и воспалительных процессов. При-
меняются такие методы, как криотерапия, фотокоагуляция, 
иссечение кисты с последующим диафрагмированием.

В случае обширных или сочетанных дефектов радуж-
ки применяются разнообразные способы искусственного 
диафрагмирования, которые можно разделить на 3 группы: 
экстра окулярные (окрашенные контактные линзы), рого-
вичные (татуаж и интрастромальные импланты), интра-
окулярные (искусственная радужка, иридохрусталиковая 
диафрагма).

Преимуществами экстраокулярного метода коррекции 
является неинвазивность и обратимость [4]. На сегодняшний 
день контактная коррекция является актуальной, однако 
имеет ограничения при непереносимости контактных линз, 
наличии грубых рубцовых изменений переднего отрезка глаза 
и синдрома сухого глаза тяжелой степени. 

Техника татуажа роговицы впервые была предложена 
около 2 тысячелетий назад, краситель вводили через не-
большие проколы роговицы и таким образом окрашивали 
ее поверхностные слои. Однако пигмент быстро вымывался 
через микропроколы. C целью пролонгирования эффекта 
формируют интрастромальные роговичные карманы с по-
следующим введением красителя [16]. На сегодняшний 
день возможно проведение интрастромальной фемтолазер-
ной кератопигментации [17]. Однако татуировка создает 
посто янное помутнение роговицы, и ее результаты не-
предсказуемы [3].

Для коррекции дефектов радужки предлагались различ-
ные интрастромальные импланты, как из искусственных ма-
териалов (гидрогель, полиметилметакрилат — ПММА), так и 
из ткани радужки или склеры. В 1975 г. Л.Ф. Линник и И.И. 
Салок [18] показали, что ауто- и аллогенные трансплантаты 
склеры почти ареактивно приживаются в роговой оболочке 
реципиента. Однако в настоящее время интрастромальные 
импланты применяются очень редко в связи с недостаточной 
косметической удовлетворенностью пациентов, возмож-
ностью децентрации, протрузии имплантов, наличием риска 
развития кератита [19–21]. 

Заслуживает внимания предложенная Х.П. Тахчи-
ди [22] методика коррекции небольших дефектов радужки 
путем создания дупликатуры передней капсулы хрусталика, 
однако полной косметической реабилитации пациентов 
не отмечено.

Наиболее актуальными в настоящее время являются 
интраокулярные способы коррекции дефектов радужки. 
Критериями выбора метода и объема хирургического ле-
чения аниридии являются обширность дефекта радужной 
оболочки, сохранность капсульного мешка хрусталика, 
наличие или отсутствие «аниридической» фиброзной мем-
браны, обширность и локализация рубцовых деформаций 
переднего отрезка [3].

В 90-х гг. были разработаны импланты The Morcher Iris 
Diaphragm из ПММА, которые представляли собой моно-
блочную конструкцию из диафрагмы и оптической части. 

В литературе встречается большое количество сообщений 
об успешном применении модификаций данного импланта. 
Однако жесткость конструкции требовала выполнения боль-
ших операционных разрезов и затрудняла его вращение во 
время операции. Из осложнений возможно развитие интра-
операционного кровоизлияния, фиброза капсулы хрусталика 
с последующей децентрацией импланта [23–25]. Кроме того, 
выполнение импланта только в черном цвете не повышало 
косметическую удовлетворенность пациентов.

Компания Ophtec в 2000 г. предложила жесткие имплан-
ты для коррекции различных по площади дефектов радужной 
оболочки. Имплант также выполнен из ПММА и может 
быть представлен только в виде искусственной диафрагмы 
или в сочетании с оптической частью. ИХД возможно раз-
местить внутри капсульного мешка, в цилиарной  борозде 
или фиксировать к фрагментам собственной  радужной  обо-
лочки [26–28]. Для каждого из методов фиксации разрабо-
тана определенная модель импланта. Недостатками изделий 
Ophtec является небольшой выбор цвета импланта (черный, 
коричневый, зеленый или синий) и жесткость конструкции. 

H. Koch совместно с компанией Human Optics разрабо-
тал эластичную искусственную радужку (ИР) из силикона. 
В зависимости от типа фиксации импланты представлены 
в двух моделях, с внутренней волокнистой структурой и 
без нее. Отличительной особенностью данной ИР является 
возможность полной кастомизации импланта по второму 
сохранному глазу пациента, в связи с чем возможно добиться 
высокой косметической удовлетворенности. Однако необхо-
димость дополнительной  оптической  коррекции, техничес-
кие сложности последовательной  шовной  фиксации ИР и 
ИОЛ при отсутствии капсульной  поддержки ограничивают 
применение данного импланта [29, 30].

