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В обзоре конспективно обсуждаются наиболее яркие достижения фундаментальных наук последнего деся-
тилетия, имеющие определяющее значение для кардинального повышения эффективности диагностики, лечения 
и профилактики социально значимых заболеваний сетчатки и зрительного нерва. Обсуждается роль животных 
моделей глазных заболеваний для изучения их патофизиологии, а также для разработки прорывных терапев-
тических стратегий, таких как генная терапия, лечение стволовыми клетками, введение нейропротекторных 
агентов, ретинальные имплантаты и многие другие.
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В последнее время в литературе все чаще исполь-

зуется термин «прорывные технологии», под которым 

подразумевают технологии, кардинально меняющие наши 

представления и возможности. В офтальмологии они появ-

ляются на стыке открытий в медицинской науке и смежных 

областях знаний: биологии, физики, химии, информатики, 

электроники. Сегодня признается необходимость развития 

«опережающих» технологий, таких, например, как генная 

инженерия. Несмотря на то, что к их быстрому внедрению 

и появлению экономического и социального эффекта сов-

ременная медицина еще не готова, потенциал «опережаю-

щих» технологий, вероятно, будет определять ее будущее. 

Особое внимание уделяется революционным технологиям 

и перспективным инновациям, способным внести суще-

ственный вклад в решение социально значимых проблем 

[11, 40, 52], а именно: базисным научным исследованиям, 

направленным на профилактику и лечение возрастной 

макулярной дегенерации (ВМД), диабетической ретинопа-

тии (ДР), пигментного ретинита (ПР), глаукомы и многих 

других заболеваний сетчатки и зрительного нерва, на выя-

снение патофизиологии старения и нейродегенеративных 

заболеваний, на выявление роли генетических факторов в 

патогенезе мультифакториальных заболеваний. 

Не останавливаясь на всем спектре достижений 

фундаментальных исследований последних лет, в данном 

обзоре конспективно обсуждаются только наиболее яркие 

из них, имеющие определяющее значение для кардиналь-

ного изменения эффективности диагностики, лечения и 

профилактики социально значимых заболеваний.

Достижения фундаментальных наук. Самым важным 

событием последних десятилетий в области зрительной 

трансдукции явилось открытие кристаллической струк-

туры родопсина [47], которое, как ожидается, будет спо-

собствовать пониманию молекулярных основ некоторых 

зрительных дисфункций и разработкам новых лечебных 

стратегий. Зрительные дисфункции вызывает разрушение 

ряда ферментов и связывающих белков, участвующих в 

метаболизме и транспорте ретиноидов [35]. Установлено, 

что ген RPE-65 играет важную роль в метаболизме необхо-

димого для продукции 11-цисретинола предшественника 

зрительного пигмента 11-цисретиналя. Мутации в этом 

гене были обнаружены у людей и у собак, и кульмина-

цией этих исследований явилось появление успешной, 

связанной с аденовирусом векторной ген-заместитель-

ной терапии [26]. Показана эффективность трансдукции 

нейральных прогениторных клеток кошки для доставки 

нейротрофического фактора глиальных клеток (GDNF) 

с использованием лентивирусной векторной системы на 

основе кошачьего вируса иммунодефицита [56]. Использо-

вание ретровирусных векторов обеспечивает эффективное 

Статья номера
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встраивание чужеродной ДНК в геном и постоянство гене-

тических изменений. Предполагается, что внутривирусная 

трансдукция этих клеток сможет получить потенциальное 

применение в лечении дегенераций сетчатки.

Значительные достижения получены в молекулярно-

генетических исследованиях [1, 9]. Показано, что мутации 

гена ABCR являются причиной рецессивной болезни 

Штаргардта. Прорывом стало развитие модели ABCR у 

нокаутных мышей, предоставляющее собой удобную лабо-

раторную модель для систематического изучения механиз-

мов, лежащих в основе болезни Штаргардта, что привело к 

развитию фундаментально новых взглядов на ретиноидный 

цикл [25]. В результате получены представления о новых 

игроках и новых потенциальных генах-кандидатах, мута-

ции которых являются причиной данного заболевания. 

Обнаружено, что ценными маркерами патологиче-

ского процесса при ДР и ВМД является наличие и уровень 

различных белков во внутриглазной жидкости [17, 21, 46]. 

Последние исследования освещают роль протеома стекло-

видного тела как потенциально важного диагностического 

инструмента для прогноза прогрессирования хориои-

дальной неоваскуляризации (ХНВ) и ответа на лечение. 

Показано, что активированные (фосфорилированные) 

формы рецепторов VEGF (сосудистый эндотелиальный 

фактор роста) и PDGF (тромбоцитарный фактор роста) 

в стекловидном теле представляют собой новый класс 

биомаркеров, идентификация которых позволяет прогно-

зировать ответ на анти-VEGF терапию [17]. 

Некоторые исследователи отмечали наличие корре-

ляций между уровнем белков в стекловидном теле и водя-

нистой влаге [42]. Однако детальный анализ содержания 

широкого спектра белков (34 белка) с помощью техноло-

гии микрочипов RPPM (reverse phase protein microarray 

technology) не выявил прямой корреляции уровней боль-

шинства белков в водянистой влаге и стекловидном теле 

при заболеваниях заднего отдела глаза. Значительная кор-

реляция была выявлена только для 8 белков, для 3 белков 

обнаружена тенденция к взаимосвязи, а для остальных 23 

белков ассоциации между их уровнем в стекловидном теле 

и водянистой влаге отсутствовали [18]. 

Животные модели патологии сетчатки и зрительного 

нерва предлагают прекрасную возможность для изучения 

патофизиологии заболевания, для разработки и оценки 

терапевтических стратегий. К ним относятся генная те-

рапия [34], стратегии лечения стволовыми клетками [19], 

введение нейропротекторных агентов (CNTF, GDNF и др.) 

[33, 56]. Продолжаются разработки ретинальных имплан-

татов, и достижения в этой области перспективны для 

появления и повышения предметного зрения у больных 

с развитыми стадиями ретинальных дегенераций [37, 41].

Произошел информационный взрыв в сфере знаний 

о стволовых клетках и их применении. Установлено, что 

порядок, в котором генерируются клеточные типы при 

развитии сетчатки, в значительной степени определяется 

молекулярной программой, внутренне присущей мульти-

потентным стволовым клеткам. Значительный прогресс 

достигнут в понимании взаимосвязи между этими фак-

торами и микросредой дифференцирующихся нейронов, 

определен ряд факторов и путей, которые управляют 

предопределением прогениторных клеток [5, 7, 31], и эти 

факторы, регулирующие программу развития, можно ис-

пользовать для манипулирования судьбой прогениторных 

клеток в терапевтических целях. Важным достижением в 

этой области явилось открытие мультипотентных ство-

ловых клеток в пигментированном цилиарном крае сет-

чатки. Кроме того, установлено, что мюллеровская глия 

в постнатальных сетчатках цыпленка, которую долгое 

время считали не способной к регенерации, ведет себя 

как стволовые клетки, генерируя новые ретинальные 

нейроны после повреждения сетчатки. Недавнее открытие 

метода превращения взрослых стволовых клеток в инду-

цированные мультипотентные стволовые клетки (iPSCs) 

может способствовать превращению собственных клеток 

пациента в реплантанты для больной сетчатки [5, 7, 12, 

23, 60]. Функциональные исследования подтвердили важ-

ную роль мюллеровской глии в терапевтических эффектах 

трансплантированных стволовых клеток при ретинальной 

патологии [2, 4, 8]. Широко исследуется также роль клеток 

Мюллера [6, 13] в патофизиологии нейродегенеративных 

заболеваний сетчатки.

Важнейшей целью будущих фундаментальных ис-

следований в этом направлении является обеспечение 

успешного интегрирования ретинальных стволовых клеток 

в больную сетчатку, чтобы клетки, которые дифферен-

цируются в палочковые и колбочковые фоторецепторы, 

могли сформировать надлежащие связи с сохранившимися 

ретинальными нейронами [14, 28, 50, 54, 57]. Успешная ин-

теграция в условиях дегенерации фоторецепторов потребует 

лучшего знания факторов, контролирующих формирование 

контактов между синаптическими окончаниями колбочек и 

многочисленными типами контактирующих с ними нейро-

нов и последующих нейронов зрительного пути, передаю-

щих изображение в зрительную кору головного мозга [32]. 

Прорыв в области ангиостатической терапии 

может ожидаться с открытием подкласса системно 

вводимых гемопоэтических стволовых клеток (ГСК) –

производных костного мозга мышей, которые могут 

функционировать как прогениторы кровеносных сосу-

дов во время неоваскуляризации сетчатки, взаимодей-

ствуя с астроцитами [5, 44]. ГСК могут создаваться для 

торможения ангиогенеза, сохранения и стабилизации 

ретинальных сосудов, которым суждено дегенерировать. 

Установлено, что инъекции ГСК в глаза мыши оказывают 

положительный трофический эффект на фоторецепторы, 

повышая их выживаемость. Установлено более 130 генов, 

вызывающих наследственные ретинопатии у человека. 

Это позволило определить причину заболевания у ~50% 

больных ПР и причину синдрома Ушера у 75% пациентов. 

При заболеваниях, наследуемых аутосомно-доминантно, 

дефектную функцию нельзя исправить добавлением 

корректирующих генов, дефектный ген сначала должен 

быть инактивирован [1, 9, 34]. Прогресс в этой области 

в последние годы достигнут с помощью мутация-специ-

фичной стратегии лечения, основанной на рибозимах, в 

исследованиях на двух различных линиях трансгенных 

крыс с разными мутациями родопсина. Эффективными 

для длительного поддержания структуры сетчатки крыс с 

моделями ПР оказались два класса рибозим [16, 24]. 

Успехи в разработке стратегий по восстановлению 

зрения у больных дегенерациями сетчатки могут зависеть 

от функциональной целостности ганглиозных клеток. На 

животных моделях ПР открыто, что потеря фоторецепто-

ров при дегенерации сетчатки изменяет синаптическую и 

спайковую активность ганглиозных клеток, и понимание 

этого феномена является критически важным для развития 

успешного лечения дегенерации сетчатки [36, 48].
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Обсуждаются терапевтические стратегии, основан-

ные на посттранскрипционном подавлении активности 

генов (gene silencing) [49], которые могут использоваться 

для подавления активности мутантного гена-мишени 

мРНК при заболеваниях с аутосомно-доминантным на-

следованием или при оверэкспрессии мРНК нормального 

дикого типа. Разрабатывается новый терапевтический 

подход для нейропротекции сетчатки, связанный с регу-

лированием посттранскрипционных модификаций. Дока-

зана роль убиквитинин-протеосомной протеолитической 

системы при хориоретинальном воспалении и ДР [45]. 

Два протеосомных ингибитора, бортезомиб (bortezomib) и 

сорафениб (sorafenib) сейчас проходят клинические испы-

тания; возможно, они смогут использоваться для лечения 

дегенерации сетчатки. 

Обсуждается влияние ионов кальция, кальпаинов 

и блокаторов кальциевых каналов в патофизиологии ПР 

[39]. Кальпаин – кальций-чувствительная протеаза из 

полиморфноядерных лейкоцитов, которая участвует в 

нейродегенеративных процессах и апоптозе. Показано, 

что при апоптозе возрастает уровень внутриклеточного 

кальция, который активирует кальпаины, в свою очередь 

запускающие каспаза-опосредованные события. Ингиби-

торы кальпаина и антагонисты кальциевых каналов могут 

модулировать фоторецепторную дегенерацию; ожидаются 

расширенные клинические исследования их эффектов у 

больных ПР. Сегодня создано 160 мутантных мышиных 

линий с глазными болезнями, в том числе, с катарактой, 

дегенерациями сетчатки и аномальным формированием 

кровеносных сосудов [55]. Особая важность клеточных 

и животных моделей доказана для тестирования новых 

видов лечения митохондриальных заболеваний еще до их 

внедрения в клинические условия [30]. 

Благодаря фундаментальным исследованиям на но-

каутных и трансгенных животных, показана возможность 

фармацевтической терапии с использованием морфолино 

(морфолиновых синтетических олигонуклеотидов) для из-

менения экспрессии генов при наследственных заболева-

ниях [43]. В последние годы разработаны методы электро-

порации для внедрения генов (кодирующих экспрессиру-

ющие плазмины векторы или малые ингибиторные РНК) в 

клетки зрительного цикла in vivo, например в ганглиозные 

клетки сетчатки [22]. Электропорация – создание пор в 

бислойной липидной мембране под действием электри-

ческого поля, которое используется в биотехнологии для 

внедрения макромолекул в клетки, основанное на том, 

что мембраны обладают способностью концентрировать 

электрическое поле. 

Результаты нескольких клинических испытаний 

подтвердили значение снижения внутриглазного давления 

(ВГД) у больных, страдающих глазной гипертензией или 

глаукомой, для предотвращения возникновения глаукомы 

и прогрессирования заболевания [59]. Показано, что па-

циенты с глаукомой, которые проходят медикаментозное 

или хирургическое лечение в равной степени избегают про-

грессирования заболевания в течение 5 лет наблюдения. 

Значительный прогресс в идентификации вызывающих 

глаукому или ассоциированных с ней генов сделан с по-

мощью картирования более десятка глаукомных локусов 

и клонирования более полутора десятка глаукомных генов 

[20, 53]. Применение геномных технологий обеспечивает 

постоянное расширение базы данных генов/белков, ко-

торые экспрессируются в различных тканях переднего 

сегмента. Наличие богатого списка генов-кандидатов 

должно ускорить поиск новых генов, участвующих в пато-

генезе глаукомы. Применение ряда моделей глаукомы на 

грызунах (мыши с генетическим заболеванием и крысы с 

моделью индуцированной офтальмогипертензии) расши-

рили возможности исследования механизмов глаукомы 

на молекулярном и системных уровнях. Согласно одной 

из интересных новых разработок в области врожденной 

глаукомы, тирозиназа изменяет фенотип глаукомы при 

мутациях CYP1B1 гена [15, 51], что может играть опреде-

ленную роль в этиологии врожденной глаукомы у детей. 

За последние несколько лет идентифицированы кан-

дидаты для молекулярных посредников в патофизиологии 

глаукомы, которые включают ряд вторичных мессенжеров, 

белков стресс-реакции, факторов транскрипции. Мино-

циклин был одним из первых белков, ассоциированных 

с глаукомой. Сегодня достигнут значительный прогресс в 

характеристике миноциклина, в том числе, в понимании 

различий биохимических и клеточных биологических 

характеристик между вызывающими болезнь и доброка-

чественными формами белка [29].

Применение новых технологий в клинической физи-

ологии зрения, таких как оригинальные виды ганцфельд 

и паттерн ЭРГ, мультифокальная ЭРГ и зрительные выз-

ванные потенциалы, способствовали объективной оценке 

функции внутренней сетчатки в экспериментальных мо-

делях на животных, а также у человека [3, 10, 27]. Резуль-

таты функциональных и гистологических исследований 

указывают на вовлечение в патологический процесс всех 

подтипов ганглиозных клеток и их аксонов и глиальных 

клеток в головке зрительного нерва, а также дендритов и 

сомы ганглиозных клеток по всей сетчатке [38]. Медиаторы 

воспаления и сигналы, освобождаемые клетками Мюлле-

ра, влияют на выживание или гибель ганглиозных клеток 

при глаукоме и патологии зрительного нерва. Разработка 

новых и развитие существующих методов и приборов 

для количественной оценки изменений сетчатки, слоя 

нервных волокон, поверхности диска зрительного нерва, 

способствовали значительному улучшению клинического 

обнаружения структурных повреждений и контроля изме-

нений признаков глаукомы.

Следует отметить бурно развивающуюся сегодня 

отрасль – нанотехнологию, которая включает создание 

и использование материалов и устройств, сравнимых по 

размеру с внутриклеточными структурами и молекулами, 

систем и конструкций порядка <100 нм. Общей целью 

наномедицины является комплексный мониторинг, 

контроль, конструирование, восстановление, защита и 

совершенствование биологических систем человека на 

молекулярном уровне с использованием инженерных на-

ноустройств и наноструктур, параллельно оперирующих 

на уровне отдельных клеток, для достижения, в конечном 

итоге, эффективной медицинской помощи. Примеры се-

годняшнего применения наномедицины в офтальмологии 

включают: лечение окислительного стресса; создание ин-

дикаторов уровня ВГД; «терагностика» (диагностическая 

терапия как ключевая часть персонализированной медици-

ны); использование наночастиц в лечении новообразован-

ных хориоидальных сосудов; предотвращение рубцевания 

после хирургии глаукомы; лечение дегенеративных заболе-

ваний сетчатки с помощью генной терапии и протезов [57].

Успешно развивается наномедицина в области биопрепа-

ратов (устройства для доставки медикаментов, открытие 
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новых лекарств), имплантируемых материалов (кон-

струкции для регенерации тканей, разрушающиеся био-

материалы), имплантируемых устройств (мониторы ВГД, 

дренажные клапаны при глаукоме) и средств диагностики 

(генетическое тестирование, обработка изображений) 

[58]. Ожидается, что нанотехнологии приведут к развитию 

регенеративной медицины (замещение и улучшение со-

стояния клеток, тканей и органов) [12, 28], сверхвысокому 

разрешению изображения тканей in vivo, микросенсоров 

и приборов обратной связи, приборов для искусственного 

зрения [57]. Имеющиеся на сегодняшний день препятствия 

для использования нанотехнологий во всем мире состоят 

в необходимости обеспечения безопасных методов про-

изводства и ликвидации нежелательных биологических 

последствий использования наноматериалов. При прео-

долении этих препятствий развитие данной отрасли может 

способствовать получению революционных препаратов 

для лечения глазных заболеваний.

Таким образом, последние достижения в исследо-

вании патогенеза наследственных дегенераций сетчатки, 

ДР, ВМД, глаукомы и других социально значимых офталь-

мопатологий, результаты генетических исследований и 

новые способы лечения, протестированные на клеточных 

и животных моделях, улучшили наше понимание патофи-

зиологии наследственных и дегенеративных заболеваний 

глаз и привели к развитию потенциальных стратегий для 

лечения этих состояний в ближайшем будущем. 
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Breakthrough Technologies in Ophthalmology: Fundamental Sciences Helping to 
Solve the Problems of Retinal and Optic Nerve Pathologies

V.V. Neroev, M.V. Zueva, L.A. Katargina 
Moscow Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Russia
visionlab@yandex.ru

Breakthrough technologies, which bring about a drastic change in state-of-the-art medicine, develop at the intersection 
of medical science and related fields of knowledge. Basic research triggers promising innovations that are capable of making a 
significant contribution to the solution of socially important problems in ophthalmology: understanding the pathogenesis, enabling 
effective prophylaxis and treatment of age-related macular degeneration, diabetic retinopathy, retinitis pigmentosa, glaucoma, 
the pathophysiology of aging and neurodegenerative diseases. The review gives an outline of the most outstanding achievements in 
fundamental sciences of the recent decades that have greatly contributed to the efficiency of diagnostics, treatment strategies and 
prevention of socially significant diseases of the retina and optic nerve. The paper is focused on the role of animal models of eye 
diseases in the studies of pathophysiology, the development of new therapeutic strategies, such as gene therapy, stem cell therapy, 
the neuroprotective agents, retinal implants, and others. 

Key words: вreakthrough technologies, basic research, pathogenesis, retinal and optic nerve diseases, gene therapy, stem 

cells strategy, neuroprotective therapy, retinal implants, nanotechnology.
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Ñðàâíèòåëüíûé àíàëèç áèîìåõàíè÷åñêèõ 
ñâîéñòâ ãëàçà è ìîðôîìåòðè÷åñêèõ 
ïàðàìåòðîâ äèñêà çðèòåëüíîãî íåðâà 
â óñëîâèÿõ äîçèðîâàííîé 
âàêóóì-êîìïðåññèîííîé íàãðóçêè 
ïðè ïåðâè÷íîé îòêðûòîóãîëüíîé ãëàóêîìå

Ñ. È. Àíèñèìîâ, C. Þ. Àíèñèìîâà, Ë. Ë. Àðóòþíÿí, Í. Ï. ×èãîâàíèíà

Глазной центр «Восток — Прозрение», Москва

Оценена диагностическая значимость изменений корнеального гистерезиса (КГ) и параметров диска 
зрительного нерва (ДЗН) при дозированной вакуум-компрессионной нагрузке у пациентов с первичной откры-
тоугольной глаукомой (ПОУГ). Обследованы 40 больных (53 глаза) с подозрением на глаукому и верифициро-
ванным диагнозом ПОУГ. Дозированное повышение внутриглазного давления (ВГД) достигалось с помощью 
накладываемой на глаз чашечки-присоски. Повышение ВГД регулировалось изменением уровня вакуума в си-
стеме и контролировалось аппланационной тонометрией с помощью анализатора биомеханических свойств 
глаза (ORA). Определяли структурные изменения ДЗН методом оптической когерентной томографии до и во 
время вакуумной нагрузки. Обследование пациентов с подозрением на глаукому показало, что у 5 пациентов 
(7 глаз) при дозированном повышении ВГД увеличилась площадь ДЗН и нейроретинального пояска, экскавация ДЗН 
заметно уплощалась. Значение КГ при повышении ВГД уменьшалось до 6,4 мм рт. ст., а при дальнейшем повышении 
нагрузки увеличивалось до 9,3 мм рт. ст. У 7 пациентов (12 глаз) площадь ДЗН почти не изменилась, а площадь 
нейроретинального пояска, наоборот, уменьшилась. В этой подгруппе отмечается уменьшение КГ до 7,9 мм рт. ст., 
а при дальнейшем увеличении нагрузки — до 5,6 мм рт. ст. Таким образом, изменения КГ и параметров ДЗН при 
дозированном подъеме ВГД могут иметь диагностическую значимость у лиц с подозрением на глаукому.

Ключевые слова: вакуум-компрессионная нагрузка, глаукома, корнеальный гистерезис, параметры ДЗН.
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Клинические исследования

Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) 

остается одной из наиболее актуальных проблем 

современной офтальмологии. ПОУГ до сих пор 

занимает лидирующее место среди главных причин 

неустранимой слепоты. Последние исследования, 

проведенные специалистами из университета 

Джонса Хопкинса (США), свидетельствуют о том, 

что центральную роль в патогенезе глаукомы мо-

гут играть биомеханические факторы. По мнению 

H.A. Quigley (программное сообщение на конгрессе 

EGS-2012), терапия глаукомы должна быть на-

правлена на изменение биомеханических свойств 

склеры, что может предотвратить развитие и про-

грессирование заболевания. Первые шаги в этом 

направлении уже сделаны в отечественной практике 

с применением быстро интегрирующегося колла-

гена для уменьшения механических напряжений в 

перипапиллярной зоне склеры у больных с далеко 

зашедшей глаукомой [1, 2].

Длительная механическая деформация кол-

лагеновых структур решетчатой мембраны склеры 

во многом обусловливает глаукомную экскавацию 
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зрительного нерва. Однако значительные дефор-

мации структур диска и нервных тканей менее су-

щественно зависят от непосредственного действия 

внутриглазного давления (ВГД) на внутреннюю 

поверхность диска, чем от опосредованного воз-

действия офтальмотонуса на склеру. В связи с этим 

индивидуальные вариации механических свойств 

склеры могут быть факторами риска развития гла-

укомы, а нарушения этих свойств могут обусловли-

вать тяжесть развивающегося патологического про-

цесса [7]. Распределение механических напряжений 

в роговице во многом формируется в зависимости 

от соотношения ее биомеханических параметров 

с соответствующими параметрами сопряженной с 

роговицей склеральной оболочки глаза [8].

Представление о механическом повреждении 

структур зрительного нерва при повышении ВГД 

при глаукоме привело к появлению нагрузочных 

проб, основанных на создании искусственной 

гипертензии и сравнении исходных параметров 

с полученными в ходе такой нагрузки. Уже более 

30 лет в клинической практике применяется вакуум-

периметрическая проба В.В. Волкова [6]. В развитие 

этого направления Ю.С. Астаховым и Н.Ю. Далем 

в 1998 г. создан вакуум-компрессионный автомати-

зированный тест (ВКАТ) [4]. Герметичная очковая 

оправа заменена на чашечку-присоску. Это позво-

лило контролировать уровень ВГД во время нагрузки 

(в момент компрессии возможна аппланационная 

тонометрия по Гольдману) и наблюдать за глазным 

дном при дозированном повышении ВГД [4, 5].