В нашей стране эти модели в клинической практике на 
данный момент не применяются. В России ИР впервые была 
разработана в 2000 г. на базе НЭП МНТК «МГ». И.Э. Иошин 
и соавт. [31] сообщили о применении ИОЛ с окрашенной 
гаптикой, играющей роль иридохрусталиковой диафрагмы. 
Имплант производили путем полимеризации пигментов 
фирмы Ciba Geigy. Гаптическая часть диаметром 11 мм 
была выполнена из гидрофильного сополимера коллагена, 
диаметр оптической части составлял 6 мм. Имплантация 
ИХД производилась в цилиарную борозду с последующим 
подшиванием к склере. 

В 2001 г. была предложена инновационная разборно-
сборная диафрагма (РСД-3), которая представляет собой 
имплант из двух компонентов: центрального оптического и 
диафрагмирующего гаптического. Обе составные части изде-
лия могут быть изолированы друг от друга и имплантированы 
последовательно. При этом разработана новая техника окра-
шивания гаптической части: на поверхности гидрофильного 
акрила располагают кардиологический фильтр, на котором 
методом сублимационной печати отражена фотография 
парного глаза. Далее сверху заливают гидрофильный акрил. 
После полимеризации акрила получают гаптическую часть, 
которая повторяет в точности рисунок радужной оболочки 
парного глаза [32, 33]. 

В 2005 г. совместно с нижегородским НПП «Реппер-
НН» была разработана гидрофобная ИХД. Принципиальным 
отличием данной эластичной ИХД являлось наличие опор-
ных элементов, расположенных по окружности дисковидной 
гаптической части ИХД [34]. В зависимости от дизайна гап-
тических элементов, авторами было предложено несколько 
моделей ИХД. Модели А, В, С имеют опорные элементы, 
что позволяет уменьшить площадь контакта с реактивными 
структурами глаза и исключает необходимость шовной  фик-
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сации ИХД в случае сохранности остатков капсулы хруста-
лика на достаточном протяжении [34]. В литературе имеется 
большое количество работ об успешном применении данной 
модели ИХД [35–38]. Однако перечисленные варианты 
ИХД не лишены недостатков, таких как полное перекрытие 
физиологического тока внутриглазной жидкости из-за моно-
литной конструкции и большой интраоперационный разрез 
вследствие значительного объема блока «ИР + ИОЛ». Мо-
дель F представляет собой диафрагму дисковидной формы 
без опорных элементов, предназначенную для имплантации 
в капсульный мешок. Внутрикапсульная фиксация диафраг-
мирующего импланта является наиболее оптимальной и без-
опасной, в связи с чем данная модель является чрезвычайно 
актуальной. Существует также модель H с тремя равноуда-
ленными широкими опорными элементами. ИХД данной  
модели может быть выполнена с наличием оптической  части 
(модель маркируется как Н1) и без нее (Н0) [39]. При этом 
ИХД H1 может представлять собой моноблоковую или раз-
борную конструкцию. Главным отличием модели H является 
возможность имплантации немонолитной конструкции и, 
следовательно, создание более благоприятных условий для 
оттока внутриглазной жидкости.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
На сегодняшний день существуют разнообразные 

способы коррекции дефектов радужки. Во многих оте-
чественных и зарубежных работах показаны результаты 
успешного хирургического лечения данной группы паци-
ентов. У всех хирургических способов устранения дефектов 
есть свои преимущества и недостатки, в связи с чем зачастую 
офтальмо хирурги имеют различные взгляды на тактику 
лечения. Кроме того, в некоторых случаях требуется при-
менение комбинированных методов коррекции дефектов 
радужки. Искусственные ИХД должны не только устранять 
косметические и оптические проблемы, но и быть удобными 
для имплантации через минимальный операционный до-
ступ и не приводить к нежелательным послеоперационным 
осложнениям.
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Биомаркеры в оценке прогрессии диабетической 
ретинопатии
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Диабетическая ретинопатия (ДР) — наиболее распространенное микрососудистое осложнение сахарного диабета (СД) 
и основная причина приобретенной слепоты у людей трудоспособного возраста. Из-за отсутствия явных симптомов на ранних 
стадиях заболевания идентификация клинических биомаркеров может играть решающую роль в ранней диагностике, а также в 
выявлении прогностических факторов ДР. Основные факторы риска не объясняют большую вариабельность, которая характери-
зует эволюцию и скорость прогрессирования ДР у разных людей. В связи с этим идентификация глазных и системных биомаркеров 
имеет решающее значение для облегчения стратификации риска у пациентов с СД; более того, надежные биомаркеры могут 
также помочь в прогнозировании ответа пациента на терапию. Поскольку существующие методы лечения пролиферативной 
ДР в большинстве случаев на практике применяются на поздних стадиях заболевания, для обеспечения своевременного лечения 
необходимы надежные критерии прогрессии для раннего и адекватного подбора терапии болезни. В обзоре обсуждаются значимые 
системные и локальные биомаркеры ДР.
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Diabetic retinopathy (DR) is the most common microvascular complication of diabetes mellitus (DM) and the leading cause of acquired 
blindness in people of working age. Due to the absence of obvious symptoms in the early stages of the disease, the identification of clinical 
biomarkers can play a crucial role in early diagnosis and in identifying prognostic factors for DR. Major risk factors do not explain the large 
variability that characterizes the evolution and rate of progression of DR in different individuals. Therefore, the identification of ocular and 
systemic biomarkers is crucial for facilitating risk stratification in patients with DM; furthermore, reliable biomarkers can also help predict 
patient response to therapy. Since existing treatments for proliferative DR are mostly applied in advanced stages of the disease, reliable 
progression criteria are necessary to ensure timely treatment and early and appropriate selection of therapy. This review discusses relevant 
systemic and local biomarkers of DR.
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Диабетическая ретинопатия (ДР) является распрост-
раненным осложнением сахарного диабета (СД) 1-го и 
2-го типа, а также основной причиной нарушения зрения 
во всем мире. Личные и социально-экономические затраты, 
связанные с этим заболеванием людей трудоспособного воз-
раста, весьма значительны. К патогенетическим механизмам 
ДР относятся клинические, биохимические и молекулярные 
аспекты, включая генетику и эпигенетику. Некоторые из них 
также способны стать новыми целями для терапии, например 
фактор пигментного эпителия (PEDF) и микрорибонуклеи-
новые кислоты (микро-РНК) могут послужить основой для 
будущих лечебных средств [1, 2]. Знание биомаркеров дает 
возможность улучшить прогнозирование и способствовать 
разработке и персонализации более эффективных алгорит-
мов терапии ДР.

В данном обзоре рассмотрены биомаркеры ДР с точки 
зрения более ранней диагностики заболевания и их потенци-
ала для создания персонализированного алгоритма лечения.

Диабетическая ретинопатия. ДР представляет собой 
микрососудистое осложнение СД. Двумя наиболее частыми, 
снижающими зрение осложнениями ДР являются диабети-
ческий макулярный отек (ДМО) и гемофтальм, связанный 
с развитием пролиферативной диабетической ретинопатии 
(ПДР). Существует мнение, что к 2030 г. ДР и ее тяжелые 
исходы возрастут до 191,0 млн и 56,3 млн соответственно [3]. 
По данным федеральной статистики от 2021 г., в Российской 
Федерации на 100 тыс. населения приходилось 296,8 паци-
ента с ДР, т. е. 8,5% от общего числа взрослых с подтверж-
денным СД [4]. Тем не менее реальное количество людей с 
данным заболеванием не фиксируется и может превышать 
эти показатели.

Как было указано выше, согласно текущим иссле-
дованиям, ДР рассматривается как нейродегенеративное, 
воспалительное и микрососудистое осложнение СД [5, 6]. 
Детальное изучение патогенеза ДР, провоспалительных и 
проангиогенных факторов привлекает все большее внимание 
и становится центром многих исследований [7–9]. Патогенез 
ДР многогранен и включает в себя сложное взаимодействие 
метаболических, воспалительных и нейродегенеративных 
процессов. Гипергликемия является ключевым пусковым 
фактором, однако именно окислительный стресс, воспале-
ние и митохондриальная дисфункция участвуют в механизме 
развития и прогрессирования ДР. В результате реакции 
Майяра (неферментативного гликозилирования белков, ну-
клеиновых кислот, липидов) образуются конечные продукты 
гликирования, повреждающие клеточные структуры. Адге-
зия лейкоцитов указывает на хронический воспалительный 
процесс, также лежащий в основе повреждения сетчатки. 
Воспалительный каскад приводит к апоптозу перицитов, 
нарушению гематоретинального барьера и появлению бес-
клеточных капилляров с микроаневризмами. Запрограмми-
рованная гибель сосудистых клеток сетчатки и появление 
поврежденных перицитов, морфологические изменения 
стенок капилляров, интраретинальные микрососудистые 
аномалии еще больше усугубляют нарушение микроциркуля-
ции и вызывают ишемию. Процесс вазодегенерации приво-
дит к локальному дефициту перфузии, а далее — к развитию 