Результаты проб, основанные на регистрации пе-

риметрических или кампиметрических данных, в 

той или иной мере носят субъективный характер, 

так как зависят от показаний обследуемых. Впер-

вые Н.В. Морозова с соавт. в 1999 г. предложила в 

качестве модификации вакуум-компрессионную 

пробу с контролем зрительных вызванных корковых 

потенциалов [9]. Такой вариант пробы позволяет 

получать более объективные данные. Интересное 

исследование провели C. Leydolt и соавт. в 2008 г. 

Они определили изменение переднезадней оси 

глаза (ПЗО) и глубины передней камеры в резуль-

тате механического повышения давления в есте-

ственных условиях. Биометрические измерения 

проводили с помощью лазерной интерферометрии. 

В результате повышения ВГД на 10 и 20 мм рт. ст. 

ПЗО увеличилась на 0,23 и 0,39 мм соответствен-

но. После механической окулокомпрессии ВГД 

уменьшилось на 5,1 мм рт. ст. и, соответственно, 

уменьшилась ПЗО на 0,7 мм, т. е. наблюдалась 

значимая корреляция между этими параметрами. 

Глубина передней камеры при повышении ВГД не 

изменялась, но при уменьшении давления увеличи-

валась на 0,3 мм [10]. Таким образом, накопленные 

данные говорят о возможности использования 

компрессионных проб для диагностики глаукомы 

и для прижизненного изучения биомеханических 

особенностей глаз, пораженных глаукомой. Можно 

предположить, что правильная оценка изменений 

параметров диска зрительного нерва (ДЗН) и биоме-

ханики глаза на фоне компрессионной гипертензии 

может иметь диагностическую значимость у лиц 

с подозрением на глаукому. Сведения об особенно-

стях деформаций в области ДЗН при компрессион-

ной нагрузке могут расширить наши представления 

о механизмах развития экскавации ДЗН и позволят 

обосновать некоторые новые методы ее лечения.

ЦЕЛЬ исследования — оценить диагностиче-

скую значимость изменений значений корнеального 

гистерезиса и параметров ДЗН при дозированной 

вакуум-компрессионной нагрузке у пациентов с 

глаукомой.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Обследованы 40 больных (53 глаза) в возра-

сте от 51 до 80 лет: с подозрением на глаукому — 

19 глаз, с верифицированным диагнозом ПОУГ — 

12 глаз, с ПОУГ после проведения периневральной 

склеропластики (ПС) материалом «Ксенопласт» — 

11 глаз. Для сравнения полученных параметров 

была сформирована контрольная группа пациентов 

(11 глаз) той же возрастной категории без офталь-

мопатологии.

В группу больных с подозрением на глаукому 

вошли лица, имеющие в анамнезе эпизоды повы-

шения ВГД без офтальмоскопических изменений 

ДЗН и полей зрения.

Всем пациентам проводили комплексное 

обследование, включавшее визометрию, биоми-

кроскопию, офтальмоскопию, тонометрию, тоно-

графию, периметрию. Из сопутствующей офтальмо-

патологии отмечались начальная стадия катаракты, 

аметропия в пределах 3 дптр, из соматических 

заболеваний — гипертоническая болезнь, ишеми-

ческая болезнь сердца, остеохондроз. Критериями 

исключения из исследования были другие офталь-

мопатологии и общесоматические заболевания.

При проведении исследования дозированное 

повышение ВГД достигалось с помощью наклады-

ваемой на глаз чашечки-присоски, соединенной 

трубочкой с вакуумным насосом. Для этого при-

меняли индикатор вакуум-компрессионного теста 

(СКТБ офтальмологического приборостроения 

«Оптимед», Россия). Все исследования проводили 

на двух уровнях вакуума (уменьшение давления в 

системе относительно атмосферного создавалось на 

60 и 80 мм рт. ст.). ВГД контролировали с помощью 

аппланационного тонометра (ORA, Reichert, США), 

при этом регистрировали как исходные значения 

корнеального гистерезиса (КГ) и фактора резис-

тентности роговицы (ФРР), так и значения этих 

параметров на разных уровнях нагрузки. Измерение 

ВГД включало в себя регистрацию ВГД по Гольд-

ману (ВГДг) и так называемого роговично-ком-

пенсированного давления (ВГДрк). Структурные 
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изменения ДЗН в ходе компрессионных нагрузок 

фиксировали методом оптической когерентной 

томографии (ОКТ, Stratus, Karl Zeiss, ФРГ).

Статистическую обработку данных проводи-

ли с применением методов непараметрической 

статистики, так как распределение значений 

параметров, проверенное по методу Колмо-

горова – Смирнова, не являлось гауссовским 

(нормальным). При этом рассчитывали средние 

значения, стандартное отклонение, стандарт-

ную ошибку, медиану, 25-й и 75-й процентили. 

Проводили непараметрический сравнительный 

анализ независимых групп ANOVA по критериям 

Манна – Уитни и Крускала – Уоллиса с исполь-

зованием лицензионного программного пакета 

Statisti-ca 6.0, StatSoft, inc.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Медианы и процентили ВГД и биомеханичес-

ких параметров до и на фоне нагрузок в обследуемых 

группах представлены в таблице.

Данные таблицы показывают, что исходное 

ВГД у пациентов основных и контрольной групп 

было практически одинаковым (p > 0,05). На 

фоне полученных нагрузок ВГД во всех группах 

соответственно увеличивается. Однако наблю-

дается абсолютно разная тенденция изменений 

значений КГ.

В контрольной группе (норма) при первичной 

нагрузке в вакуумной системе до –60 мм рт. ст. наблю-

дается снижение значений КГ до 7,3 ± 1,4 мм рт. ст., 

а при повышении нагрузки — увеличение до 

9,4 ± 1,5 мм рт.ст. Обследование ДЗН на ОКТ вы-

явило увеличение площади диска на 0,73 ± 1,8 мм2, 

уплощение экскавации и увеличение нейроретиналь-

ного пояска на 0,51 ± 2,6 мм2 (рис. 1).

В группе больных с ПОУГ получены следу-

ющие данные: среднее значение КГ до нагрузки 

составило 9,1 ± 2,4 мм рт. ст. При уровнях вакуума 

–60 и –80 мм рт. ст. значения КГ уменьшались в 

первом случае до 6,7 ± 1,8 мм рт. ст., во втором — до 

4,9 ± 1,7 мм рт. ст. Обследование на ОКТ выяви-

ло недостоверное уменьшение площади диска на 

0,05 ± 0,7 мм2, углубление экскавации и умень-

шение площади нейроретинального пояска — на 

0,29 ± 2,4 мм2 (рис. 2).

В группе пациентов с ПОУГ и с ПС были 

получены следующие данные: среднее значение 

КГ до нагрузки составило 8,3 ± 1,4 мм рт. ст. 

При уровнях вакуума в системе –60 и –80 мм рт. ст. 

значение КГ в первом случае почти не измени-

лось и составило 8,4 ± 1,8 мм рт. ст., во втором 

снизилось до 5,7 ± 1,7 мм рт. ст. Обследование на 

ОКТ выявило незначительное увеличение площа-

ди диска — на 0,15 ± 0,8 мм2, уменьшение объема 

и площади экскавации, увеличение площади 

нейроретинального пояска на 0,31 ± 2,2 мм2 

(рис. 3).

Проведенное обследование в группе с подо-

зрением на глаукому показало, что у 5 пациентов 

Таблица. Значения ВГД и биомеханических параметров в разных группах до и на фоне нагрузок

Группы Показатели, медиана (процентиль Q25–Q75)

ВГДг,

мм рт. ст.

ВГДрк,

мм рт. ст.

КГ,

мм рт. ст.

ФРР,

мм рт. ст.

Норма До нагрузки 18,9 (16,5–20,6) 19,1 (18,5–20,3) 11,0 (8,6–11,8) 12,3 (9,1–11,6) 

При нагрузке 

–60 мм рт. ст.

25,7 (23,3–27,4) 27,3 (26,4–28,2) 7,3 (4,9–8,1) 11,7 (8,5–11,0)

При нагрузке 

–80 мм рт. ст.

30,3 (27,9–32,0) 34,5 (33,9–35,7) 9,4 (7,0–10,2) 15,8 (12,6–15,1)

Подозрение 

на глаукому

До нагрузки 20,1 (15,8-23,6) 20,4 (18,0-25,8) 10,4 (7,8-10,8) 11,8 (8,4-12,5)

При нагрузке 

–60 мм рт. ст. 

27,3 (23,0–30,8) 28,9 (26,5–34,3) 7,3 (4,7–7,7) 10,9 (7,5–11,6)

При нагрузке 

–80 мм рт. ст.

34,2 (29,9–37,7) 35,0 (32,6–40,4) 7,2 (4,6–7,6) 12,9 (9,5–13,6)

ПОУГ До нагрузки 18,6 (15,4–21,5) 20,3 (15,8–21,6) 9,1 (8,2–10,3) 10,6 (9,4–11,6)

При нагрузке 

–60 мм рт. ст.

28,4 (23,6–29,7) 31,1 (26,6–32,4) 6,7 (5,8–7,8) 11,1 (9,9–12,1)

При нагрузке 

–80 мм рт. ст.

33,1 (27,9–36,1) 35,7 (31,2–37,0) 4,9 (4,0–6,1) 12,1 (10,9–13,1)

ПОУГ с ПС До нагрузки 12,5 (10,1–14,9) 15,5 (12,8–16,7) 8,3 (7,2–9,0) 7,2 (6,6–7,8)

При нагрузке 

–60 мм рт. ст.

18,6 (15,4–21,7) 21,1 (17,9–24,4) 8,4 (7,8–8,9) 9,1 (8,7–9,5)

При нагрузке 

–80 мм рт. ст.

21,5 (18,9–24,4) 26,7 (23,2–29,0) 5,7 (5,3–6,1) 6,9 (6,4–7,3)
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Рис. 1. Когерентная томография ДЗН пациентки С. без офтальмопатологии. А – до вакуум-компрессионной нагрузки; Б – на фоне 
вакуум-компрессионной нагрузки (–80 мм рт. ст.).

А Б

Рис. 2. Когерентная томография ДЗН пациентки Л. со IIа стадией ПОУГ. А – до вакуум-компрессионной нагрузки; Б – на фоне вакуум-
компрессионной нагрузки (–80 мм рт. ст.).

А Б

Рис. 3. Когерентная томография ДЗН пациентки К. с IIIа стадией ПОУГ c ПС. А – до вакуум-компрессионной нагрузки; Б – на фоне 
вакуум-компрессионной нагрузки (–80 мм рт. ст.).

А Б
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(7 глаз) при дозированном повышении ВГД площадь 

ДЗН увеличилась в среднем на 0,73 ± 2,0 мм2 и, 

соответственно, увеличилась площадь нейрорети-

нального пояска в среднем на 0,39 ± 1,9 мм2. При 

этом экскавация ДЗН заметно уплощалась (рис. 4).

У 7 пациентов (12 глаз) площадь ДЗН увели-

чилась в среднем на 0,17 ± 0,9 мм2, а площадь ней-

роретинального пояска, наоборот, уменьшилась в 

среднем на 0,11 ± 2,1 мм2 (рис. 5).

Изменение значений КГ коррелировало с 

параметрами ДЗН. Так, у первой части пациентов 

значения КГ при повышении ВГД на 5–6 мм рт. ст. 

уменьшались до 6,4 ± 1,4 мм рт. ст., а при даль-

нейшем увеличении ВГД на 10 мм рт. ст. и более 

значения КГ увеличились до 9,3 ± 1,1 мм рт. ст. 

(рис. 6, А). У второй же части пациентов отмечается 

уменьшение КГ до 7,9 ± 1,7 мм рт. ст., а затем до 

5,6 ± 1,4 мм рт. ст. (рис. 6, Б).

Значения КГ на фоне вакуум-компресси-

онной нагрузки в системе –80 мм рт. ст. досто-

верно отличаются в подгруппах с подозрением 

на глаукому (p < 0,03, достоверность различий 

определена по U-критерию Манна – Уитни). 

Таким образом, в группе пациентов с подозре-

нием на глаукому отмечаются две совершенно 

разные картины ответа на механическую нагрузку. 

В подгруппе пациентов, у которых КГ в ходе ком-

прессионной нагрузки вел себя, как у пациентов 

контрольной группы, мы предполагаем мень-

шую вероятность развития глаукомы (рис. 6, А). 

Подгруппу, в которой КГ изменялся в процессе 

компрессии, как у пациентов с установленным 

диагнозом «глаукома», мы оставили в катего-

рии «подозрение на глаукому» для дальнейшего 

динамического обследования (рис. 4, Б). Воз-

можно, это объясняется тем, что возникновение 

Рис. 4. Когерентная томография ДЗН пациента П. с подозрением на глаукому (без дальнейшего подтверждения диагноза). 
А – до вакуум-компрессионной нагрузки; Б – на фоне вакуум-компрессионной нагрузки (–80 мм рт. ст.).

А Б

Рис. 5. Когерентная томография ДЗН пациента П. с подозрением на глаукому (с дальнейшим подтверждением диагноза). 
А – до вакуум-компрессионной нагрузки; Б – на фоне вакуум-компрессионной нагрузки (–80 мм рт. ст.).

БА
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глаукомной оптической нейропатии (ГОН) связа-

но с развитием эластоза решетчатой пластины [12].

Так, в своих работах J.D. Pena и соавт. выявили 

первичное нарушение синтеза эластина в лами-

нарных астроцитах при хронической эксперимен-

тальной ГОН [11]. Наиболее интересным фактом, 

полученным в результате настоящей работы, ко-

торый мы хотели бы отметить, является то, что в 

нормальных глазах при компрессионной нагрузке 

отмечается растяжение оболочек и за счет этого 

уплощение ДЗН. Поэтому мы предполагаем, что 

в случае внутриглазной гипертензии пусковым 

моментом развития экскавации является увеличе-

ние растягивающих напряжений в области ДЗН. 

В результате растяжения ДЗН уменьшается его 

механическая устойчивость к градиенту давления 

между полостью глаза и тканевым блоком зритель-

ного нерва. Как следствие, ДЗН со временем, при 

участии сопутствующих глаукоме патологических 

факторов, теряет способность противостоять 

градиенту давления, и в исходе развивается гла-

укоматозная экскавация. В группе пациентов 

с ПОУГ и с ПС задний отрезок глаза благодаря 

укреплению материалом «Ксенопласт» получает 

возможность противостоять градиенту давления 

и механическим деформациям. Однако в резуль-

тате перераспределения нагрузок растягивающее 

напряжение увеличивается в переднем отрезке. 

Этим, возможно, объясняется изначально низкое 

значение КГ в этой группе и отсутствие динамики 

показателя при средних нагрузках.

ВЫВОДЫ
1. ОКТ позволяет оценить изменения ДЗН при 

вакуум-компрессионной нагрузке.

2. При увеличении ВГД в ходе вакуум-компрес-

сионной пробы в нормальных глазах экскавация 

ДЗН уплощается, в глаукомных глазах углубляется.

3. Регистрируется обратная тенденция изме-

нений КГ при увеличении вакуумной нагрузки в 

контрольной группе и группе с ПОУГ.

4. Изменения КГ и параметров ДЗН при дози-

рованном подъеме ВГД могут иметь диагностиче-

скую значимость у лиц с подозрением на глаукому.
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A Comparative Analysis of Biomechanical Properties of the Eye 
and Morphometric Parameters of the Optic Disk in Primary Open Angle 
Glaucoma Measured under Dosed Vacuum Compression

S.I. Anisimov, S.Yu. Anisimova, L.L. Arutyunyan, N.P. Chigovanina 

Vostok-Prozrenie Eye Center, Moscow, Russia
vostok-prozrenie@yandex.ru

Optic disk parameters and corneal hysteresis (CH) data were measured in the course of dozed vacuum compression. 
40 patients (53 eyes) with suspected glaucoma and confirmed POAG were examined. During vacuum compression, dosed 
IOP increase was varied by applying a small sucker cap to the eye, connected to the vacuum compressor with a tube, and 
monitored by applanation tonometry with Ocular Response Analyser (ORA). ORA was also used to measure CH initially 
and at different loading levels. Structural changes of optic disk were noted by optical coherent tomography (OCT) before and 
after vacuum loading. During dosed IOP increase 36.8% of patients with suspected glaucoma (group I) showed an average 
increase of the optic disk and neuroretinal rim areas by 0.73 mm2 and 0.39 mm2, respectively. In 63.2% of patients with 
suspected glaucoma (group II) the optic disk area increased by 0.17 mm2, while neuroretinal rim area dropped 0.11 mm2. 
When IOP was increased by 5 mm Hg, CH of group I fell to 6.4 mm Hg; however, with further increase of loading which 
raised IOP to 10 mm Hg CH started to grow and reached the level of 9.3 mm Hg. In the same setting, CH of the patients in 
group II fell to 7.9 mm Hg, and later continued to fall to 5.6 mm Hg. Changes in CH and optic disk parameters during dosed 
elevation of IOP proper to the first pattern may be considered a diagnostic criterion for confirmed glaucoma. 

Key words: glaucoma, vacuum compression, corneal hysteresis, optic disk parameters.
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Клинические исследования

Распространенность глаукомы в мире стреми-

тельно увеличивается. Сегодня ею страдают 2% насе-

ления земного шара в возрасте старше 40 лет. В 2010 г. 

в Республике Башкортостан на диспансерном учете 

с диагнозом глаукомы состояли 24 536 человек [2]. 

 Как известно, в большинстве случаев болезнь 

протекает бессимптомно, лишь на поздних стадиях 

развиваются явные нарушения зрительных функций. 

Поэтому изучение этиопатогенеза глаукомы и раз-

работка новых методов ее лечения остаются акту-

альными, несмотря на множество уже проведенных 

уникальных исследований. 

 Переход  человека, считающего себя здоровым, 

к осознанию себя больным влечет разного рода 

психологические травмы. Современная медицина 

руководствуется комплексным подходом к оценке 

состояния пациента и учитывает не только объектив-

ные данные, но и субъективное восприятие самим 

человеком психологических, эмоциональных и со-

циально-гигиенических аспектов его жизни. Иссле-

дование качества жизни (КЖ) пациентов — молодое 

направление в медицине. Доказано, что это весьма 

плодотворный подход, помогающий принципиально 

изменить взгляд на проблемы болезни и больного.

Оценке КЖ при глаукоме за последние 10 лет 

было посвящено меньше исследований, чем при 

других распространенных заболеваниях. Вообще в 

офтальмологии изучение КЖ пациентов вошло во 

врачебную практику несколько позже, чем, напри-

мер, в ревматологии или кардиологии. Между тем 

глаукома как причина «невидимой» инвалидности 

приводит к резкому ухудшению показателей КЖ, 

что, безусловно, связано с незаметной, бессимптом-

ной потерей зрения. Очень важно понять, насколь-

ко болезнь повлияла на повседневную жизнь па-

циента [9].

При изучении КЖ пациентов с глаукомой в 82% 

случаев применяются анкеты-опросники. В 22% 

случаев они основаны на оценке зрения; иногда при-

меняются альтернативные, нестандартные методы 

опроса, например, в анкету включают вопрос о го-

товности человека принести в жертву несколько лет 

своей жизни в обмен на хорошее зрение. Зачастую 

пациенты с глаукомой недостаточно четко понимают 

свое состояние, в этом случае анкета-опросник мо-

жет помочь им проанализировать влияние болезни 

на их жизнь. Нередко ответы пациентов на вопросы 

анкет необъективны, например, имеет место преуве-

личение симптомов или, наоборот, приукрашивание 

своего состояния. Необходимо учитывать и то, что 

КЖ может существенно различаться даже при одина-

ковом клиническом состоянии. Наконец, КЖ может 

измениться со временем в результате психологиче-

ской адаптации пациента к своей болезни.

По-видимому, лучшего метода оценки КЖ при 

глаукоме, чем анкетирование, в настоящее время нет. 
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Сами же анкеты существуют во многих вариантах, 

каждый из которых имеет свои достоинства и недо-

статки. Во многих анкетах основной упор сделан на 

оценку физических симптомов, но мало внимания 

уделено личностным и/или социальным аспектам 

заболевания. В исследовании P. Severn и соавт. [16] 

изложены общие требования к анкетам для оценки 

КЖ пациентов с глаукомой: 1) простота применения 

в условиях клиники; 2) как можно более ограни-

ченное применение математических расчетов при

обработке анкетных данных; 3) ориентирован-

ность на получение высоковоспроизводимых 

данных; 4) соответствие анкеты современным 

принципам изучения и лечения глаукомы; 5) простые 

и понятные вопросы, предполагающие однознач-

ный ответ.

Разработан целый ряд анкет для количествен-

ной оценки субъективного состояния пациентов с 

глаукомой [17, 19]. К ним относятся:

• анкеты общего характера,  не специфичные 

по отношению к  конкретным болезням: SF-36 [20], 

SIP [7];

• специфичные анкеты для оценки зрения: 

VF-14 [18], NEI VFQ [12], NEI VFQ-25 [13], ADVS 

[14];

• специфичные анкеты для глаукомы: GSS [11], 

COMTOL [7], GQL-15 [15], SIG [10].

Многие из этих анкет позволяют оценить вли-

яние симптомов  глаукомы на активность пациента, 

но не учитывают его индивидуальности как фактора 

его КЖ. Из перечисленных анкет наиболее широко 

применяется NEI VFQ-25 (National Eye Institute 

Visual Function Questionnaire), или для краткости 

VFQ-25. Она включает 25 вопросов, распределен-

ных по 12 шкалам. VFQ-25 проста в применении, 

благодаря чему получила широкое распростране-

ние, была переведена на многие языки и сегодня 

лежит в основе целого ряда уникальных исследо-

ваний в офтальмологии. VFQ-25 используется как 

специфичный опросник и считается эталоном для 

оценки КЖ пациентов с глаукомой [1, 3, 4, 6, 16, 21].

Некоторые отечественные и зарубежные иссле-

дователи отмечают снижение КЖ у больных с 

первичной открытоугольной глаукомой, которое 

связано с необходимостью лечиться, избегать стрес-

совых ситуаций, наконец, с ограничением трудовой 

деятельности. Значимость этих факторов у разных 

пациентов индивидуальна и в значительной сте-

пени зависит от особенностей личности больного, 

его психологического статуса [5]. У пациентов, 

имеющих сочетанную офтальмопатологию, напри-

мер, глаукому и катаракту, КЖ имеет тенденцию к 

сильному снижению [3].

По мнению других исследователей, в основе 

снижения КЖ лежит само изменение психологи-

ческого статуса в связи с болезнью [4]. Ряд авторов 

считают, что для возврата КЖ пациента к норме 

эффективное лечение глаукомы необходимо, но не-

достаточно, и в дополнение к нему нужно разраба-

тывать и применять комплекс психотерапевтических 

мероприятий [1, 3–6, 12, 16, 19].

 Так или иначе, оценка КЖ пациента оказывает 

существенную помощь врачу, помогая взглянуть на 

симптомы болезни и ощущения больного как бы 

глазами самого больного. В последние годы число 

публикаций, посвященных оценке КЖ пациентов 

с глаукомой, динамично растет. Основную цель 

лечения глаукомы современная офтальмология фор-

мулирует так: сохранение качества жизни и качества 

зрения пациента [8].

ЦЕЛЬЮ нашего исследования явилась оценка 

КЖ пациентов с подозрением на глаукому (ПНГ), с 

первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ) и 

первичной закрытоугольной глаукомой (ПЗУГ) на 

основе анкеты VFQ-25.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Исследование выполнено в городском оф-

тальмологическом центре Уфы. Проведен анализ 

качества жизни 124 пациентов, в том числе с диа-

гнозом ПНГ — 36 человек, средний возраст 58,3±10,6 

года (I группа); с диагнозом ПОУГ — 42 пациента,  

средний возраст 66,2±7,7 года (II группа); с диа-

гнозом ПЗУГ — 16 больных в возрасте 62,6±9,9 года 

(III группа). Контрольную (IV) группу составили 

30 человек, не имеющие жалоб со стороны органа 

зрения, их средний возраст 62,9±8,0 года.