гипоксии, затрагивающей внутренние две трети сетчатки. 
В изучении патогенеза ДР тщательной оценке подвергается 
взаимосвязь между состоянием нервно-сосудистой единицы 
и зрительной функцией. Окислительный стресс является ос-
новным механизмом воспалительных реакций и в том числе 
нейродегенерации, возникающей на самых ранних этапах 
патогенеза ДР [10]. В экспериментальных моделях маркеры 
нейроглиальной дегенерации появлялись еще до очевидной 
микроангиопатии и включали реактивный глиоз, снижение 
активности нейронов сетчатки и апоптоз нейронов [11]. 
Определение биомаркеров нейродегенерации до клини-
ческих проявлений процесса болезни делает их важным 
прогностическим показателем.

В процессе развития ДР течение заболевания опреде-
ляют многие провоспалительные и проангиогенные факто-
ры [11]. Повышенные уровни connective tissue growth factor 
(CTGF) у пациентов с ПДР и активная неоваскуляризация 
ингибируют выработку vascular endothelial growth factor 
(VEGF), что приводит к ангиофибротическому сдвигу, кото-
рый выражается фиброзной пролиферацией и тракционным 
воздействием на сетчатку [12]. 

Немаловажным аспектом патогенеза ДР является 
также биомеханическое воздействие стекловидного тела 
(СТ), влияние витреоретинального взаимоотношения на 
переход к ПДР.

Понятие биологического маркера. Термин «биомаркер» 
предложен R. Vasan в 1989 г. [13]. В широком смысле биоло-
гический маркер представляет собой любую биологическую 
характеристику организма, которая может быть молекуляр-
ной, анатомической, физиологической либо биохимической. 
При этом важно отметить, что уровень или присутствие 
любого биомаркера должны быть объективно измерены и 
оценены. Они служат индикаторами нормального функ-
ционирования организма или патологического процесса, 
а в некоторых случаях позволяют оценить фармакологи-
ческий ответ на лечебное вмешательство или прогноз течения 
болезни [14]. Некоторые клинические и биохимические био-
маркеры, такие как гликемия, гликированный гемоглобин 
(HbA1c), артериальное давление, концентрации липидов в 
крови, визуальная и инструментальная оценка глазного дна, 
обычно используются в качестве критериев при мониторинге 
пациентов с СД. Например, среди провоспалительных и 
ангиогенных факторов можно выделить биомеркер VEGF, 
который позволил разработать анти-VEGF терапию [15]. 
Многие другие молекулы используются в фундаментальных 
научных исследованиях, исследующих патогенез ДР или 
новые варианты лечения [16, 17].

Поскольку существующие методы лечения ДР, как 
правило, применяются на поздних стадиях заболевания, для 
обеспечения своевременного лечения необходимы надежные 
биомаркеры для раннего обнаружения и адекватного подбора 
терапии. Будущие исследования должны быть направлены 
на изучение новых критериев прогрессии ДР, которые 
были бы доступными, неинвазивными, экономичными и 
точными для оценки наличия и прогрессирования ДР [18]. 
Среди многообразия биомаркеров можно выделить группы 
по типу исследуемого фактора (системные, локальные), по 
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методу его исследования (лабораторные, инструментальные, 
молекулярные и др). В обзоре А. Конради [14] представлена 
классификация биомаркеров: типа 0 — критерии естествен-
ного течения заболевания, например определяющие риск 
развития ДР; типа 1, которые измеряют биологический эф-
фект терапевтического вмешательства (примером является 
уровень VEGF в СТ после антиангиогенного лечения); и 
типа 2, непосредственно измеряющие конечные точки лече-
ния (например, уменьшение центральной толщины сетчатки 
после терапии ДМО) [19].