Было проведено анкетирование с использова-

нием VFQ-25. Анкета позволяет оценить влияние 

зрительных нарушений и других симптомов глау-

комы, а также субъективного компонента патологи-

ческого состояния больного на его эмоциональное 

благополучие, социальное функционирование, 

профессиональную активность. Надежность, валид-

ность, достоверность психометрических свойств 

VFQ-25 объективно подтверждены. Для получе-

ния и обработки анкетных данных используется 

стандартная 100-балльная шкала. Сбор данных 

проводили путем самостоятельного заполнения 

анкет пациентами, которым предварительно разъ-

яснялись цели и задачи исследования. Процедура 

анкетирования занимала 5–8 мин. Статистическую 

обработку полученных данных проводили методами 

вариационной статистики с помощью программы 

Statistica версии 8,0.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Анкетирование дало возможность  определить 

влияние инвалидности по зрению и симптомов па-

тологии органа зрения на общее состояние здоровья 

пациента, в частности, на его эмоциональное благо-

получие и социальное функционирование, связанное 

с ежедневной нагрузкой на глаза.

Проведенное анкетирование позволило конста-

тировать достоверное снижение КЖ во всех группах 

пациентов по сравнению с контрольной группой. 
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Рисунок. Показатели КЖ пациентов по шкалам (по горизонтали – баллы, по вертикали – пока-
затели шкал анкеты).

Средняя сумма баллов для одного больного при 

теоретически возможном максимуме 1200 составила: 

в I группе — 847,4 балла; во II группе — 807,7; в III — 

864,6 и в IV — 1041,2 балла (см. рисунок). 

Показатель общего состояния здоровья в кон-

трольной группе составил 54,6±26,1 балла (при 

норме 93,3±6,6), тогда как во всех 3 группах па-

циентов с глаукомой он был достоверно ниже: в 

I группе — 29,8±18,7 балла (р0,05), во II группе — 

26,7±18,6 балла, в III — 35,9±27,3 (см. таблицу). Низ-

кие значения показателя общего состояния здоровья, 

в том числе в контрольной группе,  объясняются тем, 

что у пожилых пациентов на первый план выходят 

возрастные изменения в организме, в частности, 

заболевания сердечно-сосудистой, дыхательной и 

эндокринной систем.

Общая оценка зрения в контрольной группе 

составила 59,0±21,0 балла, в I группе — 38,1±12,4; 

во II — 36,3±15,9; в III — 41,2±11,4 балла. По шкале 

«глазная  боль» очень сходные показатели, весьма 

низкие по сравнению с контрольной группой, на-

блюдались во всех 3 группах пациентов с подозре-

нием на глаукому и с глаукомой.

Характерная особенность больных с открыто-

угольной глаукомой (II группа) состоит в том, что у 

них наиболее высокие значения показателей «глазная 

боль»,  «ролевые ограничения» и «подвижность», но 

наиболее низкие — «общая  оценка зрения»,  «зрение 

вдаль», «зрение вблизи», «цветное и периферическое 

зрение», «социальное функционирование» и «психи-

ческое здоровье».

Для пациентов с ПНГ (I группа) характерно 

незначительное, иногда статистически недостовер-

ное снижение всех показателей КЖ по сравнению 

с контрольной группой. Это свидетельствует о том, 

что люди продолжают считать себя вполне здоро-

выми и после установления диагноза «подозрение 

на глаукому», до подтверждения либо отмены этого 

диагноза значимых изменений КЖ у таких пациентов 

не происходит.

У пациентов  III груп-

пы (с ПЗУГ) зарегистриро-

ваны особенно низкие зна-

чения показателей «глаз-

ная боль», «психическое 

здоровье», «ролевые огра-

ничения» и «зависимость 

от посторонней помощи».

Таким образом, диа-

гноз глаукомы обязательно 

отражается на субъектив-

ной самооценке пациента. 

Наиболее низкие пока-

затели психологического 

статуса мы наблюдали у 

пациентов II группы, т.е. 

с диагнозом «первичная 

открытоугольная глау-

кома». Это объясняется 

тем, что начальные стадии 

ПОУГ протекают прак-

тически бессимптомно. 

Иными словами, диагноз 

ПОУГ нередко ставит-

ся тогда когда уже нали-

цо значительная потеря 

остроты зрения и необра-

тимость патологии, все бо-

лее и более очевидная для 

самого пациента, серьезно 

влияет на его психологиче-

ское здоровье.  

ВЫВОДЫ
Проведенное нами 

анкетирование наглядно 

показывает различия в ка-

честве жизни у пациентов 

Таблица. Результаты анкетирования пациентов с глаукомой (среднеквадратическое отклонение)

Показатели I группа — 

ПНГ

II группа — 

ПОУГ

III группа — 

ПЗУГ

IV группа — 

контроль

Общее состояние здоровья 

Общая оценка зрения

Глазная боль 

Зрение вдаль

Зрение вблизь

Периферическое зрение

Цветоощущение

Социальное функционирование 

Психическое здоровье

Ролевые ограничения

Зависимость от посторонней помощи

Подвижность

29,8±18,7

38,1±12,4

62,6±21,9

83,7±15,4

66,1±24,8

87,5±16,4

92,7±14,1

89,9±14,8

67,0±19,6

68,4±26,9

88,4±17,4

 72,9±19,7

26,7±18,6

36,3±16,0

66,6±20,8

70,4±25,2

65,6±27,3

74,1±27,6

82,1±24,8

79,4±24,6

70,2±21,4

75,1±24,0

82,0±21,4

79,1±5,8

35,9±27,3

41,2±11,4

61,7±25,6

82,2±16,6

67,1±26,4

85,9±18,1

93,7±17,0

91,4±14,9

62,7±20,2

63,2±31,4

82,2±21,4

97,2±4,8

54,6±26,1

59,0±21,0

89,8±14,5

91,6±8,0

82,3±17,2

98,4±6,2

98,4±6,2 

94,5±12,8

88,6±12,3

89,0±15,0

96,8±9,0

98,1±5,5
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с подозрением на глаукому, с открытоугольной и 

закрытоугольной глаукомой. Представляется оче-

видной необходимость разработки методов эффек-

тивной психологической терапии и их применения 

в дополнение к основному лечению глаукомы.
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The paper presents an assessment of the quality of life in patients with suspected glaucoma, primary open-angle and 
angle-closure glaucoma based on a VFQ-25 questionnaire, which showed different quality of life between these groups of 
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Цель исследования – изучить результаты комплексной терапии тромбоза ветвей центральной вены сет-
чатки (ЦВС), осложненного кистозным макулярным отеком, включающей лазерную коагуляцию тканей глазного 
дна (ЛТГД) и интравитреальное введение препарата ранибизумаб (Луцентис). Проведен анализ результатов 
лечения 50 пациентов (50 глаз) с кистозным макулярным отеком на фоне тромбоза темпоральных ветвей ЦВС. 
Основная – 1-я группа (25 больных) получила ЛТГД с последующим интравитреальным введением препарата ра-
нибизумаб (Луцентис), 2-я группа (25 пациентов) – ЛТГД на фоне традиционного лечения. На основании данных 
оптической когерентной томографии, флюоресцентной ангиографии и визометрии положительный результат 
лечения зафиксирован у 25 пациентов 1-й группы и у 5 – 2-й группы.

Ключевые слова: тромбоз ветвей центральной вены сетчатки, кистозный макулярный отек, 

лазеркоагуляция тканей глазного дна, ранибизумаб.
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Наблюдаемый в последние годы рост васку-

лярных заболеваний приводит к увеличению ко-

личества больных с нарушениями кровообращения 

в сетчатке, в том числе с тромбозами ретинальных 

вен. Учитывая тяжелое течение и не всегда благо-

приятный прогноз при данной патологии, оправдан 

поиск новых методов лечения сосудистых заболева-

ний сетчатки [3]. 

Основная причина снижения зрительных фун-

кций при тромбозе вен сетчатки – макулярный отек. 

Одним из методов лечения нарушений венозного 

кровообращения в сетчатке является лазеркоагу-

ляция тканей глазного дна (ЛТГД). Показанием 

для ЛТГД считают ишемический тип венозного 

тромбоза, макулярный отек и отсутствие эффекта 

от консервативного лечения [2, 3, 6]. Существует 

несколько вариантов выполнения ЛТГД при данной 

патологии: по типу «решетки» для лечения макуляр-

ного отека, барраж зоны окклюзии и панретиналь-

ная лазерная коагуляция для борьбы с неоваскуля-

ризацией сетчатки и/или диска зрительного нерва.

В зарубежной литературе [4, 5] появились сооб-

щения об эффективном применении ингибиторов 

ангиогенеза (ранибизумаб) в лечении тромбозов 

центральной вены сетчатки (ЦВС) и ее ветвей, одна-

ко результаты комплексного лечения, включающего 

ЛТГД и интравитреальное введение ингибиторов 

ангиогенеза, в отечественной литературе освещены 

недостаточно. 

ЦЕЛЬ работы – изучить предварительные 

результаты комплексной терапии тромбоза тем-

поральных ветвей ЦВС, осложненного кистозным 

макулярным отеком, включающей лазерную коа-

гуляцию и интравитреальное введение препарата 

ранибизумаб.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Проведен анализ результатов лечения 50 паци-

ентов (50 глаз) с кистовидным макулярным отеком 

(КМО), развившимся на фоне тромбоза темпораль-

ных ветвей ЦВС. В зависимости от проведенного 

лечения были сформированы две группы больных. 

Клинические исследования
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Основная – 1-я группа включала 25 больных 

(25 глаз), из них 18 женщин и 7 мужчин в возрасте 

от 28 до 65 лет. В лечении больных 1-й группы при-

меняли ЛТГД и интравитреальное введение рани-

бизумаба. Срок заболевания (от момента появления 

зрительных расстройств до поступления в клинику) 

составил от 1 до 12 мес. Острота зрения до лечения ва-

рьировала от 0,04 до 0,7. В зоне пораженной венозной 

ветви офтальмоскопировали отек и множественные 

ретинальные геморрагии, единичные плазморрагии, 

увеличение калибра вен. Отмечали полнокровие, 

патологическую извитость и четкообразность тром-

бированной ветви ЦВС. Диффузное утолщение 

сетчатки в макуле, наличие кист с прозрачной жид-

костью или с уровнем крови свидетельствовали о на-

личии КМО. Из сопутствующих заболеваний следует 

отметить у 19 больных артериальную гипертонию, 

у 5 – вегетососудистую дистонию.

Во 2-ю группу вошли 25 больных (25 глаз), 

из них 19 женщин и 6 мужчин в возрасте от 39 до 

62 лет. Больным этой группы проводили ЛТГД. Срок 

заболевания (от момента появления зрительных 

расстройств до поступления в клинику) составил от 

1 до 12 мес. Острота зрения до лечения составляла 

от 0,09 до 0,5. Картина глазного дна у больных двух 

исследуемых групп не имела принципиальных от-

личий. Сопутствующее заболевание – артериальная 

гипертония – диагностирована у 21 больного.

Больные обеих групп также получали тради-

ционное медикаментозное лечение: дегидратаци-

онные средства, ангиопротекторы, антиагреганты, 

антиоксиданты. 

Методы обследования включали визометрию, 

офтальмобиомикроскопию, тонометрию, а также 

оптическую когерентную томографию (ОКТ) на 

когерентном томографе Topcon 3D ОСТ-1000 и 

флюоресцентную ангиографию (ФАГ) глазного дна 

ретинальной камерой ТОPСОN «Mark II». 

По данным ФАГ у всех пациентов установлен 

ишемический тип венозного тромбоза. Исследо-

вание с помощью ОКТ выявило у всех пациентов 

увеличение толщины и объема сетчатки, наличие 

кистовидных полостей с истончением их верхних 

стенок. Толщина сетчатки в фовеа варьировала от 

450 до 760 мкм.

Известно, что у больных с течением тромбоза 

ЦВС по ишемическому типу чаще происходит фор-

мирование КМО [3]. Доказано, что КМО является 

следствием повышенной проницаемости гемато-

ретинального барьера. Одним из медиаторов, спо-

собствующих нарушению этого барьера, выступает 

VEGF [1]. Лазеркоагуляция ишемических зон у 

больных тромбозами ретинальных вен производится 

с целью ограничения выработки VEGF [2]. Введе-

ние ранибизумаба интравитреально направлено на 

инактивацию уже накопленного VEGF. В связи с 

этим мы применили двухэтапное лечение. Прово-

димая первым этапом ЛТГД блокирует пусковой 

фактор выработки VEGF, а применение ранибиз-

умаба вторым этапом снижает его концентрацию 

в тканях глаза.

Всем больным 1-й и 2-й групп в сроки от 1 до 

6 мес с момента диагностирования заболевания 

была проведена ЛТГД по типу «решетки» и барраж 

зоны окклюзии диодным лазером LightLaz-532 

(Dixion) с удвоением частоты (длина волны 532 нм). 

Выполняли от 1 до 3 сеансов лазерной коагуляции. 

Лазеркоагуляция макулы технически была возможна 

только при рассасывании большинства геморрагий 

и умеренной толщине сетчатки. Воздействовали на 

зону отека и пропотевания флюоресцеина, избегая 

фовеолярную аваскулярную зону в радиусе 100 мкм 

по границе фовеа. В случаях высокого отека и невоз-

можности проведения коагуляции в макуле, прово-

дили лазеркоагуляцию в зоне бассейна пораженной 

вены, в зонах ишемии и нарушенной перфузии. Ис-

пользовали большие размеры пятна – 300–500 мкм

(в зависимости от удаленности от макулы). Нано-

сили порядка 750–1500 коагулятов. Избегали зоны 

интраретинальных геморрагий для предотвращения 

поражений внутренних слоев сетчатки. 

Пациентам 1-й группы через 1–2 нед после ЛТГД 

интравитреально по общепринятой методике [1] 

вводили ранибизумаб (Луцентис) в количестве 

0,05 мл, всего 3 инъекции с интервалом в 1 мес.

Эффективность лечения оценивали по ди-

намике зрительных функций, изменениям оф-

тальмоскопической, ангиографической картины 

и данным ОКТ: во 2-й группе через 2 мес после 

ЛТГД, в 1-й группе – через 2 мес после ЛТГД и 

3-й интравитреальной инъекции ранибизумаба 

(рис. 1, 2).

РЕЗУЛЬТАТЫ
В результате ЛТГД КМО уменьшился у 5 из 

25 пациентов 2-й группы (20%). По данным ОКТ 

отмечалось незначимое уменьшение толщины 

сетчатки на 50–150 мкм (p>0,5). У всех пациентов 

2-й группы после лечения сохранялось утолщение 

сетчатки в макуле за счет интраретинального отека 

с наличием кистозных полостей (рис. 2).

У всех 25 пациентов 1-й группы (100%) после 

ЛТГД в сочетании с интравитреальным введением 

ранибизумаба ретинальный отек в макулярной зоне 

был купирован или значимо уменьшился в сроки 

от 1 до 60 дней. По данным ОКТ отмечалось значи-

тельное уменьшение толщины сетчатки, значения 

данного показателя колебались от 190 до 220 мкм 

(p<0,05). Показатели толщины и объема сетчатки 

приблизились к возрастной норме у 12 больных 

(48%). У 4 больных (16%) сохранялись отдельные 

кистовидные полости на фоне обычного интерфейса 

сетчатки (рис. 1). 

Мы зафиксировали значимое повышение 

зрительных функций только у больных 1-й группы 

(p<0,05). Динамика центральной остроты зрения с 
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коррекцией в двух группах больных представлена на 

рис. 3, 4. В течение 6 мес после проведения интра-

витреальных инъекций ранибизумаба сохранялась 

стабильность эффекта.

Клиническое наблюдение 1. Больной Н., 58 лет, 

обратился с жалобами на снижение зрения на фоне 

стрессовой ситуации, произошедшей 3 мес назад. 

При осмотре диагностирован тромбоз верхнетем-

поральной ветви ЦВС правого глаза. Острота зрения 

правого глаза 0,1. Данные ОКТ: кистозный отек, 

щелевидная отслойка нейроэпителия, толщина 

сетчатки 350 мкм, объем 9,8 мм3. Данные ФАГ: зоны 

гипофлюоресценции, соответствующие геморраги-

ям, по ходу верхнетемпоральной сосудистой аркады 

обширные зоны неперфузии, на границе зон ишемии 

капилляры тромбированы, расширены. В макуле 

гиперфлюоресценция в виде цветка. 

После проведения двух сеансов ЛТГД по типу 

«решетки» наблюдалась положительная динамика. 

Острота зрения повысилась до 0,5. По результатам 

ОКТ сохранялся кистозный отек, ограниченный 

по площади, но с истончением верхней стенки 

нескольких кист. Учитывая клиническую картину, 

было проведено введение ранибизумаба 0,05 мл 

в стекловидное тело. Через 7 дней после вмешатель-

ства острота зрения 0,9, на ОКТ толщина и объем 

сетчатки в пределах нормы, сохраняются кисты 

диаметром 15–20 мкм. После третьей инъекции 

ранибизумаба (введение препарата проводили с 

промежутком в 1 мес) острота зрения повысилась 

до 1,0. По данным ОКТ толщина и объем сетчатки в 

пределах нормы, структурных изменений не выявле-

но. Стабилизация процесса отмечена в течение 6 мес. 

Данные ОКТ больного Н. представлены на рис. 5.

Клиническое наблюдение 2. 
Больной П., 64 лет, обратился 

с жалобами на низкое зрение 

правого глаза. Год назад был 

установлен диагноз: тромбоз 

в е р х н е т е м п о р а л ь н о й  в е т в и 

ЦВС, ишемический тип. Было 

проведено несколько курсов 

традиционной терапии, затем 

лазеркоагуляция в бассейне 

пораженной вены в сочетании 

с «решеткой» в макулярной 

зоне. На фоне комплексной 

терапии наблюдали исчезно-

вение большинства геморра-

гий, но сохранялся высокий 

диффузный кистовидный отек. 

Острота зрения правого глаза 

0,03 н/к. Данные ОКТ: высокий 

кистовидный отек, обширная 

отслойка нейроэпителия, тол-

щина сетчатки 675 мкм. Данные 

ФАГ: по ходу верхнетемпораль-

ной сосудистой аркады зоны 

неперфузии. В макуле гипер-

флюоресценция в виде цветка 

большой площади. 

Проведено интравитре-

альное введение ранибизумаба 

0,05 мл. Через 7 дней после вме-

шательства острота зрения 0,06 

н/к, ОКТ: отек сетчатки в макуле 

значительно уменьшился, конту-

рируется центральная ямка. Со-

храняется щелевидная отслойка 

нейроэпителия в пределах фовеа. 

После третьей инъекции рани-

бизумаба острота зрения оста-

лась на прежнем уровне при сро-

ке наблюдения до 6 мес. Данные 

ОКТ больного П. представлены 

Рис. 3. Динамика центральной остроты 
зрения с коррекцией в результате лечения 
(ЛТГД + ранибизумаб) у больных с тром-
бозом ветвей ЦВС из 1-й группы. 

Рис. 1. Динамика толщины сетчатки в 
фовеа по данным ОКТ в результате ле-
чения (ЛТГД + ранибизумаб) у больных 
с тромбозом ветвей ЦВС из 1-й группы.  

Рис. 2. Динамика толщины сетчатки в 
фовеа по данным ОКТ в результате лече-
ния (ЛТГД) у больных с тромбозом ветвей 
ЦВС из 2-й группы. 

Рис. 4. Динамика центральной остроты 
зрения с коррекцией в результате лечения 
(ЛТГД) у больных с тромбозом ветвей ЦВС 
из 2-й группы.  
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Рис. 5. ОКТ, сканограмма больного Н., 65 лет, до (слева) и после ЛТГД и инравит-
реального введения ранибизумаба (справа). 
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на рис. 6. Позднее начало антиангиогенной терапии 

у данного пациента было успешным в плане вос-

становления морфологических характеристик 

макулы, но не привело к повышению зрительных 

функций.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Получен положительный результат приме-

нения ранибизумаба в сочетании с лазеркоагу-

ляцией у пациентов с окклюзиями ветвей ЦВС. 

Мы оцениваем эти данные как предварительные, 

требующие дальнейшего изучения и уточнения 

схемы комплексного лечения тромбозов ретиналь-

ных вен. 

Рис. 6. ОКТ, сканограмма больного П., 
64 лет, до (слева) и после ЛТГД и инра-
витреального введения ранибизумаба 
(справа).

The Results of Combination Therapy of Central Retinal Vein Branch 
Thrombosis complicated by Cystoid Macular Edema

T.G. Kamenskikh, N.R. Nugaeva, E.S. Sumarokova, E.V. Gileva

V.I. Razumovsky Saratov State Medical University, Russia
kamtanvan@mail.ru

The research goal was to assess the results of combination therapy of branch thrombosis of the central retinal vein 
(CRV) complicated by cystoid macular edema. The therapy involved laser coagulation of eye fundus tissues (LEFT) and 
intravitreal injections of ranibizumab (Lucentis). 50 patients (50 eyes) with cystoid macular edema and thrombosis of tem-
poral CRV branches were divided into two groups. Group 1 (25 patients) received LEFT followed by intravitreal injections 
of ranibizumab (Lucentis). Group 2 (25 patients) received LEFT supplemented with traditional treatment. Positive treat-
ment results, assessed on the data of optical coherence tomography, fluorescent angiography and vision measurement, were 
achieved in all 25 patients of Group 1 and only in 5 patients of Group 2.

Key words: central retinal vein branch thrombosis, cystoid macular edema, laser coagulation of eye fundus tissues, 

ranibizumab.
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Цель работы — исследование гипотензивной эффективности нового комбинированного хирургического 
вмешательства при терминальной болящей и неоваскулярной глаукоме. Комбинированная операция выполнена на 
40 глазах 40 пациентов с терминальной первичной и вторичной неоваскулярной глаукомой. В нижнем квадранте 
глазного яблока в 3 мм от лимба осуществляли разрез склеры длиной около 1,5 мм, через который шпателем вы-
полняли циклодиализ. В циклодиализную щель вводили 0,3 мл вискоэластика. На склеру наносили криокоагуляты, 
расположенные в два ряда (по 6 в каждом). В контрольной группе (30 больных, 30 глаз) выполняли криопексию 
цилиарного тела на 360° по стандартной методике. Гипотензивный успех криовискохирургического вмешатель-
ства при сроке наблюдения 24 мес составил 80%, клинический успех — 97,5%, при изолированной криопексии — 
60 и 83,3% соответственно. Таким образом, новое комбинированное вмешательство (сочетание циклодиализа 
с введением вискоэластика и криопексией цилиарного тела) является патогенетически обоснованным методом 
с высокой клинической и гипотензивной эффективностью.

Ключевые слова: глаукома, криоциклокоагуляция, циклодиализ. 
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Клинические исследования

Несмотря на современные достижения меди-

каментозных методов лечения, хирургия глаукомы 

на сегодняшний день остается одним из эффектив-

ных способов стабилизации глаукомного процесса. 

Трудноизлечимыми являются рефрактерные фор-

мы глаукомы, которые зачастую резистентны не 

только к консервативным, но и к хирургическим 

методам реабилитации даже при комбиниро-

ванных многоэтапных воздействиях. В хирургии 

рефрактерной глаукомы выделяются два основных 

направления: операции фильтрующего типа и ци-

клодеструктивные вмешательства. При этом фисту-

лизирующие операции зачастую эффективны с при-

менением либо цитостатиков, либо дренажей. Про-

ведение циклодеструктивных вмешательств часто 

сопровождается потерей остаточных зритель-

ных функций из-за ранней послеоперационной 

гипертензии, воспалительных осложнений, гипо-

тонии в отдаленном периоде и в редких случаях 

может привести к развитию субатрофии глазного 

яблока [2, 3]. 

В хирургическом лечении рефрактерных форм 

глаукомы часто используют циклодиализ для оттока 

жидкости в супрахориоидальное пространство. Для 

предотвращения быстрого зарастания сформиро-

ванной циклодиализной щели применяются раз-

личные дренажи. Однако все известные дренажи не 

лишены недостатков. Среди основных осложнений 

дренажной хирургии можно выделить гипотонию, 

ограничение подвижности глазного яблока, де-

компенсацию роговицы. Гипотония может вести к 

таким серьезным осложнениям, как цилиохориои-

дальная отслойка, супрахориоидальные геморрагии, 

гипотоническая макулопатия [1, 4, 5].