Не вызывает сомнения тот факт, что имеющиеся знания 
о факторах риска развития ДР у больных СД позволяют во 
многих случаях обеспечивать раннюю диагностику, контроль 
и коррекцию метаболических нарушений. Однако эти фак-
торы риска не объясняют большую вариабельность, которая 
характеризует эволюцию и скорость прогрессирования ДР у 
разных людей. Существует множество пациентов, которые 
после многих лет с СД не доходят до состояний, угрожаю-
щих зрению, в то время как у других осложнения быстро 
прогрессируют. В настоящее время считается, что только 
определенная группа больных ДР подвержена прогрессиро-
ванию до тяжелых стадий заболевания и риску потери функ-
ционального зрения. I. Marques и соавт. [20] выделили три 
основных фенотипа прогрессирования ДР: первый — нейро-
дегенеративный фенотип, характеризовавшийся медленным 
развитием, где нейродегенерация являлась единственным 
выявленным изменением; второй — протекавший с ДМО, 
вызванным нарушением целостности гематоретинального 
барьера, что может происходить на любом этапе ДР; и, нако-
нец, третий — ишемический фенотип, который определялся 
наличием активных микроваскулярных поражений и нео-
васкуляризации. В серии исследований с последующим на-
блюдением в течение 2 и 5 лет первый фенотип был выявлен 
в 40% глаз с любыми признаками ДР, который лишь в редких 
случаях прогрессировал до угрожающих зрению осложнений. 
Второй фенотип, представленный примерно в 30% глаз с 
начальной ДР, демонстрировал относительно высокий риск 
развития ДМО. Третий фенотип, включавший оставшиеся 
30% глаз, имел более высокий риск развития как клинически 
значимого ДМО, так и ПДР [20]. Активность заболевания и 
его прогрессия варьируют от пациента к пациенту, что делает 
необходимым выявление биомаркеров риска осложненной 
ДР, приводящей к необратимому снижению зрения. Кроме 
того, идентификация критериев прогрессии должна быть 
быстрой, экономически эффективной и широкодоступной, 
чтобы они были применимыми для повседневного принятия 
клинических решений.

Системные биомаркеры диабетической ретинопатии. 
За последние несколько десятилетий достигнуты значи-
тельные успехи в выявлении системных биомаркеров ДР, 
включая сывороточные показатели геномных, протеомных 
и метаболомических факторов. Многочисленные медиаторы 
связаны с микрососудистыми осложнениями, такими как 
повышенный уровень растворимого vascular cell adhesion 
molecule (VCAM), intercellular adhesion molecule (ICAM), 
E-селектина, гликопротеина 130, сывороточного амилои-
да A, пентраксина-3 и интерлейкина (ИЛ) 6. Повышенные 
уровни tumor necrosis factor  (TNF- ) и его растворимых 
рецепторов (TNFR-1 и TNFR-2) коррелируют с прогрес-
сированием ДР и повышенным риском ПДР и ДМО [21]. 
Более того, высокие уровни С-реактивного белка в сыво-
ротке крови служат предикторами образования твердых 
экссудатов сетчатки и ДМО [10]. Существуют также данные 
о том, что повышение уровня аполипопротеина B (APO-B) 
и снижение уровня APO-A соответствуют степени тя жести 

ДР, а высокое соотношение APO-B/APO-A связано с риском 
ДМО. В конечном итоге, несмотря на выявление роли вы-
шеперечисленных биологических маркеров, HbA1c остается 
главным подтвержденным биомаркером возникновения 
и прогрессирования ДР, что подчеркивает важность гли-
кемического контроля для снижения риска осложнений 
ДР [22, 23]. Согласно исследованию Diabetes Control and 
Complications Trial (DCCT), средние значения HbA1c в 7,2% 
случаев у пациентов с 1-м типом СД позволили снизить 
частоту развития и прогрессию ДР в течение 6,5 года на-
блюдения на 76 и 54% соответственно. Группа СД 2-го 
типа показала снижение риска прогрессии ДР на 25% при 
хорошем гликемическом контроле [24]. Так, каждый 1% 
снижения HbA1c уменьшал на 40% риск развития ДР и на 
25% прогрессию до ПДР с тракционным компонентом [25]. 
За DCCT последовало еще более длительное исследование 
Epidemiology of Diabetes Intervention and Complications 
(EDIC), которое обеспечило признание роли метаболи-
ческой памяти в контроле гликемии [26].

Конечные продукты гликирования представляют осо-
бый интерес, так как напрямую связаны с патогенезом СД. 
Они образуются в условиях гипергликемии или высокого 
окислительного стресса. Более высокие исходные уровни 
конечных продуктов гликирования связаны с повышенным 
риском прогрессирования ДР путем повреждения функции 
эндотелиальных клеток [8]. Сообщалось, что несколько 
ангиогенных сывороточных белков, таких как фактор роста 
фибробластов 21, ИЛ-1  и -18, адипонектин и цистатин C, 
связаны с наличием и прогрессией ДР [27].

Отдельная часть исследований посвящена микро-
РНК, которые являются перспективными биомаркерами 
различных заболеваний, обладают высокой стабильностью 
в кровотоке, что делает их предметом активного изучения. 
Определенные группы микро-РНК вовлечены в патогенез 
микрососудистых повреждений СД, способствуют вос-
палению и эндотелиальной дисфункции. Циркулирующие 
микро-РНК-27b и 320a связаны с повышенным риском ДР 
и, вероятно, осуществляют проангиогенную функцию [28]. 
Более того, повышенные уровни микро-РНК-21, 181c и 1179 
обнаружены у пациентов с ПДР, в отличие от группы с непро-
лиферативной диабетической ретинопатией (НПДР), что в 
дальнейшем поможет на более раннем этапе прогнозировать 
высокую вероятность развития тяжелых осложнений забо-
левания [29]. По другим данным, высокие уровни микро-
РНК-661, 571, 770-5p, 892b и 1303 у пациентов с СД связаны 
с повышенным риском микрососудистых осложнений [30].

К системным факторам риска ДР можно отнести также 
артериальную гипертензию, гиперхолестеринемию, дис-
липидемию, наличие ожирения, обструктивного апноэ сна, 
почечную недостаточность [31].

Локальные биомаркеры ДР. Биомаркеры стекловидного 
тела. Состояние СТ к моменту прогрессии ДР играет зна-
чительную роль в течении болезни. Помимо метаболических 
изменений СТ, дезорганизации его коллагеновых волокон 
с изменением плотности центральных отделов, решающую 
роль в дальнейшем варианте течения ПДР играет состояние 
витреоретинального интерфейса. При полной задней отслой-
ке СТ вероятность значительного тракционного воздействия 
мала, в то же время прочная фиксация СТ в перипапиллярной 
области, по сосудистым аркадам и особенно с захватом маку-
лярной области сильно ухудшают функциональный прогноз 
и осложняют хирургическое лечение [32].

В то же время из-за особенностей топографии и строе-
ния состав СТ способен отражать патологические процессы 
сетчатки, претерпевая как структурные, так и молекулярные 
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изменения. Объемный анализ 138 образцов СТ пациентов с 
ДР выявил более 1350 различных белков в его составе, при-
чем порядка 230 белков были характерны для глаз с ПДР, 
в отличие от НПДР. Эти белки включали в себя проангио-
генные (VEGF, эритропоэтин, ангиопоэтины 1, 2 и другие 
факторы роста), провоспалительные (TNF- , ИЛ-1 , -8, -6, 
12, -15, -16, -18, моноцитарный хемотаксический фактор — 1, 
С-реактивный белок) и нейротрофические (brain-derived 
neurotrophic factor (BDNF), нейротрофин, ciliary neurotrophic 
factor (CNTF), белки комплемента, аполипопротеины, инги-
биторы протеазы, молекулы адгезии и белки, ответственные 
за выработку активных форм кислорода [33]. СТ пациентов 
с СД характеризуется повышенной концентрацией про-
ангиогенных факторов и сниженным содержанием некото-
рых антиангиогенных молекул, таких как thrombospondin 1 
(TSP-1), PEDF. Стоит отметить также повышенное содер-
жание нейротрофинов в СТ пациентов с НПДР в сравнении 
с ПДР, что можно связать с повышенной их продукцией 
глиальными клетками сетчатки для защиты нейронов [34]. 
Повышенные уровни цитокинов ИЛ-1β, -18, -6, а также 
VEGF коррелировали с тяжестью заболевания [6, 34].