По нашему мнению, наиболее правильный 

подход к лечению рефрактерных форм глаукомы 

заключается в применении комбинированных вме-

шательств — сочетании более щадящих циклодест-

руктивных вмешательств и циклодиализа с исполь-

зованием методик профилактики раннего закрытия 

щели между склерой и цилиарным телом.

Изложенное выше явилось основанием для 

разработки новой модификации антиглаукома-

тозной операции, гипотензивная эффективность 

которой обеспечивается двойным механизмом: 

снижением продукции внутриглазной жидкости за 

счет локальной циклокриокоагуляции цилиарного 

тела и созданием циклодиализной щели. 

ЦЕЛЬ настоящей работы — исследование гипо-

тензивной эффективности нового комбинированно-

го хирургического вмешательства при терминальной 

болящей и неоваскулярной глаукоме (НВГ).
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Под нашим наблюдением находились 76 паци-

ентов (76 глаз) с терминальной болящей первичной 

(42 пациента, 42 глаза) и вторичной (34 пациента, 34 

глаза) НВГ. Вторичная глаукома была обусловлена 

тромбозом центральной вены сетчатки или ее ветвей 

(14 пациентов, 14 глаз) и ретинопатией на фоне са-

харного диабета (20 пациентов, 20 глаз). 

До операции все больные находились на мак-

симальном гипотензивном режиме, как правило, 

сочетании -блокатора и ингибитора карбоанги-

дразы, нередко в комбинации с пероральным при-

емом ингибиторов карбоангидразы. Внутриглазное 

давление (ВГД) варьировало от 26 до 49 мм рт.ст. 

Так как в группы исследования включались пациенты 

с терминальной стадией глаукомы, у всех отсутство-

вало предметное зрение, полное отсутствие зритель-

ных функций или неправильная светопроекция от-

мечены у 70 пациентов, правильная светопроекция —

у 6 пациентов.

Предложенное нами комбинированное вмеша-

тельство произведено на 46 глазах 46 пациентов, из 

которых по разным причинам в отдаленные сроки на-

блюдения были исключены 6 человек (6 глаз). Таким 

образом, при проведении анализа эффективности 

операции в опытной группе количество пациентов 

составило 40 человек (40 глаз). В контрольную группу 

были включены 30 человек (30 глаз). Этим боль-

ным выполнялась криопексия цилиарного тела 

на 360° традиционным способом без дополнения 

циклодиализом.

Период послеоперационного наблюдения за 

больными в основной группе составил от 18 до 36 мес 

(в среднем 24,3±0,9 мес), в контрольной группе — от 

18 до 32 мес (в среднем 21,7±0,6 мес).

Техника операции. В нижнем квадранте глазного 

яблока формировали конъюнктивальный лоскут 

основанием к своду. В 3 мм от лимба концентрично 

ему производили разрез склеры длиной около 1,5 мм, 

через который шпателем выполняли циклодиализ с 

прохождением конца инструмента в переднюю ка-

меру. В циклодиализную щель вводили 0,3 мл виско-

эластика (провиск — 1% гиалуронат натрия, Alcon, 

США). С помощью криохирургической системы 

CryoStar (DORC, Нидерланды) на склеру наносили 

криокоагуляты, расположенные в два ряда (по 6 в 

каждом) протяженностью на 1/3 проекции цилиар-

ного тела (рис. 1). Диаметр контактной площадки 

использованного наконечника составлял 2,5 мм, 

экспозиция криовоздействия — 60 с. Герметизацию 

склерального разреза не проводили, конъюнктиву 

после репозиции фиксировали двумя узловыми 

швами. 

РЕЗУЛЬТАТЫ ИССЛЕДОВАНИЯ
В контрольной группе в 1-е сутки после опера-

ции почти у всех пациентов имелся болевой синдром 

той или иной степени выраженности, купирование 

которого достигалось внутримышечным введением 

анальгетиков (баралгин 5,0; трамал 2,0). В опытной 

группе болевой синдром был менее выраженным; 

только у 12 пациентов (26,1%) возникла необходи-

мость внутримышечного введения анальгетиков. 

В последующие дни болевой синдром в контрольной 

группе отмечался в течение 3–4 дней у 12 человек 

(40%), в основной группе — у 2 (7%) пациентов в 

течение 2 дней.

Из клинически значимых осложнений ранне-

го послеоперационного периода можно выделить 

гипертензию, экссудативную реакцию, гифему, от-

слойку сосудистой оболочки (см. таблицу). Осложне-

ния в послеоперационном периоде в группах иссле-

дования были одинаковыми, однако их соотношение 

было различным. В основной группе гипертензия 

(10,9%) и экссудативная реакция (32,6%) встреча-

лись с меньшей частотой, чем в контрольной группе 

(60 и 80% соответственно), а гифема — с большей 

частотой, что было связано с процедурой проведения 

циклодиализа. Рассасывание гифемы достигалось 

посредством консервативного лечения без дополни-

тельных хирургических манипуляций.  

Рис. 1. Схема комбинированного вмешательства: 1 – выпол-
нение циклодиализа, 2 – криокоагуляты в области проекции 
цилиарного тела. 

Таблица. Осложнения раннего послеоперационного периода 

в группах

Осложнения Основная 

группа

Контрольная

группа

Гипертензия:

число глаз

средняя продолжительность, дни

 

Экссудативная реакция:

число глаз

средняя продолжительность, дни

Гифема

ЦХО

5 (10,9%)

1,5±0,16

15 (32,6%)

3,1±0,16

12 (26,1%)

3 (6,5%)

18 (60%) 

4,2±0,13

24 (80%)

4,3±0,11

7 (23,3%)

2 (6,7%) 
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Эффективность предлагаемой циклодеструк-

тивной операции в сочетании с циклодиализом в 

клинических группах оценивали по динамике из-

менения ВГД — тонометрии и тонографии. 

В контрольной группе на 7-й день после опе-

рации уровень ВГД в среднем находился в пределах 

22,6±0,57 мм рт.ст. Необходимо отметить, что к этому 

времени основная часть пациентов находилась на ги-

потензивном режиме (95,3%). В основной группе зна-

чения ВГД в среднем составили 19,4±0,48 мм рт. ст.,

в отличие от контрольной группы, большинству па-

циентов основной группы (83,4%) гипотензивный 

режим был отменен. 

Через 1 мес после операции средний уро-

вень офтальмотонуса в основной группе составил 

18,2±0,63 мм рт.ст., а в контрольной группе — 

20,2±0,78 мм рт.ст. Полный гипотензивный успех 

был достигнут на 39 глазах (84,8%) основной груп-

пы  и на 19 (63,3%) — контрольной, частичный — на 

7 глазах (15,2%) основной и на 11 (36,7%) — кон-

трольной (рис. 2). Болевой синдром был купирован 

во всех случаях. 

В срок 12 мес после вмешательства средний по-

казатель офтальмотонуса в основной группе соста-

вил 20,3±0,72 мм рт.ст., в контрольной — 23,7±0,83 

мм рт.ст. На гипотензивном режиме находились 

8 (20%) пациентов основной и 12 (40%) — контроль-

ной группы. Нормализация офтальмотонуса, несмо-

тря на применение антиглаукоматозных препаратов, 

не была достигнута в основной группе на 8 глазах 

(20%), при этом болевой синдром отсутствовал у 

всех пациентов; в контрольной группе — у 10 па-

циентов (33,3%), из них у 3 сохранился болевой 

синдром.

К 24 мес после операции тонометрическое дав-

ление оставалось достоверно сниженным по сравне-

нию с исходным уровнем в обеих группах и составля-

ло в среднем 21,5±0,34 и 24,7±0,57 мм рт.ст. (р<0,001) 

(см. рис. 2). На гипотензивном режиме находились 

8 (20%) человек основной и 14 (50%) — контрольной 

группы. У 8 пациентов основной и 12 — контрольной, 

несмотря на гипотензивный режим, ВГД составляло 

28–32 мм рт.ст. 

По данным тонографических исследований 

отмечено достоверное снижение истинного ВГД в 

обеих группах за весь период наблюдения по срав-

нению с исходными показателями (р<0,001). Коэф-

фициент легкости оттока, значительно сниженный 

до операции (0,08±0,007 мм3/мин•мм рт.ст.), после 

криовис кохирургического вмешательства возрастал 

более чем в 2 раза. К концу срока наблюдения он 

вновь постепенно снижался, составляя в среднем 

0,14±0,007 мм3/мин•мм рт.ст. и оставаясь достоверно 

выше исходного показателя (р<0,001). Максималь-

ное снижение продукции камерной влаги отмечалось 

в обеих группах в 1-й месяц после операции. Со 

временем продукция камерной влаги возрастала, 

но даже к концу наблюдения оставалась достоверно 

ниже предоперационного уровня. По результатам 

тонографии снижение ВГД после криовискохирур-

гического вмешательства было достигнуто как за 

счет улучшения оттока внутриглазной жидкости, так 

и угнетения ее продукции. После криопексии сни-

жение ВГД было обусловлено только уменьшением 

продукции камерной жидкости. 

ОБСУЖДЕНИЕ
Терминальная болящая и терминальная боля-

щая НВГ отличаются повышенной резистентностью 

как к консервативному, так и к хирургическому лече-

нию. Среди лечебных методов выбора по-прежнему 

остаются циклодеструктивные вмешательства, ос-

новой которых является ультразвуковое, лазерное 

или криовоздействие на цилиарное тело с целью 

угнетения продукции водянистой влаги. Рефрак-

терность неоваскулярной глаукомы обусловлена 

различными причинами. Активная выработка вазо-

пролиферативных факторов способствует формиро-

ванию новообразованных сосудов на глазном дне и 

в дренажной зоне, вызывая нарушение циркуляции 

внутриглазной жидкости и создавая препятствия для 

хирургических манипуляций в углу передней камеры; 

хроническая гипоксия вызывает чрезмерную фибро-

бластическую активность тканей глаза, приводя к 

грубому рубцеванию и облитерации сформирован-

ных в ходе операций путей оттока водянистой влаги.

Таким образом, необходимость воздействия 

на различные звенья патогенеза при терминальной 

глаукоме обусловливает целесообразность разра-

ботки комбинированного вмешательства, включа-

ющего криопексию цилиарного тела и циклодиализ 

с дополнительным введением вискоэластика для 

профилактики спадания циклодиализной щели и 

активации увеосклерального пути оттока. При этом 

одномоментно достигается эффективное решение 

взаимосвязанных проблем, являющихся основой 

механизмов, приводящих к неконтролируемой ги-

пертензии, и прерывается цепочка, патогенетические 

звенья которой определяют НВГ как самую тяжелую 

и наименее благоприятную в прогностическом от-

ношении форму заболевания. Снижение выработки 

Рис. 2. Динамика ВГД в опытной и контрольной группах.
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внутриглазной жидкости в результате криопексии ци-

лиарного тела — известный метод снижения ВГД при 

неоваскулярных формах глаукомы, однако благодаря 

уменьшению объема этой процедуры снижается риск 

послеоперационных осложнений, наблюдаемый при 

большом объеме вмешательства. А циклодиализный 

компонент с введением вискоэластика для пролонги-

рования эффекта позволяет существенно увеличить 

выведение внутриглазной жидкости из полости глаза.

Эффективность нового вмешательства стано-

вится очевидной уже в раннем послеоперационном 

периоде, поскольку выраженная реактивная гипер-

тензия, свойственная изолированным деструктив-

ным операциям, в основной группе выявлялась до-

стоверно реже и продолжительность ее была меньше, 

чем в контрольной группе. В основной группе благо-

даря значительному уменьшению объема криопек-

сии болевой синдром у пациентов в раннем после-

операционном периоде значительно уменьшился. 

Гипотензивный успех криовискохирургического 

вмешательства при сроке наблюдения 24 мес составил 

80%, клинический успех — 97,5%, а при изолирован-

ной криопексии — 60 и 83,3% соответственно. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Новое комбинированное вмешательство (со-

четание циклодиализа с введением вискоэластика и 

криопексии цилиарного тела) является патогенети-

чески обоснованным методом с высокой клиниче-

ской и гипотензивной эффективностью. Операция 

может быть рекомендована к применению в широ-

кой сети специализированных офтальмологических 

клиник.
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Viscous cryosurgery of refractory glaucoma

O.A. Kiseleva1, A.M. Bessmertny1, S.M. Kosakyan1, I.S. El-Aidi2 
1 Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Moscow, Russia
2 Vzglyad Ophthalmological Clinic, Tver, Russia
glaucoma@igb.ru

The paper is focused on the study of hypotensive efficacy of a new combined surgery in patients with primary terminal 
painful and neovascular glaucoma. The combined operation was performed on 40 eyes of 40 patients with terminal primary 
and secondary neovascular glaucoma in the inferior quadrant of the eyeball, whereby a 1.5 mm long scleral incision was 
made at a distance of 3 mm from the limbus, through which goniocyclodialysis was done using a spatula, followed by the 
introduction of 0.3 ml of viscoelastic solution into the cyclodialysis cleft. Cryocoagulates were applied to the sclera in two 
rows (6 items in either of the rows). The control group (30 patients, 30 eyes) received circumferential (360°) cryopexy of 
ciliary body according to the standard procedure.

A 24-month follow-up showed a 80% hypotensive success of the viscous cryosurgery, and a 97.5% clinical success. 
In isoloated cryopexy the figures were 60% and 83.3%, respectively. It can thus be concluded that the new combined inter-
vention (cyclodialysis with the introduction of viscoelastic substance and cryopexy of the ciliary body) is a pathogenetically 
validated method with high clinical and antihypertensive efficacy.

Key words: glaucoma, cyclocryocoagulation, cyclodialysis.
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Представлены результаты изучения роли аутоиммунного компонента в патогенезе центральных язв ро-
говицы с помощью реакции торможения миграции лейкоцитов (РТМЛ). Обследованы 32 пациента (32 глаза): 
22 человека (22 глаза) с язвами герпетической этиологии; 9 человек (9 глаз) с бактериальной язвой роговицы, 
из них 4 человека (4 глаза) с первичной бактериальной инфекцией, 5 человек (5 глаз) — со вторичной; 1 человек 
(1 глаз) с грибковой язвой роговицы. Дифференцированный анализ результатов РТМЛ проводился по этиологиче-
ским группам в зависимости от степени тяжести язвы роговицы, тяжести сопутствующих увеальных явлений, 
давности заболевания. Выявлено наличие сенсибилизации к антигенам роговицы и увеа. Установлено, что развитие 
клеточного иммунного ответа на антигены роговицы и увеа зависит от этиологии заболевания, напрямую кор-
релирует с тяжестью язвы роговицы; что аутосенсибилизация к антигенам тканей глаза значительно выше при 
первичной бактериальной инфекции, чем при герпетической, и резко возрастает при осложнении герпетической 
язвы роговицы вторичной бактериальной инфекцией; что тканеспецифическая аутосенсибилизация выявляется 
уже в самые ранние сроки заболевания. Данные РТМЛ обеспечивают возможность ранней диагностики ауто-
сенсибилизации к антигенам роговицы и увеа, а также поз воляют оценить целесообразность более активного 
применения иммуносупрессивных препаратов в алгоритме терапии центральных язв роговицы.

Ключевые слова: центральные язвы роговицы, аутоиммунизация к антигенам роговицы и увеа, 

герпетическая и бактериальная этиология.
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Клинические исследования

Среди воспалительных заболеваний глаз наибольшие 

трудности в лечении представляют язвы роговицы, которые 

могут приводить к эндофтальмиту, перфорации роговицы и 

потере глаза. Язвы могут локализоваться в любой части ро-

говицы, но чаще возникают в центральной зоне (по нашим 

данным, более чем в 70% случаев), где инфекция протекает 

тяжелее, труднее поддается лечению, и рубцевание в этой 

области всегда приводит к потере зрения [3].

Трудности лечения и значительное снижение зрения 

во многом связаны с недостаточностью сведений о пато-

генезе заболевания, в частности, о роли аутоиммунного 

компонента при центральных язвах различной этиологии. 

Принято считать, что истинную аутоиммунную природу 

имеют краевые кератиты и язвы роговицы (язва Мурена 

и др.) [7, 8].

ЦЕЛЬ работы — исследование системного клеточно-

го иммунного ответа на антигены тканей глаза (роговицы 

и увеа) у пациентов с язвами роговицы и его взаимосвязи 

с клинической картиной заболевания. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Под нашим наблюдением находились 32 пациента 

(32 глаза) в возрасте от 28 до 77 лет с язвами роговицы 

центральной локализации. Длительность заболевания на 

момент поступления в отдел инфекционных и аллерги-

ческих заболеваний глаз в 10 случаях (31,2%) составляла 

от 5 до 14 дней, в 5 случаях (15,6%) — от 15 до 30 дней, в 

3 случаях (9,3%) — от 31 до 60 дней, в 14 случаях (43,7%) —

более 60 дней.

Основываясь на клинических данных, язвы рогови-

цы разделили по тяжести течения на легкую, среднюю и 

тяжелую степени в зависимости от глубины, площади и 

степени выраженности инфильтрации роговицы, а также 

глубины и площади изъязвления. Кроме того, оценивали 

степень тяжести увеальных явлений, учитывая наличие 

преципитатов на эндотелии, состояние влаги передней 

камеры и наличие гипопиона.

У 6 больных язвы роговицы были отнесены к легкой 

степени тяжести, с инфильтратами до 3 мм в диаметре, с 

размером изъязвления до 1/4 площади роговицы и глу-

биной изъязвления не более 1/3 толщины стромы рого-

вицы. У 11 больных определена средняя степень тяжести 

заболевания, с инфильтратами от 3 до 5 мм в диаметре, 

изъязвлением от 1/4 до 1/2 площади роговицы и глубиной 

не более 2/3 толщины стромы роговицы. У 15 больных 

язвы роговицы были тяжелой степени, с инфильтратами 

более 5 мм в диаметре, изъязвлением более 1/2 площади 

роговицы и глубиной до десцеметовой оболочки роговицы.
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В 23 из 32 случаев язвы роговицы сопровождались 

явлениями переднего увеита (71,9%), у 9 больных (28,1%) 

увеальные явления отсутствовали. Увеальные явления 

также разделяли по тяжести на легкую степень — при на-

личии небольшой опалесценции влаги передней камеры 

или единичных преципитатов, среднюю — при наличии 

мутной влаги передней камеры или большом количестве 

преципитатов и тяжелую — при наличии гипопиона 

в передней камере. Из 23 пациентов с сочетанным 

поражением роговицы и увеа у 12 (52,1%) имелись 

явления увеита средней степени тяжести, у 11 (47,8%) — 

тяжелой степени. 

Основанием для этиологической диагностики язв 

роговицы служили данные анамнеза, клинические при-

знаки, выявленные при биомикроскопии [2, 5], и данные 

лабораторных методов исследования.

С учетом характерных клинических признаков и 

лабораторных данных, язвы роговицы распределились по 

этиологии: герпетическая — 22 человека (22 глаза); бакте-

риальная — 9 человек (9 глаз), из них у 4 человек (4 глаза) от-

мечалась первичная бактериальная инфекция, у 5 (5 глаз) —

вторичная; грибковая этиология — у 1 человека (1 глаз).

Лабораторная диагностика включала иммуно-

флюоресцентное исследование соскобов с конъюнктивы 

на вирус простого герпеса и микробиологическое обследо-

вание: микроскопическое исследование мазков с конъюн-

ктивы и посев полученного материала на бульонную среду 

и среду Сабуро с исследованием культур и определением 

возбудителя инфекции. 

Для выявления аутоиммунного компонента ис-

пользовали реакцию торможения миграции лейкоцитов 

(РТМЛ) с экстрактами ткани роговицы и увеа, получен-

ными из бычьих глаз, нашедшую широкое применение 

при обследовании больных с различными офтальмопато-

логиями [1, 6]. В настоящей работе использовали микро-

модификацию РТМЛ, описание которой представлено 

нами ранее [4].

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Сенсибилизация к антигенам роговицы была выявлена 

у 9 (28,1%) человек из группы в целом, к антигенам увеа —

у 12 (37,5%).  

При язве роговицы легкой степени частота сенси-

билизации к антигенам роговицы составляла 16,6%, при 

средней степени тяжести — 27,2%, при тяжелой степени –

33,3%, что вдвое выше, чем при легкой степени (табл. 1). 

Тяжесть роговичных проявлений не всегда совпадала 

с тяжестью увеальных симптомов. Учитывая этот факт, 

был проведен анализ результатов РТМЛ с антигенами увеа 

в зависимости от степени тяжести увеита. У пациентов с 

язвами роговицы, не сопровождающимися увеальными 

явлениями, сенсибилизация к антигенам увеа выявлена 

в 22,2%. У пациентов с язвами роговицы и увеальными 

явлениями средней и тяжелой степени частота сенсиби-

лизации к антигенам увеа была вдвое выше и составила 

соответственно 41,6 и 45,4% случаев (табл. 2). 

Отдельно были рассмотрены больные, у которых 

тяжелые роговичные поражения сочетались с выра-

женными увеальными явлениями (7 человек). В 5 из 

7 случаев было отмечено сочетанное усиление кле-

точного иммунного ответа одновременно на антигены 

роговицы и увеа (71,4%).

Полученные результаты свидетельствуют, что по 

мере увеличения степени тяжести заболевания нараста-

ют показатели системной сенсибилизации к антигенам 

роговицы и увеа.

Обнаружено, что при герпетических язвах частота 

выявления сенсибилизации к антигенам роговицы со-

ставила 13,6%. В группе бактериальных язв в целом она 

была достоверно выше, составляя 66,6% (р=0,007). При 

этом у пациентов с первичной бактериальной инфекцией 

сенсибилизация к антигенам роговицы выявлялась в 50%, 

а при вторичной бактериальной инфекции, возникшей на 

фоне длительного течения герпетической язвы, — в 80% , 

т. е. встречалась почти в 4 раза чаще, чем при моноинфек-

ции вирусом простого герпеса (13,6%; р = 0,01). 

Ответ в РТМЛ на антигены увеа также в целом чаще 

выявлялся при бактериальных язвах, причем без суще-

ственной разницы между первичной и вторичной инфек-

цией (см. рисунок).

У 1 пациента с грибковой язвой роговицы аутосенси-

билизации к роговице и увеа не отмечалось. 

Таким образом, развитие аутосенсибилизации к анти-

генам тканей глаза, как к роговице, так и к увеа значительно 

чаще встречалось при бактериальной этиологии язвы, чем 

при герпетической. Кроме того, у больных с герпетической 

язвой роговицы число таких случаев возрастало более 

чем в 2 раза при осложнении вторичной бактериальной 

инфекцией. 

Таблица 1. Результаты РТМЛ у больных с язвами роговицы 

различной степени тяжести

Степень тяжести

язв роговицы

Количество 

больных

Ответ на антигены 

роговицы

абс. %

Легкая 6 1 16,6

Средняя 11 3 27,2

Тяжелая 15 5 33,3

Всего 32 9 28,1

Таблица 2. Результаты РТМЛ у больных с увеальными 

явлениями различной степени тяжести, сопутствующими язвам 

роговицы 

Степень тяжести 

увеальных явлений

Количество 

больных

Сенсибилизация 

к антигенам увеа

абс. %

Отсутствуют 9 2 22,2

Средняя 12 5 41,6

Тяжелая 11 5 45,4

Всего 32 12 37,5

Рисунок. Частота выявления иммунного ответа на антигены 
тканей глаза (РТМЛ) у больных с язвами роговицы различ-
ной этио логии.
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При анализе результатов РТМЛ в зависимости от дав-

ности заболевания обнаружено, что тканеспецифическая 

аутосенсибилизация выявлялась уже в самые ранние сроки 

(у 30% больных, обследованных в течение первых 2 нед), 

затем с сопоставимой частотой за весь период наблюде-

ния: 20% через 15–30 дней, 33,3% через 1–2 мес, 28,6% в 

более поздние сроки. 

Таким образом, полученные результаты свидетель-

ствуют о прямой корреляции между нарастанием аутосен-

сибилизации к антигенам тканей глаза и степенью тяжести 

язвы роговицы и увеита. В связи с этим представляется 

актуальным изучить целесообразность более активного 

применения иммуносупрессивной терапии.

Показано, что инстилляции кортикостероидов при 

центральных язвах роговицы замедляют процессы эпи-

телизации [9], но при центральных бактериальных язвах 

не вызывают побочных эффектов и позволяют добиться 

более высокой остроты зрения [10]. Нами на основании 

клинического опыта применялись ежедневные парабуль-

барные инъекции дексаметазона в микродозах (0,1–0,3 мл)

в сочетании с антибактериальными и репаративными 

препаратами до полного купирования воспалительного 

процесса в роговице и увеальной оболочке, что сокраща-

ло сроки лечения, способствовало формированию менее 

интенсивных помутнений роговицы и позволяло добиться 

более высокой остроты зрения. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Наши наблюдения показали, что развитие клеточного 

иммунного ответа (РТМЛ) на антигены роговицы и увеа 

зависит от этиологии заболевания и напрямую коррелирует 

с тяжестью язвы. Частота аутосенсибилизации к антигенам 

тканей глаза значительно выше при первичной бакте-

риальной инфекции, чем при герпетической, она резко 

возрастает при осложнении герпетической язвы рогови-

цы вторичной бактериальной инфекцией. В этом случае 

показатели клеточного иммунного ответа на антигены 

роговицы и увеа значительно превышают соответствую-

щие показатели при первичной бактериальной инфекции. 

В целом полученные данные свидетельствуют о том, что 

центральные язвы роговицы наряду с краевыми, имею-

щими истинную аутоиммунную природу, также имеют в 

своем патогенезе аутоиммунный компонент, влияющий 

на течение заболевания и требующий внесения корректи-

ровок в терапию язв роговицы различной этиологии, осо-

бенно бактериальной и вирусной, осложненной вторичной 

бактериальной инфекцией. Мы полагаем, что необходимо 

целенаправленное изучение вопроса о показаниях и схемах 

иммуносупрессивной терапии в алгоритме терапии язв 

роговицы с обязательным дифференцированным подходом 

под контролем иммунологических показателей.
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The role of the Autoimmune Component in Central Corneal Ulcers

L.A. Kovaleva, O.S. Slepova, I.G. Kulikova, E.A. Mironkova 
Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Moscow, Russia
ulcer.64@mail.ru

The paper discusses the role of the autoimmune component in the pathogenesis of central ulcers of the cornea of various etiologies, 
which we studied by migration inhibition reaction of leukocytes (MIRL). 32 patients (32 eyes) were examined, of which 22 patients 
(22 eyes) had herpetic ulcers; 9 patients (9 eyes) had bacterial ulcers and 1 person (1 eye) had fungoid ulcer of the cornea. MIRL 
data were studied separately for each etiologic group depending on the severity of corneal ulcers, the severity of the accompanying 
uveal reactions, and disease duration. The data revealed sensitization to antigenes of the cornea and the uvea and showed that 
the development of the cellular immune response to corenal and uveal antigenes depends on the etiology and directly correlates 
with the severity of the corneal ulcer. Autosensibilization to eye tissue antigens is much higher in primary bacterial infection as 
compared to herpetic infection and increases drastically if the herpetic corneal ulcer is complicated by a secondary bacterial in-
fection. Tissue specific autoimmunization was revealed from the very onset of the disease. MIRL data enable early diagnostics of 
autosensibilization to corneal and uveal antigens of cornea and help determine whether immunosuppressive medications are useful 
in the therapy of central corneal ulcers. 

Key words: central corneal ulcers, autoimmunization to corneal and uveal antigens, herpetic and bacterial corneal ulcers.
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Послеоперационный фиброз (ПОФ) капсулы хрусталика остается одной из важных причин, влияющих на 
стабильность зрительных функций после удаления катаракты. Под наблюдением находились 192 пациента с 
ПОФ капсулы хрусталика и группа сравнения — 2590 пациентов, оперированных по поводу катаракты различ-
ного генеза. Выявлены различия, подтверждающие важную роль осложненной катаракты в формировании ПОФ. 
Достоверными явились факторы миопии и сахарного диабета вне зависимости от его типа. Установлено также, 
что в течение 1-го года наблюдения ПОФ в 2 раза чаще встречается после удаления осложненной катаракты, в 
то время как ее доля в общей структуре наблюдаемых катаракт составляет 26,7 %. ПОФ развивается в 4 раза 
чаще после экстракапсулярной экстракции катаракты, что связано с более частым отягощенным послеопера-
ционным течением по сравнению с факоэмульсификацией. Анализ показателей развития ПОФ в зависимости от 
вида материала ИОЛ демонстрирует устойчивую закономерность: ИОЛ из гидрофобного материала в меньшей 
степени вызывают развитие ПОФ, однако полученные данные должны быть подтверждены на большем клини-
ческом материале с учетом дополнительных тестов.

Ключевые слова: катаракта, факоэмульсификация, послеоперационный фиброз, факторы риска.
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Клинические исследования

Одной из наиболее важных задач, стоящих пе-

ред офтальмохирургией, является восстановление 

прозрачности оптических сред глаза. Современные 

технологии хирургии катаракты в подавляющем 

большинстве случаев справляются с поставленной 

задачей и обеспечивают быстрое восстановление 

зрительных функций и профессиональной деятель-

ности пациентов.

Стабильность достигнутых результатов по ряду 

причин может быть нарушена. Одной из них, пред-

ставляющей наибольший интерес, является после-

операционный фиброз капсулы хрусталика (ПОФ). 

По мнению разных исследователей, частота ПОФ 

после экстракции катаракты колеблется в больших 

пределах. Так, у взрослых это осложнение отмечается 

в 10–50% [1, 2, 4, 7], у детей риск развития значитель-

но выше и составляет 55,4–93,2% случаев [3]. Ши-

рокий разброс статистических данных может быть 

обусловлен неоднородностью анализируемых групп 

по этиологии катаракты и наличию сопутствующей 

глазной и общесоматической патологии, возрастом 

пациентов, применяемой методикой экстракции 

катаракты, индивидуальными особенностями хирур-

гической техники, наличием послеоперационного 

воспаления, конструкцией и материалом интраоку-

лярной линзы (ИОЛ), сроками наблюдения.

Причины развития ПОФ до конца не выяснены. 

ПОФ капсулы хрусталика обусловлен пролифе-

рацией, миграцией и метаплазией эпителиальных 

клеток хрусталика, остающихся после удаления ка-

таракты. Пролиферативная активность эпителиаль-

ных клеток сохраняется на протяжении всей жизни. 

Даже при тщательной аспирации хрусталиковых 

масс и кортикальных волокон могут сохраняться 

остатки эпителиальных клеток в экваториальной 

зоне капсульной сумки хрусталика [2, 5, 6, 8]. Эпи-

телиальные хрусталиковые клетки разделяются на 

2 типа: А- и Е-клетки, имеющие различное вли-

яние на процесс формирования ПОФ. А-клетки 

расположены под передней капсулой хрусталика. 

Они способны накапливать коллаген и обладают 

склонностью к миофибробластной метаплазии [4]. 
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Вследствие этого происходит формирование фибро-

за передней капсулы хрусталика [9]. При усилении 

ПОФ может развиваться фимоз передней капсулы 

хрусталика, приводящий к децентрации ИОЛ. Кроме 

поражения передней капсулы хрусталика, А-клетки 

могут мигрировать и на заднюю капсулу, вызывая 

развитие в ней фиброзных изменений [12]. Е-клет-

ки, также располагающиеся в экваториальной зоне, 

после хирургического вмешательства начинают 

мигрировать на заднюю капсулу и активно проли-

ферировать. После закрепления Е-клеток на задней 

капсуле происходит формирование «жемчужин» 

Адамюка – Эльшнига [5, 10]. При формировании 

адгезии переднего и заднего листков капсулы хруста-

лика образуется кольцо Зоммеринга [8, 13].

ЦЕЛЬ настоящего исследования — ретроспек-

тивный анализ факторов, влияющих на риск разви-

тия вторичной катаракты.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Под нашим контролем находились 192 паци-

ента, наблюдаемых в течение года и обратившихся 

за медицинской помощью с ухудшением зрения на 

оперированном глазу, которым в дальнейшем с оп-

тической целью была проведена лазерная дисцизия 

задней капсулы хрусталика. Группу сравнения со-

ставили 2590 пациентов, оперированных по поводу 

катаракты в тот же календарный период.

Для выявления связи вида катаракты с возрастом 

пациента мы проанализировали частоту выявления 

ПОФ в зависимости от вида катаракты. В возрасте до 

60 лет ПОФ достоверно чаще формируется при ослож-

ненной катаракте, в то время как 

у пациентов старше 70 лет — при 

возрастной. Выявлено, что ПОФ 

чаще встречался после возрастной 

катаракты — в 63,02 % случаев, 

а при осложненной — в 36,98 %. 

Однако доля осложненной ката-

ракты среди пациентов, обращаю-

щихся за хирургическим лечением, 

по нашим наблюдениям, меньше, 

чем у пациентов с ПОФ, и состав-

ляет 26,7 % (691 из 2590 наблю-

дений). Это позволяет говорить с 

высокой степенью достоверности о 

более частом формировании ПОФ 

после хирургии осложненной ката-

ракты (р < 0,001).

Изучение сроков развития 

ПОФ после экстракции ката-

ракты показало, что у каждого 

третьего пациента с ПОФ данная 

патология развивалась в течение 

1-го года после экстракции ката-

ракты. При этом у подавляющего 

числа пациентов — 84,8 % — ПОФ 

формировался в первые 5 лет. 

У 15 % больных отмечалось позднее формирование 

фиброза. Среди наблюдаемых пациентов оказались и 

те, у кого операция была проведена более 10 лет назад 

(3 человека), а у одного мужчины ПОФ развился 

даже спустя 28 лет.

При изучении зависимости сроков развития 

ПОФ от вида катаракты выявлено, что на первом году 

после операции в 2 раза чаще (42,8 против 21,6 %) он 

развивался после экстракции осложненной катарак-

ты. В последующие годы ПОФ чаще формировался 

после экстракции возрастной катаракты (р < 0,05).

Нами проанализирована взаимосвязь вида ка-

таракты и формирования ПОФ, выявлены основные 

факторы, влияющие на возникновение фиброза зад-

ней капсулы при осложненной катаракте. Выделены 

2 группы причин, указывающих на осложненное про-

исхождение катаракты: сопутствующие заболевания 

глаза и общие заболевания. В табл. 1 представлена со-

путствующая офтальмологическая патология группы 

пациентов (2590 чел.), из которой исключены случаи 

травматической и врожденной катаракт.

Из табл. 1 видно, что сопутствующая патология 

глаза в целом оказывает влияние на формирование 

ПОФ (р < 0,01) и встречается у 32,7 % пациентов с 

этим осложнением. Тогда как в массиве с исходной 

катарактой доля сопутствующей офтальмологиче-

ской патологии составила 19,5 %. Вся рассматрива-

емая патология оказывала устойчивое влияние на 

формирование ПОФ, однако статистически досто-

верного уровня достигла только миопия (р < 0,005). 

Второй группой причин, указывающих на ослож-

ненное происхождение катаракты, явились общие 

Таблица 1. Сопутствующая офтальмологическая патология и риск развития ПОФ

Патология Катаракта

n = 2590

ПОФ

n = 192 р

n % n %

Миопия 146 5,6 38 19,8 < 0,005

Глаукома 321 12,4 18 9,4 –

Увеит 11 0,4 2 1,0 –

Подвывих хрусталика 18 0,7 2 1,0 –

Сочетанная 8 0,3 3 1,6 –

Всего 504 19,5 63 32,8 < 0,01

Таблица 2. Общесоматическая патология и риск развития ПОФ

Патология Катаракта

n = 2590

ПОФ

n = 192 р

n % n %

СД 1-го типа 73 2,8 14 7,3 < 0,01

СД 2-го типа 58 2,2 12 6,3 < 0,01

Системные заболевания 7 0,27 2 1,0 –

Атопия 

гормонозависимая
17 0,7 4 2,1 –

Прочие 9 0,33 2 1,0 –

Сочетанная 23 0,9 3 1,6 –

Всего 187 7,2 37 19,3 < 0,001
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заболевания. Результаты влияния общесоматических 

заболеваний на риск развития ПОФ представлены в 

табл. 2. Значение фоновых расстройств в развитии 

осложненной катаракты не вызывает сомнений: так, 

при сахарном диабете (СД) 1-го типа наблюдается 

наибольший процент ПОФ.

Из табл. 2 видно, что общесоматическая со-

путствующая патология в целом оказывает влияние 

(р < 0,001) на формирование ПОФ и встречается у 

19,3 % пациентов. Достоверно влияет и СД обоих 

типов (р < 0,01). Таким образом, миопию высокой 

степени (р < 0,005) и СД (р < 0,01) можно отнести к 

факторам риска развития ПОФ.

У пациентов, обращающихся за хирургическим 

лечением катаракты, выявлялась различная степень по-

мутнения хрусталика (стадия катаракты). Обнаружено, 

что в основном (55,8 %) это были пациенты с выражен-

ными помутнениями хрусталика. При ретроспективном 

анализе медицинских карт пациентов, направленных 

на лазерную дисцизию, выявлено, что ПОФ форми-

ровался чаще в случаях проведения операции с невы-

раженными помутнениями хрусталика (62,8 %). Это 

можно объяснить большей вероятностью неполного 

удаления хрусталиковых масс при хирургии незрелой 

катаракты, что приводило к формированию клеток 

Адамюка – Эльшнига в послеоперационном периоде.

В группе с ПОФ первичное хирургическое вме-

шательство проводилось по различным методикам, 

в связи с чем проанализировано 

влияние выбранной методики 

экстракции катаракты на риск 

развития ПОФ (табл. 3).

Выявлено, что ПОФ развива-

ется в 4 раза чаще после примене-

ния методики экстракапсулярной 

экстракции катаракты (ЭЭК). 

Вероятно, это связано с техноло-

гическими преимуществами фако-

эмульсификации (ФЭК): дозиро-

ванное вскрытие передней капсулы 

хрусталика, возможность более 

полной эвакуации хрусталиковых 

масс, четкое интракапсулярное 

положение ИОЛ, обеспечиваю-

щее прилегание к задней капсуле. 

С другой стороны, возможно, это 

было связано с более частым при-

менением ФЭК у пациентов со 

зрелой катарактой. Однако анализ 

результатов полностью опроверг 

данное предположение. Выявлено, 

что с высокой степенью достовер-

ности (р < 0,001) ФЭК чаще при-

менялась при начальных и невыра-

женных помутнениях хрусталика.

В связи с вышеизложенным 

проведена оценка факторов, вли-

яющих на отягощенное послеопе-

рационное течение. Критерием явился показатель 

длительности пребывания в стационаре, что про-

диктовано необходимостью назначения активного 

общего лечения из-за развития экссудативной реак-

ции, отека роговицы, геморрагического осложнения 

и повышения офтальмотонуса. Из 2590 случаев 

выявлен 181 с отягощенным послеоперационным 

течением (табл. 4).

С высокой степенью достоверности (р < 0,005) 

выявлено, что после ФЭК приблизительно в 2,5 раза 

реже, чем после ЭЭК, развивается отягощенное по-

слеоперационное течение (4,8 против 11,2%).

Результаты анализа связи между методикой 

операции, отягощенным течением и риском развития 

ПОФ представлены в табл. 5.

Таким образом, отягощенное послеоперацион-

ное течение можно отнести к фактору риска развития 

ПОФ. Если посмотреть на полученные данные в 

разрезе применяемых методик, то подтверждается 

влияние ЭЭК на риск ПОФ как следствие отягощен-

ного послеоперационного течения: ПОФ развивался  

более чем в 4,5 раза (18,6 против 3,5%) чаще.

Во многих публикациях отмечается зависимость 

формирования ПОФ от вида имплантированного 

хрусталика, особенностей конструкции опорных 

элементов, материала ИОЛ. Мы провели анализ связи 

развития ПОФ с материалом, из которого изготовлена 

ИОЛ. Принимая во внимание бесспорное влияние 

Таблица 3. Развитие ПОФ и методика операции

Операция Катаракта

n = 2590

ПОФ

n = 192 р

n % n %

ЭЭК 917 35,4 154 80,2 
< 0,001

ФЭК 1673 64,6 38 19,8

Таблица 4. Отягощенное послеоперационное течение и методика операции

Причина

n = 181

ФЭК

n = 1673

ЭЭК

n = 917 р

n % n %

Отек роговицы 17 1,0 32 3,5 < 0,01

Экссудативная реакция 27 1,6 21 2,3 –

Геморрагические 

осложнения

16 1,0 26 2,8 < 0,05

Повышение 

офтальмотонуса

17 1,0 24 2,6 < 0,05

Всего 77 4,6 103 11,2 < 0,005

Таблица 5. Отягощенное послеоперационное течение и частота ПОФ

Операция Катаракта

n = 2590

(отягощенное течение 

n = 181)

ПОФ

n = 192

(после отягощенного 

течения n = 42)
р

n % n %

ЭЭК 104 3,9 35 18,6 
< 0,01

ФЭК 77 3,0 7 3,5

Всего 181 7,0 42 22,1 < 0,01
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методики на формирование ПОФ 

(фактор отягощенного течения), 

мы вели сравнение в рамках одной 

технологии — ФЭК. В таблице 6 

представлена частота выявления 

ПОФ в глазах с ИОЛ из гидрофиль-

ного (ГФЛ) и гидрофобного (ГФБ) 

акрила в 1-й год после операции.

Обнаружена устойчивая тенденция, не подтвер-

жденная статистически, к снижению риска развития 

ПОФ в глазах с ИОЛ из ГФБ (р > 0,05).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Более половины случаев (54,6 %) развития ПОФ 

отмечено в течение первых 3 лет после экстракции 

катаракты, причем у каждого 3-го больного в течение 

1-го года. Достоверно чаще ПОФ формируется у па-

циентов с осложненной катарактой, чем возрастной, 

причем в течение 1-го года – в 2 раза чаще. Факто-

рами риска развития ПОФ является осложненная 

катаракта, вызванная СД, независимо от его типа, 

сопутствующая патология глаза, особенно миопия 

высокой степени, применение методики ЭЭК как 

более травматичной, особенно в случаях экстракции 

незрелой катаракты. Проведенный статистический 

анализ показателей развития ПОФ в зависимости 

от вида материала ИОЛ демонстрирует устойчивую 

закономерность: ИОЛ из ГФБ в меньшей степени 

вызывают развитие вторичной катаракты, однако 

полученные данные должны быть подтверждены на 

большем клиническом материале с учетом дополни-

тельных тестов.
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Таблица 6. Развитие ПОФ и материал ИОЛ

ИОЛ Катаракта

n = 1673
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n = 7 р
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ГФЛ акрил 764 45,7 5 0,7
> 0,05

ГФБ акрил 909 54,3 2 0,2

Analyzing the Risk Factors of Postoperative Lens Capsular Fibrosis
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Postoperative fibrosis (POF) of the lens capsule remains to be an important factor affecting the stability of visual functions 
after cataract removal. We followed 192 patients with POF and 2590 patients operated for cataract of varied origin, which served 
as a comparison group. Differences were found that confirmed the important role of the complicated cataract in the POF emergence. 
Myopia, as well as diabetes mellitus of any type, proved to be statistically significant factors. It was also established that, during 
the first 12 months of follow-up, POF incidence doubles after the removal of a complicated cataract, whereas the share of com-
plicated cataracts is only 26.7% of the total number of diagnosed cataracts. Moreover, after an extracapsular cataract extraction 
POF develops 4 times as frequently, which is connected with more frequently occurring postoperative complications as compared 
to those occurring after phakoemulsification. The analysis of POF development parameters reveals a regular dependence on the 
IOL material used: hydrophobic IOLs cause less POF; however the data obtained need to be corroborated by more clinical mate-
rial based on additional tests. 
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Исследованы особенности инфекционного статуса 10 детей с ретинобластомой (РБ) и 8 детей с грануле-
матозными хориоретинитами, имевшими клиническое сходство с опухолевым процессом. В сыворотках крови 
определяли IgM-, IgG- и IgA-антитела к вирусу простого герпеса (ВПГ) 1-го и 2-го типа, цитомегаловирусу 
(ЦМВ), вирусу Эпштейна – Барр (ВЭБ), токсоплазме, токсокаре, хламидии трахоматис, хламидофиле пневмо-
нии, микоплазме гоминис и уреаплазме уреалитикум. Распространенность хронической ЦМВ-инфекции была в 2 
раза выше в группе с РБ, однако маркеры активной ЦМВ-инфекции выявлены только у ребенка с воспалительной 
патологией заднего отдела глаза. Частота выявления хронической инфекции, вызванной ВПГ и ВЭБ, была оди-
наковой в обеих группах. Серологические маркеры активной ВЭБ-инфекции обнаружены только у детей с РБ. 
Инфекционная этиология процесса установлена у 5 из 8 (62,5%) детей с воспалительной патологией: глазная 
форма токсокароза – у 3, внутриутробная ЦМВ-инфекция – у 1, ВПГ-инфекция – у 1. Ни один ребенок с РБ не 
был инфицирован токсокарой. Роль персистирующего ЦМВ и реактивации ВЭБ в этиопатогенезе ретинобла-
стомы требует дальнейшего изучения.

Ключевые слова: ретинобластома, хориоретинит, токсокара, серодиагностика инфекций, вирус простого 

герпеса, цитомегаловирус, вирус Эпштейна – Барр.
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Ретинобластома (РБ) – злокачественная опу-

холь сетчатки у детей раннего возраста, в основном 

до 5 лет [1–5]. Предрасположенность к РБ воз-

никает при мутации в одном из аллелей гена-су-

прессора опухолевого роста, получившего назва-

ние ген ретинобластомы (Rb 1) [3, 11]. Двусто-

ронняя форма РБ обусловлена наследственными 

факторами и наблюдается у 40% больных. Одно-

стороннее поражение отмечается у 60% пациентов 

и рассматривается как спорадическое заболевание 

[1, 4–6]. 

Возбудители хронических инфекций, в част-

ности вирус простого герпеса (ВПГ) и цитомега-

ловирус (ЦМВ), существенно влияют на организм 

инфицированного человека, вызывая спорадиче-

ские мутации, изменяя иммунный ответ, подавляя 

апоптоз, нарушая клеточный цикл. В связи с этим 

многие микроорганизмы рассматриваются как по-

тенциально онкогенные. 

К настоящему времени получены доказатель-

ства роли папилломавируса человека в этиологии 

рака шейки матки, вируса Эпштейна – Барр (ВЭБ) 

при лимфопролиферативных заболеваниях, в част-

ности Т-клеточных лимфомах орбиты [7]. В неко-

торых географических регионах экстранодальная 

маргинальноклеточная лимфома ассоциируется с 

Clamydophila psittaci и Helicobacter pylori [10]. В то же 

время многие инфекции вызывают воспалительные 

заболевания, клиническая картина которых имеет 

сходство с опухолевым процессом.

Дифференциальная диагностика ретино-

бластом и пролиферирующих ретинитов разного 

генеза нередко представляет большие трудно-

сти. Среди больных, направляемых в МНИИ ГБ 

им. Гельмгольца с подозрением на РБ, этот диагноз 

не подтверждается в 42–53% случаев. При этом 

8–16% из них составляют инфекционные заболе-

вания глазного дна.

В доступной литературе мы не встретили срав-

нительного анализа распространенности офтальмо-

тропных инфекций у больных с РБ и воспалитель-

ными очагами на глазном дне.

ЦЕЛЬ настоящего исследования – сопоставить 

особенности инфекционного статуса детей с РБ и 

гранулематозными хориоретинитами, имеющими 

клиническое сходство с ретинобластомой.

Клинические исследования
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МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы 18 детей в возрасте от 4 до 69 мес, 

направленных в институт с подозрением на РБ. 

После тщательного комплексного обследования 

(общеофтальмологического, офтальмоскопии с ис-

пользованием непрямого офтальмоскопа и ретиналь-

ной педиатрической камеры RetCam, ультразвуковой 

эхографии, оптической когерентной томографии), 

проводимого в большинстве случаев под наркозом, 

пациентов разделили на 2 группы: 1-ю группу соста-

вили 10 пациентов с диагнозом «ретинобластома», 

2-ю – 8 детей с воспалительными заболеваниями 

заднего отдела глаза. 