Важным моментом патогенеза ДР служит ангиофибро-
тический сдвиг, где CTGF и VEGF играют ключевую роль. 
CTGF — это протеин, который влияет на различные факторы 
роста и компоненты внеклеточного матрикса, способствуя 
реорганизации тканей и фиброзу. E. Kuiper и соавт. [12] 
предположили, что повышенные уровни CTGF у пациентов с 
ПДР и активной неоваскуляризацией ингибируют выработку 
VEGF, что приводит к ангиофибротическому сдвигу при пре-
обладании CTGF. Соотношение CTGF/VEGF определено 
как прогностический маркер ангиофибротических изме-
нений у пациентов, получающих ингибиторы ангиогенеза.

Таким образом, СТ при диабете может использоваться 
для прогнозирования течения ДР и разработки более пер-
сонализированных алгоритмов лечения, подходящих под 
клинические особенности конкретного пациента.

Биомаркеры внутриглазной и слезной жидкости. Анализ 
внутриглазной жидкости диабетических пациентов также 
может дать полезную характеристику текущего процесса бо-
лезни и определить реакцию глаза на проводимую терапию. 
По полученным данным, во внутриглазной жидкости при ДР 
имеются проангиогенные молекулы и в то же время — более 
низкие уровни противовоспалительного фактора ИЛ-10 и 
антиангиогенного PEDF, что связано с большей степенью 
тяжести ДР и наличием ДМО [34]. Особенностями состава 
внутриглазной жидкости на фоне ДР оказались в том числе 
аминокислоты глутамат, гистадин, треонин и аспарагин, 
концентрации которых были повышены по сравнению с 
внутриглазной жидкостью пациентов без ДР [35]. Интерес-
на роль пентраксина-3 в воспалительном ответе при СД, 
что делает этот белок перспективным биомаркером данной 
патологии [36].

Состав слезной жидкости также изменяется на фоне 
ДР. Отмечается развитие воспалительной реакции, которое 
выражается многократным повышением содержания ИЛ-6, 
-8 и -3, в то время как противовоспалительные ИЛ-10 и -4 
понижаются [37]. Кроме того, отображением процесса ДР в 
слезной жидкости становятся VEGF, TGF- , моноцитарный 
хемотаксическкий протеин 1 [37]. Практическая ценность 
возможности прогнозирования течения ДР путем измере-
ния биомаркеров слезной жидкости несомненна, ведь для 
их оценки достаточно неинвазивных лабораторных тестов.

Биомаркеры сетчатки. Традиционно тяжесть ДР опре-
деляется по состоянию сетчатки при осмотре глазного дна, 
регистрации фундус-камерой. Необходимыми оказываются 

в том числе оптическая когерентная томография (ОКТ) и 
флюоресцентная ангиография, помогающие в определе-
нии основных признаков ДР, таких как микроаневризмы, 
кровоизлияния, четкообразные венулы, интраретинальные 
микрососудистые аномалии, неоваскуляризация и фибро-
васкулярные тракции. Современные широкоугольные 
системы визуализации представляют большую прогности-
ческую ценность для исследования сетчатки по сравнению с 
обычной фотофиксацией. Метод обеспечивает более раннее 
обнаружение ишемии сетчатки на периферии. Площадь со-
судистого русла сетчатки, измеряемая как сумма реального 
размера всех пикселей в мм2, стала новым биомаркером 
ДР. Наличие такого показателя дает возможность коли-
чественной оценки скорости прогрессии ДР и эффектив-
ности проводимой терапии [38]. К тому же обнаружено, что 
участки неперфузии являются более важным предиктором 
прогрессии заболевания, чем зоны неоваскуляризации [39].