В 1-ю группу вошли 4 девочки и 6 мальчиков в 

возрасте от 11 до 69 мес (средний возраст 26±1,1 мес)

с бинокулярной формой РБ у 2-х детей, моноку-

лярной – у 8. В 9 из 12 глаз была выявлена далеко 

зашедшая форма, потребовавшая энуклеации глаза. 

Гистологически подтверждена недифференцирован-

ная форма РБ. 

2-я группа состояла из 4 девочек и 4 мальчиков 

в возрасте от 4 до 74 мес (в среднем 38±1,2 мес). 

У 7 диагностирован односторонний, у 1 – двусто-

ронний хориоретинит с выраженной интра- и суб-

ретинальной пролиферацией и формированием в 

большинстве случаев изменений по типу гранулемы.

Для определения инфекционного статуса сы-

воротки всех детей исследовали на наличие антител 

к широкому кругу офтальмотропных возбудителей 

(см. таблицу). Антитела определяли в иммунофер-

ментном анализе (ИФА) на автоматическом ИФА – 

анализаторе «Лазурит» (США) с коммерческими ди-

агностическими наборами (Вектор-Бест, Кольцово). 

Наличие и фазу инфекции (первичная, хро-

ническая, рецидив хронической) устанавливали 

по характеру серологического ответа. Учитывали 

антигенную специфичность антител (антитела к 

ранним и поздним антигенам герпесвирусов) и класс 

иммуноглобулинов (IgM, IgG, IgA), к которому они 

относятся.

IgM-антитела к поздним (структурным) анти-

генам перечисленных возбудителей, IgG-антитела 

к ранним (неструктурным) антигенам герпесвирусов 

рассматривались как маркеры активной инфекции: 

первичной или реактивации хронической. IgG-

антитела к структурным антигенам возбудителей 

свидетельствовали о перенесенной или хронической 

инфекции.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
1-я группа: у 9 из 10 (90%) детей с РБ выявле-

ны IgG-антитела к структурным антигенам ЦМВ в 

разных уровнях, что свидетельствовало о наличии 

хронической инфекции. Серологические марке-

ры активности ЦМВ не обнаружены ни у одного 

ребенка. Инфицированы ВПГ были 4 из 10 (40%) 

пациентов. Антитела – маркеры активной ВПГ1 

и ВПГ2 выявлены у 2 из них, причем у 1 ребенка 

Таблица. Результаты серологического обследования детей с РБ воспалительными заболеваниями глаз

Возбудитель Антитела 1-я группа 

 РБ

n=10

2-я группа

хориоретиниты

n=8

Вирус простого герпеса 1-го, 

2-го типа

(ВПГ1, ВПГ2)

IgG к поздним* антигенам 4 (40%) 5 (62,5%)

IgМ к поздним антигенам 0 0

ВПГ 1-IgG к ранним** антигенам 2 (20%) 1 (12,5%)

ВПГ 2-IgG к ранним  антигенам 1 (10%) 1 (12,5%)

Цитомегаловирус IgG к поздним  антигенам 9 (90%) 3 (37,5%)

IgM  к поздним антигенам 0 1 (12,5%)

IgG к сверхранним  антигенам 0 0

Вирус Эпштейна – Барр IgG к ядерному антигену (NA) 4 (40%) 3 (37,5%)

IgG к раннему антигену (EA) 2 (20%) 0

IgM к капсидному антигену (VCA) 0 0

Токсоплазма Гондии IgG 0 0

IgM 0 0

Токсокара канис IgG 0 3 (37,5%)

Хламидии трахоматис IgG к МОМР 0 0

IgM к МОМР 0 0

IgА к МОМР 0 0

Хламидофилы пневмонии IgG к белковым хламидофилезным антигенам 0 0

IgM к белковым хламидофилезным антигенам 0 0

Микоплазма гоминис IgG к антигену р 120 0 0

IgA к антигену р 120 0 0

Уреаплазма уреалитикум IgG 0 0

IgA 0 0

Примечание. * – поздние (структурные) антигены; ** – ранние (неструктурные) антигены; МОМР – основной белок наружной 

мембраны хламидии трахоматис.
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наблюдалась одновременная слабая реактивация 

обоих типов ВПГ.

Серопозитивны к ВЭБ (IgG-антитела к ядерно-

му антигену в высоком уровне) были 4 из 10 (40%) 

детей, у 2 из них (24 и 69 мес) также определялись 

антитела к раннему антигену ВЭБ (на умеренном 

и высоком уровне), что свидетельствовало об ати-

пичной реактивации или ранней паст-инфекции. 

Антитела к остальным исследованным возбудителям 

у детей с РБ не обнаружены.

Анализ серологических данных детей 2-й груп-

пы показал, что ЦМВ были инфицированы 3 из 8 

(37,5%) пациентов. Из них у 2 обнаружены только 

маркеры хронической инфекции (IgG-антитела к 

структурным антигенам), а у 1 ребенка в возрасте 

4 мес установлена активная ЦМВ-инфекция: высо-

кие показатели IgM-антител к ЦМВ и низкие уров-

ни IgG-антител к структурным антигенам вируса. 

IgM-антитела, в отличие от IgG-антител, не переда-

ются трансплацентарно, поэтому их наличие в крови 

ребенка подтверждает первичную инфекцию. Изме-

нения, выявленные на глазном дне, были расценены 

как внутриутробный ЦМВ-хориоретинит.

Хроническая ВПГ-инфекция (ВПГИ) с высо-

кими уровнями IgG-антител к структурным анти-

генам отмечена у 5 из 8 (62,5%) детей. Реактивация 

ВПГИ обнаружена у 2 детей. Низкие показатели 

активности ВПГ 1-го типа выявлены у ребенка 6 лет 

с односторонним нейрохориоретинитом, умерен-

ные показатели активности ВПГ2 – у ребенка 2 лет 

7 мес с перенесенным двусторонним герпетическим 

хориоретинитом. 

IgG-антитела к ядерному антигену ВЭБ (показа-

тель хронической или перенесенной инфекции) об-

наружены у 3 (37,5%) пациентов 2-й группы, однако 

ни у одного ребенка, в отличие от детей с РБ, не были 

выявлены маркеры активности ВЭБ-инфекции.

В то же время у 3 (37,5%) пациентов 2-й группы 

были обнаружены IgG-антитела к токсокаре канис, 

и диагностирован офтальмотоксокароз. Антитела к 

остальным исследованным микроорганизмам (ток-

соплазма, хламидии, хламидофилы, микоплазма и 

уреаплазма) в этой группе, так же, как у детей с РБ, 

не были обнаружены.

Таким образом, полученные, хотя и на ог-

раниченном материале, результаты подтвердили 

известные данные, что заражение герпесвируса-

ми происходит в раннем возрасте, и хроническая 

инфекция, вызванная ВПГ, ЦМВ и ВЭБ, широко 

распространена среди популяции. Однако обращает 

на себя внимание тот факт, что у детей с РБ маркеры 

персистирующей ЦМВ-инфекции выявлялись в 

2 раза чаще, чем у пациентов с хориоретинитами. 

Хотя распространенность хронической ВЭБ-ин-

фекции в обеих группах не отличалась, атипичная 

реактивация вируса выявлена только у детей с РБ.

Онкогенное действие вирусов предполагалось 

давно, но только в последние годы были получены 

прямые доказательства этиологической роли неко-

торых из них в генезе опухолей разной локализации. 

Среди возможных механизмов участия вирусов 

в онкогенезе выделяют их мутагенное действие, 

нарушение клеточного цикла, ингибирование апоп-

тоза [10, 11, 13]. Неясно, какая форма вирусной ин-

фекции – активная или персистирующая – обладает 

более выраженным трансформирующим действи-

ем на клетку.

Ряд потенциально онкогенных вирусов оказы-

вают супрессивное влияние на белок РБ, играющий 

важную регуляторную роль в клеточном росте и 

дифференцировке. Его супрессия – один из су-

щественных факторов в развитии опухоли [5, 11]. 

Риск возникновения РБ у детей с мутацией в гене 

RB1, кодирующем белок РБ, повышается более чем 

на 90% [5]. В последние годы высказана гипотеза 

о роли онкопротеина вируса папилломы человека 

Е7 в инактивации белка РБ и развитии спонтанной 

односторонней ретинобластомы [12]. 

Именно с подавлением активности белка РБ 

связывают возникновение ВЭБ-ассоциированной 

карциномы желудка [15]. Известна роль ВЭБ в этио-

патогенезе ряда лимфом, саркомы Капоши, однако 

связь ВЭБ-инфекции с развитием спонтанной РБ 

требует дальнейшего изучения.

У 62,5% детей с хориоретинитами сопоставление 

клинических и серологических данных позволило 

установить инфекционную этиологию процесса: 

у 3 детей обнаружена глазная форма токсокароза, 

у 1 – внутриутробная ЦМВ-инфекция, у 1 – пери-

натальная ВПГИ. 

Впервые об ошибочной диагностике «ретино-

бластомы» у детей с офтальмотоксокарозом сообщил 

еще в 1950 г. H. Wilder [14]. В дальнейшем многие 

авторы указывали на гипердиагностику РБ у боль-

ных с изолированной глазной формой токсокароза 

[4, 8, 9]. Напротив, в группе с РБ ни один ребенок не 

был инфицирован токсокарой, и ни разу не наблю-

далась реактивация персистирующего ЦМВ. 

ВЫВОДЫ 
1. Выявлены различия в инфекционном статусе 

детей с РБ и хориоретинитами, имеющими клини-

ческое сходство с опухолевым процессом. В разви-

тии воспалительных заболеваний заднего отрезка 

глаза, требующих проведения дифференциального 

диагноза с РБ, важную роль играет токсокара ка-

нис, а у детей до года – активная герпесвирусная 

инфекция. 

2. Серологические маркеры активной ВЭБ-

инфекции выявлены только у детей с РБ и не об-

наружены у пациентов с ретинитами. Роль ВЭБ в 

этиопатогенезе РБ требует дальнейшего изучения.

3. Распространенность хронической ЦМВ-

инфекции была в 2 раза выше в группе с РБ, хотя 

маркеры активной ЦМВ-инфекции выявлены 

только у ребенка с воспалительной патологией 
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заднего отрезка глаза. Частота выявления хронической 

инфекции, вызванной ВПГ и ВЭБ, не различалась 

в обеих группах. 

4. При дифференциальной диагностике РБ и 

воспалительных заболеваний заднего отрезка глаза 

у детей целесообразно проведение серологическо-

го обследования в первую очередь на токсокару и 

герпесвирусы.
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The role of Infections in Retinoblastoma Pathogenesis

G.I. Krichevskaya, O.S. Slepova, S.V. Saakyan, E.B. Myakoshina, E.V. Denisova

Moscow Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Russia
gkri@yandex.ru

We studied the infection status of 10 children with retinoblastoma (RB) and 8 children with granulomatous chorio-
retinitis clinically similar to the tumor process. Blood serum was tested for IgM-, IgG- и IgA-antibodies to herpes simplex 
virus (HSV) of types 1 and 2, Cytomegalovirus (CMV), Epstein–Barr virus (EBV), Toxoplasma, Toxocara, Chlamydia 
trachomatis, Chlamydophila pneumoniae, Mycoplasma hominis, and Ureaplasma urealyticum. The incidence of chronic 
CMV infection was twice as high in the RB group but markers of an active CMV infection were only found in one child with 
an inflammatory pathology of the posterior eye segment. The occurrence of detected chronic infection caused by HSV and 
EBV was the same in both groups. Serologic markers of an active EBV infection were found only in children with RB. The 
infectious origin of the process was confirmed in 5 out of 8 children with infectious pathology, including 3 with ocular toxo-
cariasis, 1 with intrauterine CMV infection and 1 with HSV infection. No child with RB was infected with Toxocara. The 
role of persisting CMV and EBV reactivation in etyopathogenesis of retinoblastoma requires further studies. 

Key words: retinoblastoma, chorioretinitis, toxocara, infections serology, herpes simplex, cytomegalovirus, 

Epstein–Barr virus.
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Цель работы – сравнить антиоксидантную активность (АОА) комбинированных препаратов для местного 
лечения глаукомы. В модельной системе (индуцированный окислительным стрессом гемолиз эритроцитов) иссле-
дована АОА фиксированных комбинаций: дорзоламид/тимолол, бринзоламид/тимолол, латанопрост/тимолол, 
биматопрост/тимолол, травопрост/тимолол и бримонидин/тимолол. Показано, что АОА 30 мкл фиксированных 
комбинаций уменьшается в ряду дорзоламид/тимолол – бринзоламид/тимолол – латанопрост/тимолол – бри-
монидин/тимолол – биматопрост/тимолол – травопрост/тимолол и составляет соответственно 20-16-13-9-
6-3%. АОА всех фиксированных комбинаций повышалась по мере увеличения добавляемого в модельную систему 
объема каждого из препаратов, за исключением комбинации биматопрост/тимолол. Высокая АОА фиксированных 
комбинаций ингибиторов карбоангидразы с тимололом указывает на их потенциальные преимущества в лечении 
глаукомы перед другими фиксированными комбинациями в связи с их возможным нейропротекторным эффектом.  

Ключевые слова: окислительный стресс, глаукома, фиксированные комбинации, ингибиторы 
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Клинические исследования

Неэффективность монотерапии у пациентов 

с глаукомой в достижении целевого уровня ВГД 

после 2 лет лечения составляет 40–75% [5]. Если 

принять во внимание тот факт, что при применении 

нескольких препаратов, как правило, соблюдение ре-

жима терапии  ухудшается, то становится понятным, 

как важно назначать больному как можно меньшее 

количество закапываний в течение суток. В этом пла-

не является актуальным назначение препаратов, от-

носящихся к фиксированным комбинациям. Однако 

следует учесть, что требования, предъявляемые к 

антиглаукомным препаратам, не ограничиваются их 

гипотензивным действием. Способность лекарства, 

закапываемого в глаз, улучшать глазной кровоток 

и оказывать протекторное действие в отношении 

нейронов сетчатки и их аксонов является не менее 

важным свойством. Поэтому не случайно в послед-

ние годы усилилась тенденция сравнивать антигла-

укомные препараты (в том числе и фиксированные 

комбинации) не только по их гипотензивному 

действию. В одном из недавних исследований про-

демонстрировано, например, что комбинация дор-

золамида с тимололом превосходит по сосудистым 

эффектам комбинацию тимолола с латанопростом 

у больных с впервые выявленной глаукомой, в то 

время как гипотензивная активность обоих препа-

ратов в данном исследовании оказалась одинаковой 

[10]. Особого внимания заслуживает сравнительная 

оценка способности препаратов нейтрализовать 

последствия окислительного стресса, который, как 

известно, играет весьма важную роль в поражении 

трабекулярного эндотелия и нейронов сетчатки при 



Сравнительное исследование антиоксидантной активности 
комбинированных препаратов для местного гипотензивного
лечения глаукомы

Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë 2013; 2:41–4442

глаукоме [9, 14, 16]. Однако работ, посвященных 

данной проблеме, в литературе мы не нашли. 

ЦЕЛЬ работы – изучение антиоксидантной 

активности комбинированных препаратов для мест-

ного лечения глаукомы в сравнительном аспекте. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Принцип метода определения антиокислительной 

активности. Метод основан на индуцированном 

гемолизе эритроцитов. При добавлении растворов 

трет-бутила (ТБ) и клотримазола (КТ) к суспензии 

отмытых от плазмы крови эритроцитов наблюдается 

их гемолиз. Соединения, обладающие антиокисли-

тельной активностью (АОА), ингибируют гемолиз, 

вызванный свободными радикалами, а именно ра-

дикалами ТБ. КТ, являясь фунгицидом, усиливает 

интенсивность гемолиза. По степени ингибирования 

свободнорадикального гемолиза можно судить об 

АОА исследуемого соединения. Степень гемолиза 

определяется по изменению концентрации гемогло-

бина в среде инкубации. 

Методика исследования. Использованы кло-

тримазол – 1% раствор для наружного применения 

(Гленмарк) и 70% раствор Tret-Butyl hydroperoxide 

(ALDRICH). Забор крови производили из локтевой 

вены с 3,8% раствором цитрата натрия в качестве 

антикоагулянта. Соотношение крови и цитрата на-

трия – 9:1. Для получения суспензии эритроцитов 

кровь центрифугировали 10 мин при 1500 об/мин. 

Плазму удаляли, а эритроциты отмывали центри-

фугированием в физиологическом растворе (2 раза 

по 10 мин при 1500 об/мин). К осадку отмытых 

эритроцитов добавляли физиологический раствор 

(ф.р.) в объеме, равном объему эритроцитов. Таким 

образом, получали суспензию эритроцитов в 0,9% 

растворе NaCl приблизительно с 50% гематокритом.

Для приготовления рабочих растворов к 0,1 мл 

1% раствора КТ добавляли 2,9 мл ф.р., а к 0,1 мл 70% 

раствора ТБ – 7,67 мл физиологического раствора 

(ф.р.). Для регистрации кинетики свободноради-

кального гемолиза к 1,8 мл ф.р. добавляли 0,2 мл 

суспензии эритроцитов, а также 20 мкл рабочего 

раствора КТ и 40 мкл рабочего раствора ТБ. Полу-

ченную суспензию инкубировали 3 ч при 37°С. После 

инкубации пробирки с раствором центрифугировали 

15 мин при 2500 об/мин. К 1 мл надосадочной жид-

кости добавляли 2 мл стандартного трансформирую-

щего раствора для определения гемоглобина (раствор 

Драпкина). Через 30 мин определяли оптическую 

плотность данного раствора при длине волны 540 нм.

Для определения АОА применяли метод, опи-

санный выше, т.е. использовали 1,8 мл ф.р. + 0,2 мл 

суспензии эритроцитов + 20 мкл КТ + 40 мкл ТБ. При 

этом от 1,8 мл ф.р. отбирали разные объемы ф.р. (в на-

стоящем исследовании – 30, 60, 90 и 120 мкл). Данные 

объемы замещали соответствующими объемами дис-

тиллированной воды. Таким образом, общий объем 

ф.р. оставался равным 1,8 мл (контрольные пробы). 

При определении АОА дистиллированную воду заме-

няли исследуемым препаратом и получали опытные 

пробы. Далее реакцию проводили, как описано выше. 

В результате получали значения оптической плот-

ности для контрольных (Ек) и опытных проб (Еоп). 

Ек принимали как значение оптической плотности, 

соответствующее 100% гемолизу. В случае добавления 

исследуемого препарата процент гемолиза опреде-

лялся по формуле Ек/Еоп  100%. Гемолиз выше 

100%, означал его активацию. Снижение гемолиза 

ниже 100% свидетельствовало о его ингибировании. 

Поскольку данный вид гемолиза вызывается свобод-

ными радикалами трет-бутила, делали вывод, что ис-

следуемое соединение обладает как антирадикальной, 

так и антиоксидантной активностью.

В работе исследовались следующие фиксиро-

ванные комбинации антиглаукомных препаратов: 

дорзоламид/тимолол (Dorzolamide hydrochloride 2% +

Timolol maleate 0,5%, S.C. Rompharm Company 

S.R.L.), бринзоламид/тимолол (Brinzolamid 1% + 

Timolol maleate 0,5%, Alcon), латанопрост/тимолол 

(Latanoprost 0,005% + Timolol maleate 0,5%, Pfizer), 

травопрост/тимолол (Travoprost 0,004% + Timolol 

maleate 0,5%, Alсon), (Bimatoprost 0,03% + Timolol 

maleate 0,5%, Allergan) и бримонидин/тимолол (0,2% 

Brimonidin tartrato + Timolol maleate 0,5%, Allergan).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Наиболее высокая АОА зарегистрирована у ком-

бинации дорзоламид/тимолол (см. таблицу). Она пре-

восходила АОА других фиксированных комбинаций 

при анализе 30 мкл исследуемых препаратов и по-

следовательно уменьшалась в ряду дорзоламид/тимо-

лол – бринзоламид/тимолол – латанопрост/тимо-

лол – бримонидин/тимолол – биматопрост/тимо-

лол – травопрост/тимолол. Примечательно, что АОА 

всех фиксированных комбинаций, за исключением 

комбинации биматопрост/тимолол, возрастала по 

мере увеличения объема добавляемого в модельную 

систему препарата, что было особенно выражено 

у комбинации бринзоламид/тимолол. В объемах 

60 и 90 мкл указанная фиксированная комбинация 

лидировала среди прочих по своей АОА (см. таблицу).

Таблица. Антиоксидантная активность фиксированных 

комбинаций для местного гипотензивного лечения глаукомы

Препарат Процент ингибирования гемолиза

при добавлении препарата в 

модельную систему «эритроциты – 

раствор трет-бутила и клотримазола» 

количество добавленного

препарата

30 мкл 60 мкл 90 мкл

Дорзоламид/тимолол 20±2,5 26±3,1 40±3,5

Бринзоламид/тимолол 16±3,8 42±2,4 54±3,2

Латанопрост/тимолол 13±1,9 28±3,1 26±2,5

Бримонидин/тимолол 9±4,3 10±1,4 18±1,9

Биматопрост/тимолол 6±1,5 6±0,8 4±0,25

Травопрост/тимолол 3±2,7 3±0,2 32±3,7
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ОБСУЖДЕНИЕ
Проблема АОА препаратов для местного лечения 

глаукомы, которой посвящена данная работа, пред-

ставляется актуальной в силу нескольких причин. 

Главная из них состоит в том, что на клеточном уровне 

в основе поражения как трабекулярного эндотелия, так 

ганглиозных клеток сетчатки и их аксонов при глауко-

ме лежит окислительный стресс, повреждающий ДНК 

митохондрий указанных структур [6, 17]. Полагают, что 

одной из причин избыточного образования свободных 

радикалов кислорода при глаукоме является рециди-

вирующая реперфузия в результате колебаний офталь-

мотонуса и перфузионного давления. Так называемые 

конечные гликозилированные продукты – маркеры 

окислительного стресса, характерные для нейроде-

генеративной патологии, недавно были обнаружены 

у больных глаукомой [16]. Таким образом, снижение 

уровня образования свободных радикалов в тканях 

глаза, особенно в сетчатке и зрительном нерве, а также 

улучшение микроциркуляции в указанных структурах 

являются важным направлением лечения глаукомы.

Другая причина, объясняющая важность ис-

следования АОА антиглаукомных препаратов, 

объясняется сложным метаболизмом и до конца не 

изученным их аккумулированием в тканях глаза.

Фармакокинетика лекарственных препаратов 

в глазу – весьма сложный процесс, на него оказывают 

влияние разные факторы. Одни препараты в основ-

ном абсорбируются тканями переднего отрезка глаза, 

в частности, содержащими пигмент (бримонидин), 

другие аккумулируются в эритроцитах, связываясь 

с белками (дорзоламид). Фармакокинетика антигла-

укомных препаратов исследовалась на лабораторных 

животных. В частности, установлено, что латанопрост 

накапливается в максимальной концентрации во влаге 

передней камеры через 2–3 ч и попадает в кровяное 

русло. Максимальный гипотензивный эффект при-

менения латанопроста наступает через 2 нед и сохраня-

ется в среднем в течение 6 мес на фоне непрерывного 

лечения. Однако распределение латанопроста в тканях 

глаза человека в разные периоды лечения не известно. 

Это утверждение верно и в отношении других исследу-

емых препаратов. Так или иначе все антиглаукомные 

препараты попадают в кровяное русло, но с разной 

скоростью и имеют разные сроки выведения из орга-

низма, а некоторые – определяются также в парном 

глазу, в который инстилляции не осуществлялись [12]. 

Не так давно было показано, что при закапывании 

в глаз препараты способны попадать даже в спинно-

мозговую жидкость и головной мозг [8]. Это заставляет 

задуматься о том, что аккумуляция активного вещества 

может происходить в разных тканях и в разной концен-

трации на протяжении лечения. И хотя полученные 

в данном исследовании результаты нельзя полностью 

экстраполировать на ситуацию в глазу, тем не менее 

их следует принимать во внимание.

В данной работе исследована АОА (т.е. способ-

ность препаратов к обезвреживанию продуктов ROS –

активных форм кислорода) препаратов в том виде, 

в каком они используются в клинической практике, 

т.е. в виде растворов. На первый взгляд, полученное 

различие АОА можно было бы объяснить при-

сутствием в растворах консерванта – бензалкония 

хлорида. Однако его количество в 1 мл указанных 

растворов примерно одинаково: от 0,0075 до 0,02%. 