Активно изучаемым направлением поиска биомаркеров 
прогрессии ДР является изучение ОКТ и ОКТ-ангиографии. 
На сегодняшний день можно выделить группу ретинальных 
ОКТ-биомаркеров [40]. Увеличение толщины сетчатки свя-
зано с наличием интраретинальной и/или субретинальной 
жидкости [41]. Интраретинальные кистозные пространства 
дают представление о функциональном прогнозе централь-
ной зоны сетчатки, в частности кисты более 200 мкм связаны 
с плохим прогнозом для зрения и выраженной макулярной 
ишемией, а кисты более 390 мкм могут указывать на риск ско-
рых атрофических изменений. Гиперрефлективные интра-
ретинальные фокусы являются биомаркерами воспаления 
и представляют собой липопротеины или активированные 
глиальные клетки. Твердые экссудаты отличаются размером 
более 30 мкм, являются в том числе признаками активного 
воспалительного процесса. Гиперрефлективные кисты, пред-
ставляющие собой скопление высокодисперсных липидов, 
также негативно влияют на прогноз, являясь предположи-
тельно признаком воспаления или предшественниками твер-
дых экссудатов. Дезорганизация внутренних слоев сетчатки 
в зоне 1 мм с центром в фовеолярной области может быть 
оценена количественно. Так, дезорганизация внутренних 
слоев сетчатки более 50% предложена как отрицательный 
прогностический критерий остроты зрения, свидетельствует 
о наличии диабетической макулопатии, коррелируя с раз-
мером фовеолярной аваскулярной зоны, площадью капил-
лярной неперфузии, увеличенной центральной толщиной 
сетчатки, тяжестью и риском развития ПДР [42]. Интерес-
ным критерием является парацентральная разрешившаяся 
острая срединная макулопатия, которая встречается в глазах с 
ПДР. Наличие субретинальной жидкости, просачивающейся 
из нейросенсорной сетчатки, остается спорным критерием, 
однако связывается в большей степени с наличием воспали-
тельных изменений, так как коррелирует с уровнем ИЛ-6. 
Сохранность внешних слоев сетчатки может быть индикато-
ром лучших перспектив по зрению у пациентов с ДМО [43].

ОКТ-ангиография является чувствительным методом 
обнаружения зон непрефузии капилляров сетчатки. Со-
гласно данным E.C. Greig и соавт. [44], ключевыми биомар-
керами ОКТ-ангиографии определены величина области 
фовеальной аваскулярной зоны, наличие интраретиналь-
ных микрососудистых аномалий и плотность капилляров, 
которые показали корреляцию с прогрессией ДР. Увели-
чение фовеальной аваскулярной зоны, а именно глубокого 
капиллярного сплетения, регистрировалось у пациентов с 
СД еще до развития ДР. Снижение плотности сосудов по-
верхностного и глубокого капиллярных сплетений связано 
с ДМО, наличием и тяжестью ДР. Плотность неперфузиру-
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емых капилляров в том числе может являться биомаркером, 
поскольку она снижается в глазах с ДР и прогрессирует с 
возникновением ПДР [45]. 

В перспективе создание модели для оценки неперфу-
зируемых областей сетчатки, а также толщины макулярных 
ганглиозных клеток и внутреннего плексиформного слоя 
может представлять собой новый биомаркер для прогнози-
рования тяжести ДР [46]. Таким образом, самыми ранними 
проявлениями ДР на ОКТ-ангиографии, по данным В.В. Не-
роева и соавт. [47], являются качественные и количественные 
изменения в фовеолярной аваскулярной зоне и пониженная 
плотность капиллярной сети поверхностного сплетения 
сетчатки. Подтверждается это и другими авторами, чьи ре-
зультаты показывают увеличение индекса аваскулярности и 
снижение сосудистой плотности глубокого и поверхностного 
сосудистых сплетений сетчатки, а также взаимосвязь систем-
ных параметров (длительность СД, наличие нефропатии, 
липидный профиль) с данными ОКТ-ангиографии, что 
свидетельствует о значимости этих биомаркеров в ранней 
диагностике [48].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
На современном этапе развития визуализации и моле-

кулярного анализа лечение и контроль ДР совершенствуются 
на основании объективных, количественных признаков, 
используемых в качестве биомаркеров, имеющих высокую 
ценность в диагностике, прогнозировании и определении 
тактики лечения поражений глаз пациентов с СД. Более того, 
связь обнаруженных биомаркеров с ранними клиническими 
проявлениями болезни играет важную роль в скрининге и 
профилактике развития и прогрессирования ДР. Глубокое 
понимание патогенетических механизмов раскрывает боль-
ше возможностей в поиске новых мишеней для терапевти-
ческого воздействия. В настоящее время ведутся разработки 
программ глубокого обучения искусственного интеллекта, 
позволяющих, по данным авторов, прогнозировать инди-
видуальный риск и время до прогрессирования ДР на про-
тяжении 5 лет, потенциально позволяя персонализировать 
интервалы скрининга пациентов [49, 50]. Дальнейшие ис-
следования биомаркеров СД необходимы для возможности 
предсказать вероятность тяжелого течения ретинопатии, 
реакцию конкретного пациента на лечение, и, как следствие, 
результаты таких исследований позволят снизить бремя ДР.
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