Следовательно, полученные результаты отражают 

свойства активных составляющих содержимого 

флакона с глазными каплями.

Результаты настоящей работы продемонстриро-

вали наличие АОА у всех исследованных препаратов. 

Следует подчеркнуть, что в состав каждой исследу-

емой фиксированной комбинации входит тимолол. 

Высокая антирадикальная активность тимолола была 

установлена нами впервые более 10 лет назад, эти 

результаты мы подтверждали неоднократно, исполь-

зуя другие модельные системы [1–3]. Не так давно 

мы выявили высокую антирадикальную активность 

ингибиторов карбоангидразы [3]. Следует, однако, 

отметить, что проведенные исследования давали 

лишь косвенное представление о нейропротектор-

ных свойствах изучаемых лекарств, поскольку выпол-

нялись in vitro. Кроме того, мы учитывали тот факт, 

что при ингибировании свободных форм кислорода 

могут образовываться весьма токсичные для живых 

клеток субстанции. Хорошо известен в этом плане 

пример взаимодействия супероксид анион радикала 

с другим свободным радикалом – оксидом азота, 

в результате чего образуется токсичное соединение – 

пероксинитрит, вызывающий апоптоз ганглиозных 

клеток сетчатки. Поэтому закономерно вставал во-

прос об определении не только антирадикальных, но 

и антиоксидантных свойств тестируемых препаратов.

Использование модельных систем с живыми 

клетками дает максимально приближенную к in vivo 

информацию. Применение в настоящем исследо-

вании модельной системы с эритроцитами, гемолиз 

которых был вызван окислительным стрессом, по-

зволил нам судить об АОА фиксированных комби-

наций для лечения глаукомы.

Результаты показали, что наиболее высокая 

АОА характерна для фиксированной комбинации 

ингибитора карбоангидразы (ИКА) дорзоламида 

с тимололом. В объеме 30 мкл она превосходила АОА 

остальных фиксированных комбинаций, включая ти-

молол с простагландинами. Это полностью совпало 

с данными о высокой АОА дорзоламида, получен-

ными нами недавно, и подтвердило наши преды-

дущие наблюдения, согласно которым АОА слезы 

повышалась в 4 раза через 30 мин после закапывания 

дорзоламида [3]. Высокая АОА была выявлена также 

у другого ИКА, входящего в состав фиксированной 

комбинации с тимололом – бринзоламида. Полу-

ченные данные подтверждают установленную нами 

недавно высокую АОА указанного ИКА.

Как было отмечено выше, одним из пусковых 

звеньев глаукомного поражения является митохон-
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дриопатия в клетках трабекулярного эндотелия. 

Митохондрии осуществляют чрезвычайно важную 

функцию по снабжению клеток энергией, для чего 

в нормальных физиологических условиях расходуется 

90% всего поступающего к митохондриям кислорода, 

и лишь 1–5% его перерабатывается митохондрия-

ми в свободные формы кислорода. С возрастом эта 

функция митохондрий существенно снижается. То 

же происходит в случаях различных форм митохон-

дриопатий. Поврежденные митоходрии становятся 

источником свободных радикалов. Не так давно было 

установлено, что при ПОУГ имеется дисфункция ми-

тохондрий, обусловленная генетически, причем это 

относится как к митохондриям клеток трабекулярного 

эндотелия, так и аксонов зрительного нерва [4]. 

Недавние исследования показали, что дорзола-

мид и тимолол способны защитить ДНК митохондрий 

клеток трабекулярного эндотелия от окислительного 

стресса [7, 11, 14], а при комбинации указанных пре-

паратов происходило усиление антиоксидантного эф-

фекта, что предохраняло трабекулу от повреждающего 

действия перекиси водорода [13]. Заслуживают также 

внимания недавно полученные данные о способности 

фиксированной комбинации дорзоламида с тимоло-

лом усиливать перфузию капилляров сетчатки и ДЗН, 

причем подобный эффект, по мнению авторов, нарас-

тает на фоне длительного применения препарата [15].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Таким образом, в свете полученных результатов 

об антиоксидантной активности фиксированных 

комбинаций ингибиторов карбоангидразы дорзо-

ламида и бринзоламида с тимололом, данных лите-

ратуры об антиоксидантном действии дорзоламида 

и тимолола, направленном на защиту трабекулярного 

эндотелия, а также о способности ИКА улучшать глаз-

ную гемоперфузию, можно заключить, что указанные 

комбинации имеют потенциальные преимущества 

перед антиглаукомными препаратами других групп.
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The paper’s purpose was to compare the antioxidant activity (AOA) of fixed combinations for topical glaucoma treatment. Dorzol-
amide/timolol, brinzolamide/timolol, latanoprost/timolol, brimonidine/timolol and travoprost/timolol fixed combinations were tested in 
vitro using the model of oxidation-induced haemolysis. Antioxidant activity of dorzolamide/timolol – brinzolamide/timolol – latanoprost/
timolol – brimonidin/timolol – travoprost/timolol was 20–16–13–9–3% respectively. AOA of all fixed combinations increased while 
more drug was added into the model system, except for latanoprost/timolol. AOA of travoprost/timolol increased 10 times in 90 μl of the 
drug in comparison to 30 and 60 μl. Fixed combinations of carboanhydrase inhibitors with timolol have an advantage over other fixed 
combinations due to their high antioxidant activity. They may be used as direct neuroptotective agents in glaucoma treatment.
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Установлена взаимосвязь между выраженностью пролиферации сосудов сетчатки и уровнями сосу-
дистого эндотелиального фактора роста (VEGF), ангиотензина II (АТ II) и ренина, полученных во время 
проведения полостных офтальмологических операций из влаги передней камеры глаза и плазмы, у больных 
сахарным диабетом (СД). Установлена прямая корреляционная зависимость уровня концентрации VEGF 
во влаге и стадии развития диабетической ретинопатии (ДР). Достоверной корреляции содержания AT II 
во влаге передней камеры и стадией ДР не получено (возможно, из-за недостаточного количества наблюде-
ний). Подтверждено участие VEGF в патогенезе ДР и показана перспективность использования анти-VEGF 
препаратов в случае диабетического макулярного отека и при выраженных пролиферативных изменениях 
на глазном дне у пациентов с СД.

Ключевые слова: сахарный диабет, диабетическая ретинопатия, сосудистый эндотелиальный фактор роста, 
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Клинические исследования

В большинстве стран сахарный диабет (СД) 

является одной из главных причин  заболеваемости 

и преждевременной смертности, поскольку ассоци-

ирован с повышенным риском сердечно-сосудистых 

осложнений. По данным Всемирной организации 

здравоохранения (ВОЗ), каждый 10-й взрослый 

человек страдает СД, что составляет более 366 млн 

человек по всему миру.

Особое внимание обращают на себя поздние 

осложнения СД, занимающие лидирующее поло-

жение среди заболеваний, приводящих к ранней 

инвалидизации. Диабетическая ретинопатия (ДР) 

является тяжелым осложнением СД, которое приво-

дит к стремительно развивающейся стойкой утрате 

трудоспособности в возрасте от 20 до 74 лет во всех 

странах мира вследствие преждевременно возникшей 

слепоты [7]. ДР развивается более чем у 90% больных 

СД в разные сроки после его возникновения. 

Исследования экспрессии генов ренина, ангио-

тензиногена, ангиотензин-превращающего фермента 

(АПФ) демонстрируют существование независимой 

внутриглазной ренин-ангиотензин-альдостероновой 

системы (РААС). Получены данные о возникновении 

при ДР патогенетических изменений в локальной 

(интраокулярной) секреции цитокинов, медиаторов 

и факторов роста [4, 5, 8]. Выявленные на сетчатке 

глаза интраокулярные компоненты РААС и эндоте-

лиальные факторы роста, активированные в результа-

те хронической гипергликемии, гипертензии и других 

многочисленных системных нарушений, приводят к 

быстрому развитию и прогрессированию ДР. Повы-

шенные показатели как системных, так и локальных 

уровней ангиотензина II (AT II) и сосудистого эндо-

телиального фактора роста (VEGF), ассоциированы с 

высоким риском ДР и большей распространенностью 

диабетического макулярного отека (ДМО), который 

может наблюдаться при любой стадии ДР.

Поиск новых возможностей лечения ДР путем 

блокирования повышенной активности РААС и ин-

гибирования VEGF может позволить предотвратить 

или привести к регрессии возникающие патологи-

ческие изменения. Более подробное исследование 
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механизмов развития и прогрессирования ДР по-

может выработать оптимальный алгоритм лечения.

ЦЕЛЬЮ исследования стало установление 

взаимосвязи между выраженностью пролиферации 

сосудов сетчатки и уровнями VEGF, AT II и ренина, 

полученных во время проведения полостных офталь-

мологических операций у пациентов с СД из влаги 

передней камеры глаза (ПКГ) и плазмы. Кроме того, 

ставилась задача оценить влияние анти-VEGF тера-

пии (препаратом Ранибизумаб) на течение и коррек-

цию ДМО и выраженность регрессивных изменений 

неоваскуляризации при пролиферативной стадии ДР.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Для решения первой задачи обследованы 

134 пациента, получавшие хирургическое лечение 

по поводу катаракты (110 пациентов) с разной ста-

дией ДР и вторичной неоваскулярной глаукомы 

(24 пациента), а также 30 пациентов контрольной 

группы, не страдающих СД и оперированных по 

поводу катаракты. Уровень VEGF, AT II и ренина 

определяли во влаге ПКГ и в плазме. Забор биологи-

ческого материала производился в ходе оперативного 

вмешательства с согласия пациента. Далее влага ПКГ 

и плазма были заморожены при температуре -50°С, 

и впоследствии в них определяли уровень VEGF, 

AT II и ренина. Средний возраст больных СД соста-

вил 64,9±3,4 года; средняя длительность диабета –

14,7±2,7 лет, средний уровень гликированного ге-

моглобина – 7,8±1,2%. В контрольной группе без 

СД средний возраст составил 64,3±3,7 года, средний 

уровень гликированного гемоглобина – 5,3±0,7%.

Для решения второй задачи были отобраны 

17 пациентов с основным диагнозом ДМО и пролифе-

ративная ДР, которые получали лечение препаратом 

Ранибизумаб (Луцентис, «Новартис», Швейцария). 

Всем пациентам были последовательно выполнены 

3 интравитреальные инъекции препарата в стан-

дартной дозе 0,5 мг (0,05 мл) в один и тот же глаз. 

Интервал между инъекциями составил 1 мес. Дина-

мическое наблюдение пациентов на каждом этапе 

исследования включало в себя полное офтальмоло-

гическое обследование, фотографирование глазного 

дна с помощью фундус-камеры («Mark-II», «Topcon», 

Япония) и оптическую когерентную томографию 

сетчатки (ОКТ «Cirrus», «Zeiss», Германия). Помимо 

офтальмоскопического обследования, всем пациен-

там проводилась оценка компенсации СД, определяли 

наличие осложнений, а также исследовали общекли-

нические показатели состояния здоровья. Средний 

возраст пациентов в этой группе составил 47,5±4,5 

лет, длительность СД – 16,1±1,4 лет, средний уровень 

гликированного гемоглобина – 8,7±1,7%.

РЕЗУЛЬТАТЫ
В 1-й группе пациентов уровень VEGF был 

прямо пропорционален стадии ДР. Внутриглазное 

содержание VEGF было значительно выше при 

пролиферативной (ПДР) (113,7 пг/мл), чем при не-

пролиферативной (НДР) стадии ДР (59,9 пг/мл). При 

отсутствии СД (рис. 1) содержание VEGF во влаге ПКГ 

было наименьшим (43,4 пг/мл). Для уровня VEGF в 

плазме были справедливы те же корреляционные связи 

со стадией ДР, что и для влаги ПКГ: уровень VEGF 

был самым высоким при ПДР (124,76 пг/мл), при НДР 

определялся более низкий уровень (93,09 пг/мл), наи-

меньшие показатели выявлялись при отсутствии СД 

(59,12 пг/мл) (рис. 2). Внутриглазное содержание VEGF 

не коррелировало с его системным уровнем (p=0,35).

Содержание AT II во влаге ПКГ при началь-

ных стадиях ДР составило 31,3 пг/мл, при ПДР – 

36,03 пг/мл (p<0,001). У пациентов без СД этот уро-

вень был 35,0 пг/мл (рис. 3). Это показывает, что 

достоверной корреляции уровня AT II во влаге ПКГ 

у пациентов без СД и пациентов с разными стадиями 

ДР не получено, что, однако, может быть результатом 

недостаточного числа наблюдений.

Содержание AT II во влаге ПКГ отрицательно 

коррелировало с уровнем гликированного гемогло-

бина (r = -0,35, p=0,09), однако эта связь не достигала 

статистически значимой достоверности, возможно, 

из-за малого числа наблюдений. 

Рис. 1. Уровень VEGF (пг/мл), определяемый во влаге ПКГ у 
пациентов с разной стадией ДР и без СД (пациенты с глаукомой 
исключены из данной группы).

Рис. 2. Уровень VEGF (пг/мл), определяемый в плазме у па-
циентов с разной стадией ДР и без СД (пациенты с глаукомой 
исключены из данной группы).

Рис. 3. Уровень AT II (пг/мл), определяемый во влаге ПКГ у паци-
ентов с различной стадией ДР и без СД (пациенты с глаукомой 
исключены из данной группы).
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Среди пациентов со вторич-

ной неоваскулярной глаукомой 

(Г) уровень VEGF-A и AT II во 

влаге ПКГ был значительно выше 

у пациентов без СД: 1149,9 пг/мл и 

66,7 пг/мл соответственно  (рис. 4, 5).

Ренин не обнаружен ни в одном 

образце. Колебание уровня AT II во 

всех группах было недостоверным.

Во 2-й группе исходная тол-

щина сетчатки при ДМО в сред-

нем по группе составила 456±86 

мкм (рис. 6) при средней остроте 

зрения 0,5. Динамика остроты 

зрения выявила прибавку от 1 до 

3 строк за период в полгода (рис. 7).

По окончании курса интрави-

треальной анти-VEGF терапии 

(3-й месяц) было выявлено досто-

верное снижение толщины сет-

чатки в среднем на 86 мкм (min на 

24 мкм; max на 132 мкм) и умень-

шение геморрагических очагов 

на глазном дне, запустевание 

неоваскулярных сосудов с умень-

шением их диаметра (рис. 8).

Подобная тенденция наблюда-

лась в 75% случаев. 

ОБСУЖДЕНИЕ
Известно, что в течение первых 2 десятилетий 

почти у всех пациентов с СД 1-го типа (СД 1) и у более 

60% с СД 2-го типа (СД 2) диагностируется ДР. Эпи-

демиологическое исследование WESDR (Wisconsin 

Epidemiologic Study of Diabetic Retinopathy) показало, 

что у 3,6% пациентов с дебютом СД 1 в молодом воз-

расте и у 1,6% пациентов с развитием СД 2 в среднем 

и пожилом возрасте диагностировали слепоту. У 86% 

лиц с началом СД в молодом возрасте слепота яви-

лась следствием ДР. Треть случаев развития слепоты, 

обусловленной ДР, представлена группой пациентов 

с дебютом СД в среднем и пожилом возрасте. У таких 

пациентов выявлены и другие заболеваниями глаз, 

характерные для данной возрастной категории [2, 7]. 

Приведенные данные справедливы и для наблюдае-

мой нами группы.

Основными причинами слепоты и снижения 

зрения при ДР являются клинически значимый ДМО 

и пролиферативная ДР, приводящая к тракционной 

отслойке сетчатки или кровоизлиянию в стекловидное 

тело. Морфологически эти процессы характеризуются 

изменением калибра и аномальной извитостью ре-

тинальных сосудов, образованием мягких и твердых 

экссудатов, интраретинальных микрососудистых 

аномалий, микроаневризм, появлением неоваскуля-

ризации сетчатки, различного размера ретинальных 

геморрагий и отеков, пролиферацией глиальных кле-

ток и образованием витреоретинальных тракций [1].

D. Fong и соавт. [9] высказали предположение 

о том, что сетчатка глаза особенно чувствительна к 

различного рода воздействиям повреждающих фак-

торов вследствие повышенной скорости утилизации 

тканью сетчатки глюкозы и кислорода (на единицу 

веса) в сравнении с другими тканями. Это приводит 

Рис. 4. Уровень AT II (пг/мл), определяемый во влаге ПКГ у паци-
ентов с глаукомой без СД и при наличии СД и разных стадий ДР.

Рис. 7. Динамика прибавки остроты зрения.

Рис. 8. Регресс неоваскуляризации (1), твердых экссудатов (2) и геморрагий (3) на фоне 
применения Ранибизумаба (разница между снимками 3 мес).

Рис. 5. Уровень VEGF (пг/мл), определяемый во влаге ПКГ у паци-
ентов с глаукомой без СД и при наличии СД и разных стадий ДР.

Рис. 6. Изменение толщины сетчатки (мкм).
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к повышению активности гликолитического и аэроб-

ного патологического пути метаболизма глюкозы. 

J. Wagner и соавт. [14] выявили экспрессию генов 

ренина, ангиотензиногена и АПФ в пигментном 

эпителии сетчатки человека. Эти результаты дали им 

возможность предположить существование интра-

окулярного синтеза АТ II. M. Murata и соавт. [11] в 

ходе исследований локальной РААС в сетчатке раз-

ных животных обнаружили АТ1-рецепторы к АТ II.

W. Stain и соавт. [13] исследовали содержание 

ренина, проренина и АТ II во влаге стекловидного 

тела пациентов с ПДР при проведении им витрэкто-

мии и выявили значительное увеличение этих пока-

зателей по сравнению с пациентами без СД и ДР, а 

также показали корреляцию различных компонентов 

РААС с тяжестью ДР, что, однако, не нашло досто-

верного подтверждения в исследуемой нами группе. 

Патогенетический механизм участия РААС в 

развитии ДР осуществляется гемодинамическим и 

негемодинамическим путем. Гемодинамический 

путь нарушения проявляется ускорением ретиналь-

ного кровотока, повышением давления в капиллярах 

сетчатки и повышением внутриглазного давления. 

Негемодинамический механизм связан в первую 

очередь с активацией мощного ростового фактора, 

определяющего процессы ангиогенеза – VEGF [4–6]. 

При исследовании уровня VEGF во влаге ПКГ 

выявлена корреляционная зависимость между его ве-

личиной и тяжестью ДР. Так, отмечено возрастание 

уровня VEGF пропорционально увеличению тяжести 

ДР [3], что полностью подтвердилось в исследуемой 

нами группе пациентов. К патологическому повы-

шению уровня VEGF приводят такие факторы, как 

гипергликемия, гипоксия, ишемия, воспаление и др. 

Под их воздействием происходит активация росто-

вых факторов, что влечет за собой запуск деления и 

миграции эндотелиальных клеток, способствующий 

развитию новообразованных сосудов и прогресси-

рованию ангиогенеза [6]. Гиперактивация АТ II и 

его АТ1-рецепторов в свою очередь также приводит 

к повышенной стимуляции экспрессии VEGF. По-

мимо стимуляции экспрессии VEGF, АТ II через

 АТ1-рецепторы индуцирует экспрессию рецепторов 

другого мощного пролиферативного фактора – 

ангиопоэтина-2, что является дополнительным сти-

мулом к пролиферации сосудов глазного дна [12].

H. Funatsu и соавт. [10] выявили двукратное по-

вышение концентрации АТ II и VEGF в жидкости 

стекловидного тела у пациентов с ПДР в сравнении 

с пациентами с СД без ДР. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В ходе исследования подтверждено участие 

эндотелиального сосудистого фактора роста в па-

тогенезе ДР. Результаты исследования ренина и AT 

II представляются сомнительными и требуют более 

тщательного изучения и большего числа наблюдений. 

Использование анти-VEGF препаратов представля-

ется перспективным как в случае ДМО, так и при вы-

раженных пролиферативных изменениях на глазном 

дне у пациентов с СД.
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The Role of Vascular Endothelial Growth Factor and the Renin-Angiotensin System 
in the Pathogenesis of Diabetic Retinopathy
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The paper aims at establishing the relationship between proliferation intensity of retinal vessels and the levels of vascular endothelial growth factor 
(VEGF), angiotensin II (AT II) and renin, which were obtained during intraocular surgeries on patients with diabetes mellitus (DM) from anterior chamber 
humor and plasma. A direct correlation was found between VEGF level in the anterior chamber and the stage of diabetic retinopathy (DR). Contrariwise, 
no reliable correlation could be found between the content of AT II in anterior chamber humor and the DR stage (possibly because of an insufficient number 
of observations). The study also confirmed VEGF participation in DR pathogenesis. It was shown that anti-VEGF preparations could be effective in the 
therapy of diabetic macular edema and pronounced proliferative changes in the eye fundus of diabetic patients. 

Key words: diabetes mellitus, diabetic retinopathy, vascular endothelial growth factor, renin-angiotensin system, diabetic macular edema. 
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Проведен сравнительный анализ эффективности 12-недельного лечения двух групп пациентов с вновь выявлен-
ной первичной открытоугольной глаукомой, принимающих препараты простагландинового ряда (аналог проста-
гландина F2-альфа – 0,005% раствор латонопроста). Пациенты из 1-й группы (30 человек, 43 глаза) принимали 
оригинальный препарат Ксалатан (0,005% раствор латaнопроста, Pfizer), 2-я группа пациентов (30 человек, 
42 глаза) принимала дженериковый препарат Глаупрост (0,005% раствор латaнопроста, Rompharm Company). 
Критерии отбора пациентов в группы были одинаковыми. Установлено снижение внутриглазного давления (ВГД) 
до 29–30% от исходного уровня с одинаковой эффективностью в двух группах. Отмечена компенсация ВГД на 
всем протяжении исследования. ВГД к 3-му месяцу лечения в 1-й группе снизилось с 25,97 до 19,98 мм рт.ст.,
во 2-й группе – с 23,8 до 18,3 мм рт.ст. Сравнение результатов применения оригинального (Ксалатан) и дже-
нерикового латанопроста (Глаупрост) показало их одинаково высокую эффективность в снижении ВГД, что 
позволяет рекомендовать как препарат Глаупрост, так и класс простагландинов в целом для более широкого 
применения, в том числе и для включения в индивидуальные схемы лечения пациентов, страдающих глаукомой.

Ключевые слова: глаукома, гипотензивная терапия, аналоги простагландинов F2-альфа, Ксалатан, 

Глаупрост.
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Клинические исследования

Офтальмогипотензивные препараты из класса 

аналогов простагландинов F2-альфа (0,005% рас-

твор латанопроста) были представлены на отече-

ственный фармакологический рынок около десяти 

лет назад. В связи с этим у практических врачей по-

явились новые возможности консервативного сни-

жения внутриглазного давления (ВГД) у пациентов 

с первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ). 

Первым оригинальным препаратом класса аналогов 

простагландинов F2-альфа, появившийся в аптечной 

сети в начале этого столетия, был Ксалатан (0,005% 

раствор латанопроста, Pfizer). Гипотензивное дейст-

вие препарата связывали с усилением преимущест-

венно увеосклерального оттока водянистой влаги в 

супрахориоидальное пространство и эписклераль-

ные вены [6, 9]. Предполагают, что механизм этого 

явления обусловлен усилением синтеза матричных 

металлопротеиназ [10] и последующим распадом 

коллагена во внеклеточном матриксе цилиарной 

мышцы [7, 8]. В 2010 г. был зарегистрирован первый
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дженериковый препарат этого 

класса – Глаупрост (0,005% рас-

твор латанопроста, Rompharm 

Company), и в литературе появи-

лись работы о его клинической эф-

фективности при использовании 

до 3 мес [1, 4]. Изучение эффек-

тивности в ранние сроки, а также 

изучение безопасности в отдален-

ные сроки может позволить расширить возможно-

сти взаимозаменяемости препаратов, что особенно  

важно как в системе обязательного, так и добро-

вольного медицинского страхования. Однако в 

доступной литературе мы не нашли сведений о 

сравнительном анализе эффективности и безопа-

сности Глаупроста и оригинальных препаратов 

этого класса. 

ЦЕЛЬ исследования – изучение эффектив-

ности и безопасности аналога простагландина 

F2-альфа (0,005% раствор латанопроста) Глаупроста 

(Rompharm) в сравнении с препаратом этого класса 

Ксалатаном (Pfizer) при их применении у пациентов 

с вновь выявленной ПОУГ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследовании приняли участие 60 паци-

ентов с некомпенсированной начальной впервые 

выявленной ПОУГ, средний возраст которых со-

ставил 63 года. Пациенты разделены на две группы: 

1-я группа (30 человек, 43 глаза) получала гипотен-

зивное лечение в виде монотерапии Ксалатаном 

(0,005% раствор латанопроста, Pfizer) по общеиз-

вестной схеме (1 раз в сутки), 2-я группа (30 человек, 

42 глаза) получала лечение в виде монотерапии Гла-

упростом (0,005% раствор латанопроста, Rompharm 

Company) по аналогичной схеме. Критерии отбора 

пациентов и исключения из исследования были 

одинаковыми в обеих группах. 

Всем пациентам проводили пробу с латанопро-

стом на индивидуальную переносимость и эффек-

тивность препарата. Контрольные исследования 

офтальмотонуса проводились у каждого пациента 

5 раз в течение 12 нед (до лечения, через 24 ч,

через 4, 8, 12 нед). Всем пациентам проводилось 

общеофтальмологическое обследование, а также 

компьютерная тонометрия, тонография, конфо-

кальная лазерная сканирующая офтальмоскопия. 

Исследование зрительных функций (визометрию, 

компьютерную статическую периметрию) прово-

дили до и через 12 нед после начала лечения. Пере-

носимость препаратов оценивалась на основании 

жалоб пациентов и данных обследования. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Полученные результаты представлены в свод-

ных таблицах 1, 2. Сравнительный анализ двух 

групп пациентов, принимавших латанопрост в виде 

кратковременной (до 3 мес) систематической тера-

пии, показал одинаково высокую эффективность 

(снижение ВГД до 29–30% от исходного уровня).

Отмечена компенсация офтальмотонуса и его 

стабилизация на всем протяжении исследования. 

Установлено снижение показателей ВГД с 25,97 

до 19,98 мм рт.ст. к 3 мес в 1-й группе, с 23,8 до 

18,3 мм рт.ст. во 2 группе. Во 2-й группе пациентов, 

принимавших Глаупрост, отмечена лучшая перено-

симость препарата и отсутствие побочных эффектов 

за 3 мес наблюдения, что, возможно, объясняется его 

небольшим сроком. В исследованиях, проведенных 

нами раннее, было установлено, что побочные не-

желательные явления, связанные с использованием 

латанопроста в лечении ПОУГ, могут появиться 

позже, при его постоянном применении от 8 мес до 

2 лет [2, 3]. Системные побочные эффекты во время 

исследования не отмечались.

При сравнении исходных и итоговых показа-

телей визометрии, периметрии и состояния диска 

зрительного нерва после 3-месячной монотерапии 

латанопростом не было выявлено какой-либо зна-

чимой динамики. Это отмечено в более ранних ис-

следованиях использования как Ксалатана [2, 3, 5],

так и Глаупроста [1, 4]. При предварительном ана-

лизе тонографических показателей в ряде случаев 

отмечена положительная динамика восстановления 

оттока внутриглазной жидкости, что определяет 

целесообразность дальнейшего наблюдения паци-

ентов с ПОУГ для разработки индивидуальных схем 

гипотензивного лечения. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
При кратковременной 3-месячной монотерапии 

латанопростом у пациентов с вновь выявленной ПОУГ 

установлено, что препараты этого класса обладают 

высокой эффективностью и хорошей переносимостью. 

Препарат Глаупрост показал такие же высокие показа-

тели снижения ВГД и компенсацию офтальмотонуса 

за весь период наблюдения, как и оригинальный препа-

рат Ксалатан, что позволяет рекомендовать его к более 

широкому использованию в лечении ПОУГ. 

Таблица 1. Динамика показателей эффективности и средней величины офтальмотонуса 

у больных ПОУГ при монотерапии латанопростом (1-я группа – Ксалатан, 

2-я группа – Глаупрост)

Группа 

пациентов

ВГД, мм рт.ст.

исходное 24 ч 1 мес 2 мес 3 мес

1-я 25,97+1,20 18,55+0,98 19,93+0,77 19,38+0,84 19,98+0,98

2-я 23,80+1,10 16,6+0,96 17,0+0,76 16,8+0,73 18,3+0,98

Таблица 2. Динамика показателей ВГД (%) у больных ПОУГ при 

монотерапии латанопростом в исследуемых группах

Группа 

пациентов

Снижение ВГД, %

24 ч 1 мес 2 мес 3 мес

1-я 28,6 27 25 23

2-я 30,0 28,7 29,5 23



51Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë 2013; 2:49–51 Адрес для корреспонденции: Nlistopadova@yandex.ru

Литература
1. Козлова И.В., Акопян А.И., Рященко В.С. Аналог простаглан-

динов – глаупрост: гипотензивная эффективность и без-

опасность у пациентов с первичной глаукомой // Новости 

глаукомы. 2011. № 3. С. 17–19. 

2. Листопадова Н.А., Евсютина Н.Н., Тугуши О.А., Парканская В.И. 
Анализ безопасности и эффективности 4-летнего применения 

ксалатана в лечении больных первичной открытоугольной 

глаукомой // Глаукома. 2005. C. 26–28.

3. Листопадова Н.А., Тугуши О.А., Сергеева Е.С., Евсютина Н.Н.
Анализ эффективности длительной монотерапии бета-бло-

каторами и дополнительной терапии простагландинами при 

первичной открытоугольной глаукоме // Глаукома. 2008. 

№ 4. С. 17–19.

4. Ловпаче Д.Н., Киселева Т.Н., Рамазанова К.А. Опыт приме-

нения аналога простагландина препарата глаупрост 0,005% 

при лечении первичной открытоугольной глаукомы. Воз-

можности его комбинации с другими препаратами // Рос. 

Офтальмол. Журнал. 2012. Т. 5, № 1. С. 42–45.

5. Listopadova N., Rabadanova M., Tugushy O., Parkanskya V. The 

influence of Latanoprost on intraocular pressure and visual function 

in primary open-angle glaucoma // VII Congress of the European 

Glaucoma Society. Florence. 2004. P. 153–154.

6. Nilsson S.F., Samuelsson M., Bill A., Stjernschantz J. Increa-

sed uveoscleral outflow as a possible mechanism of ocular 

hypotension caused by prostaglandin (2 )-1-isopropylester 

in the cynomolgus monkey // Exp Eye Res. 1989. V. 48. 

P. 707–716.

7. Ocklind A. Effect of latanoprost on the extracellular matrix of the 

cillary muscle: a study on cultured cells and tissue sections // Exp 

Eye Res.1998. V. 67. P. 179–191.

8. Sagara T., Gaton D.D., Lindsey J.D. et al. Topical prostaglandin 

F(2 ) treatment reduces collagen types 1, 3 and 4 in the monkey 

uveoscleral outflow pathway // Arch Ophthalmol. 1999. V. 117. 

P. 794–801.

9. Toris C.B., Camras C.B., Yablonski M.E., Brubaker R.F. Effects of 

exogenous prostaglandins on aqueous humor dynamics and blood-

aqueous barrier function //Surv Ophthalmol. 1997. V. 41. Suppl. 2.

P. 69–75.

10. Weinreb R.N., Lindsey J.D. Metalloproteinase gene transcription in 

human ciliary muscle cells with latanoprost // Invest Ophthalmol 

Vis Sci. 2002. V. 43. P. 716–722.

A Comparative Prospective Study of the Efficacy of Certain Medications 
of Prostaglandin F2 Alpha Group (Latanoprost 0.005% Solution) in the Therapy 
of Primary Open-Angle Glaucoma

N.A. Listopadova1, K.O. Saidova2, T.N. Sorokovaya3 
1 Moscow Glaucoma Center at the O.M.Filatov City Clinical Hospital No 15
2 N.I. Pirogov Russian National Research Medical University 
3 MEDCI Company Group, Polyclinic No 1, Moscow
Nlistopadova@yandex.ru

A comparative study of the efficacy of a 12-week course of treatment involved two groups of patients with newly diag-
nosed POAG who received Prostaglandin group preparations (an analog of Prostaglandin F2 Alpha – Latanoprost 0.005% 
Solution). Group 1 (30 patients, 43 eyes) receive the original Xalatan preparation (Latanoprost 0.005% Solution, Pfizer). 
Group 2 (30 patients, 42 eyes) received a generic preparation Glauprost (Latanoprost 0.005% Solution, Rompharm Com-
pany). The criteria of assigning the patients to one of the groups were the same, so the groups were formed randomly. IOP 
reduction by up to 29–30% against the initial level was equally effectively achieved in both groups. IOP compensation was 
noted for the whole follow-up period. Toward the 3rd month of treatment, IOP fell from 25.97 mm Hg to 19.98 mm Hg in 
group 1 and from 23.8 mm Hg to 18.3 mm Hg in group 2. The comparison of the results of using the original (Xalatan) and 
the generic (Glauprost) latanoprost preparation showed them to be equally effective in IOP reduction. We can thus recom-
mend both Glauprost and the whole class of prostaglandins for wider clinical use, including their addition into individual 
treatment plans of glaucomatous patients. 

Key words: glaucoma, hypotensive therapy, Prostaglandin F2 Alpha analogs, Ksalatan, Glauprost.

Russian Ophthalmological Journal, 2013; 2:49–51
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С помощью ультразвуковой биометрии и биомикроскопии изучены анатомо-топографические особенности 
структур глазного яблока у коренных жителей Республики Саха (Якутия). Наиболее часто встречается первичная 
открытоугольная глаукома (64,5%) с характерным узким «клювовидным» профилем угла передней камеры (УПК) 
(57%), с выраженной экзогенной пигментацией дренажной системы. У якутов, больных глаукомой, преобладают 
глаза с короткой аксиальной длиной и с гиперметропией (47%). У пациентов с первичной закрытоугольной глау-
комой (ПЗУГ) выявлено достоверное снижение всех исследуемых при ультразвуковой биомикроскопии линейных 
(за исключением толщины радужки) параметров по сравнению с контрольной группой. В 65% случаев механизмом 
закрытия УПК являлось наличие относительного зрачкового блока, а в 35% – синдрома плоской радужки. Толщина 
хрусталика с возрастом у коренного населения с ПЗУГ достоверно увеличивается и превышает значения, получен-
ные в контрольной группе. Увеличение толщины хрусталика при его помутнениях сопровождалось достоверным 
уменьшением глубины ПК на глаукомных глазах в старших (более 60 лет) возрастных группах.

Ключевые слова: глаукома, ультразвуковая биометрия, ультразвуковая биомикроскопия, этнические 

анатомо-топографические особенности глазного яблока.
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Клинические исследования

Глаукома остается одной из важнейших медико-

социальных проблем, так как является второй в мире  

причиной слепоты после катаракты. 

Республика Саха (Якутия) [РС (Я)] – самый 

большой регион Российской Федерации с общей 

площадью в 3,1 млн км2. Свыше 40% территории 

республики находится за полярным кругом. От-

личительная особенность Якутии – чрезвычайно 

низкая плотность населения (0,3 человека на 1 км2). 

По данным Всероссийской переписи 2010 г., общая 

численность населения в РС (Я) составила 958 528 

человек. В республике проживают представители 

более 120 национальностей, удельный вес коренной 

народности (якутов) – 49,9%. При изучении рас-

пространенности первичной глаукомы (ПГ) в РС 

(Я) с 2001  по 2010 г. выявлен ее неуклонный рост 

на 29% за счет улучшения диагностики. В РС (Я) 

распространенность ПГ в 2001 и 2010 гг. составила 

соответственно 1080 и 1397 на 100 тыс. взрослого 

населения. Распространенность глаукомы среди ко-

ренных жителей превышает данные по республике и 

достигает 1710 на 100 тыс. (по данным на 2010 г.). Из 

форм заболевания преобладает первичная открыто-

угольная глаукома (ПОУГ). 

На роль анатомических факторов в этиологии 

глаукомы впервые в 1883 г. указал P. Smith. При 

замерах неизмененных глаз умерших и глаз, уда-

ленных по поводу острого приступа глаукомы, он 
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выявил, что последние имеют меньшую аксиальную 

длину и более толстый хрусталик [1, 5].

С 50-х годов прошлого столетия в офтальмоло-

гической практике стали применять ультразвуковое 

исследование (УЗИ) как способ диагностики, по-

зволяющий выявлять различные патологические 

изменения и образования, а также измерять глаз-

ное яблоко и его отдельные анатомо-оптические 

структуры. Прижизненное детальное исследование 

структур переднего сегмента глазного яблока стало 

возможным благодаря разработанному C. Pavlin и 

соавт. в 1990 г. методу ультразвуковой биомикроско-

пии (УБМ) [9, 17]. 

Выявление анатомо-топографических особен-

ностей (АТО) строения глазного яблока в зависимо-

сти от этнической и расовой принадлежности явля-

ется актуальным, поскольку позволяет определить 

специфику гидродинамических и биомеханических 

параметров глаукомных глаз, оказывающих влия-

ние на клинические проявления глаукоматозного 

процесса, течение болезни и выбор метода лечения.

В России этнические аспекты глаукомы у мон-

голоидов (хакасов и тувинцев) отражены в работах 

Е.Н. Комаровских, Т.П. Ткаченко, Л.А. Карамчако-

вой. Наиболее часто встречается ПОУГ, характеризу-

ющаяся наличием узкого (в том числе клювовидного) 

и среднеширокого профиля радужно-роговичного 

угла (РРУ). Достоверно меньшие глубина передней 

камеры (ПК) и переднезадний размер (ПЗР) глаза у 

представителей монголоидной расы обусловлива-

ют более выраженную крутизну профиля радужки, 

узость и клювовидный профиль РРУ. Почти у всех 

больных монголоидов отмечается выраженная пиг-

ментация зон РРУ, что является их расовой особен-

ностью вне зависимости от заболевания глаукомой. 

Более узкий РРУ и его усиленная пигментация явля-

ются неблагоприятными факторами при назначении 

гипотензивной терапии, обусловливая недостаточ-

ный гипотензивный эффект, поэтому больные ПОУГ 

монголоиды раньше, чем европеоиды нуждаются в 

хирургическом лечении. Эти же факторы могут при-

водить к более частым рецидивам повышения ВГД 

у прооперированных больных глаукомой [5, 6, 11].

Якуты, один из самых многочисленных ко-

ренных этносов Сибири, составляют большинство 

коренного населения РС (Я). Этот этнос во многом 

необычен и резко отличается от других этносов Вос-

точной Сибири. Физический облик якутов характе-

ризуется центральноазиатским антропологическим 

типом монголоидной расы. Учитывая антропологи-

ческие особенности якутов и несомненное влияние 

анатомических факторов на развитие глаукомы, 

изучение АТО строения глазного яблока у представ-

ленного этноса вызывает особый интерес.

ЦЕЛЬ настоящего исследования – изучение 

этнических АТО строения глазного яблока и ири-

доцилиарной зоны у коренных жителей РС (Я), 

больных ПГ.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Для изучения этнических биометрических осо-

бенностей выездной офтальмологической бригадой 

Якутской республиканской офтальмологической 

больницы (ЯРОБ) обследованы коренные жители

Вилюйской группы районов (Нюрбинский, Сунтар-

ский и Вилюйский), состоящие на диспансерном 

учете по глаукоме, – 133 больных в возрасте от 51 до

84 лет, 82% из них старше 60 лет. Общепринятые 

клинико-функциональные методы исследования 

(визометрия, тонометрия, периметрия, гониоскопия, 

рефрактометрия) были дополнены ультразвуковой 

биометрией на приборе OcuScan RxP (Alcon, США). 

Определяли длину оптической оси глаза, глубину ПК 

и толщину хрусталика. Дополнительно в условиях 

ЯРОБ УБ была проведена 40 больным с первичной 

закрытоугольной глаукомой (ПЗУГ) в возрасте от 

43 до 75 лет и 64 европеоидам с эмметропией и ката-

рактой без глаукомы в возрасте от 56 до 74 лет (первая 

контрольная группа). 

Для изучения биометрических параметров 

структур переднего сегмента глаз у коренного насе-

ления с ПГ и выявления их особенностей в зависимо-

сти от формы глаукомы были проведены УБМ иссле-

дования, как в условиях работы выездной бригады, 

так и на базе ЯРОБ. Обследованы 48 человек (65 глаз) 

с ПГ – 19 мужчин и 29 женщин, а также 20 человек 

(35 глаз) европеоидов – эмметропов с катарактой 

без глаукомы (вторая контрольная группа).

УБМ проводили линейным датчиком (50 МГц) 

ультразвуковой диагностической офтальмологиче-

ской системы AVISO (Quantel Medical, Франция). 

Согласно методике C. Pavlin и соавт. [17], измеряли 

следующие линейные и угловые параметры: 

1) глубина передней камеры (мм) – по перпенди-

куляру от эндотелия роговицы в центральной зоне 

до передней поверхности хрусталика;

2) дистанция «трабекула-радужка» (мм) – по 

перпендикуляру от эндотелия роговицы до пере-

дней поверхности радужки на расстоянии 500 мкм 

от склеральной шпоры; 

3) дистанция «трабекула-цилиарные отрост-
ки» (мм) – по перпендикуляру от эндотелия рогови-

цы через радужку в 500 мкм от склеральной шпоры;

4) толщина радужки (мм) – расстояние от пере-

дней до задней поверхности радужки по перпенди-

куляру, идущему в 500 мкм от склеральной шпоры;

5) профиль радужки – по отношению ее распо-

ложения к прямой, проходящей от корня радужки 

к точке касания радужки с капсулой хрусталика;

6) глубина задней камеры (мм) – по перпенди-

куляру от задней поверхности радужки до первого 

визуализируемого волокна цинновой связки;

7) угол передней камеры (градусы) – по пе-

ресечению линии, проходящей по касательной 

к эндотелию роговицы в зоне трабекулы, и линии, 

проходящей по передней поверхности радужки 

[9, 17].
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В исследование не были включены пациенты, 

имевшие в анамнезе хирургические вмешательства 

на глазах, травмы, воспалительные заболевания гла-

за, признаки гидратации и набухания хрусталика –

факторы, которые могли повлиять на изменение 

анатомо-топографических параметров. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Диспансерная группа больных глаукомой рай-

онов Вилюйской группы составляет 1305 человек, 

распространенность глаукомы среди взрослого на-

селения 103,3 на 10 000. В структуре форм преобла-

дает ПОУГ – 75,2%, из которых большая часть – 57% 

приходится на пациентов с узким углом передней 

камеры (УПК), ПЗУГ составляет 17,4%, смешан-

ная глаукома (СГ) – 7,4%. По стадиям заболевания 

преобладают I–II – 68,7%, III–IV стадии составляют 

31,3%, причем IV – 12,3%.

Нами проведено обследование коренных жи-

телей (саха), больных глаукомой в Нюрбинском, 

Вилюйском, Сунтарском районах. Диспансерная 

группа в этих районах составляет 849 человек, из 

них коренных жителей 99,3%, распространенность 

глаукомы 171,1 на 10 000. Согласно годовым отче-

там офтальмологов ЦРБ данных районов, среди 

исследуемой группы (133 больных) больные ПОУГ 

составили 64,5%, ПЗУГ – 24,4%, СГ – 11,1%. Среди 

больных ПОУГ в 57% диагностирован узкий УПК, 

«клювовидной» формы. По мере прогрессирования 

глаукомного процесса, как правило, у больных с 

«клювовидной» формой угла происходит посте-

пенная облитерация дренажной зоны. Глаукома, 

начавшись как открытоугольная с узким УПК, 

переходит в закрытоугольную. При этом у всех 

больных наблюдали выраженную экзогенную пиг-

ментацию УПК. Пигментация дренажной системы 

обусловлена возрастной инволюцией и разруше-

нием пигментного эпителия радужной оболочки и 

цилиарного тела, высвобождением гранул пигмента, 

которые уносятся естественным током камерной 

влаги в угол и оседают на трабекуле [14]. Появление 

грубой экзогенной пигментации не является пиг-

ментной формой глаукомы, которая характерна для 

пациентов молодого возраста европеоидной расы с 

миопической рефракцией, корнеальной пигмента-

цией, щелеобразными зонами трансиллюминации 

радужки и обратным зрачковым блоком. Значи-

тельная пигментация УПК – расовая особенность 

монголоидов, на фоне которой протекает ПОУГ [6].

УБ проведена на 264 глазах коренных жителей 

(саха), находящихся на диспансерном наблюдении 

по глаукоме. Выявлено, что ПЗР глаз до 23,0 мм за-

регистрирован в 47% (гиперметропическая рефрак-

ция), от 23,0 до 24,0 мм – в 27,3% (эмметропическая 

рефракция), более 24,0 мм – в 25,7% (миопическая 

рефракция), т. е. среди больных глаукомой у лиц 

коренной национальности преобладали короткие 

глаза с гиперметропией.

Биометрические данные глаз с гиперметропи-

ческой рефракцией (47%) представлены в табл. 1. 

ПОУГ с узким УПК среди пациентов этой группы 

диагностирована в 57,2% глаз, ПЗУГ – в 31,5%, СГ – 

в 11,3%. ГПК менее 2,3 мм с толщиной хрусталика более 

4,81 мм зарегистрирована в 25,8% случаев, при этом в 

19% ПЗР хрусталика превысил 5,0 мм. Многочислен-

ными исследованиями такие симптомы как мелкая 

передняя камера, относительно толстый хрусталик, 

короткая оптическая ось глаза, рассматриваются как 

предрасполагающие факторы развития ПЗУГ [9].

Биометрические данные пациентов с эмметро-

пической рефракцией (27,3%) представлены в табл. 2.

У всех пациентов с эмметропией диагностирована 

ПОУГ. ГПК 2,65 мм и более отмечена в 44%, толщина 

хрусталика у этих пациентов не превышала 4,80 мм.

Мелкая передняя камера (менее 2,3 мм) зафиксиро-

вана в 25%, при этом ПЗР хрусталика составил более 

4,81 мм, причем в 16% превысил 5,0 мм.

Биометрические показатели у пациентов с 

миопической рефракцией (25,7%) представлены в 

табл. 3. У всех пациентов с миопической рефракцией 

диагностирована ПОУГ. ГПК 2,65 мм и более вы-

явлена в 62%, при этом толщина хрусталика более 

4,8 мм – в 21% случаев. Мелкая передняя камера 

(менее 2,30 мм) отмечена в 12%, при этом ПЗР

хрусталика составил 4,6–4,8 мм и более. 

Таблица 1. Линейные параметры – глубина передней камеры 

(ГПК) и переднезадний размер (ПЗР) хрусталика в глазах 

пациентов с глаукомой и гиперметропической рефракцией

Линейный параметр, мм Количество глаз n, %

ГПК 124 (100%)

До 2,30 32 (25,8%)

2,35–2,64 41 (33,1%)

2,65 и более 51 (41,1%)

ПЗР хрусталика 124 (100%)

До 4,50 37 (29,8%)

4,60–4,80 40 (32,3%)

4,81 и более 47 (37,9%)

Таблица 2. Линейные параметры – глубина передней камеры 

(ГПК) и переднезадний размер (ПЗР) хрусталика в глазах 

пациентов с глаукомой и эмметропической рефракцией

Линейный параметр, мм Количество глаз n, %

ГПК 72 (100%)

До 2,30 18 (25,0%)

2,35–2,64 22 (30,6 %)

2,6 и более 32 (44,4%)

ПЗР хрусталика 72 (100%)

До 4,50 23 (32,0%)

4,60–4,80 24 (33,3%)

4,81 и более 25 (34,7%)
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Проведен анализ динамики толщины хруста-

лика и глубины ПК в разных возрастных группах 

у пациентов якутской национальности с ПЗУГ 

(табл. 4). Толщина хрусталика у коренного насе-

ления с ПЗУГ достоверно увеличивалась с воз-

растом и превышала значения, полученные на 

эмметропичных глазах без глаукомы. Увеличение 

толщины хрусталика при его помутнениях сопро-

вождалось достоверным уменьшением глубины 

ПК на глаукомных глазах в старших (более 60 лет) 

возрастных группах. Согласно данным литературы, 

возрастные изменения соотношений анатомо-

топографических параметров структур глазного 

яблока при увеличении толщины хрусталика могут 

быть фактором риска нарушения 

офтальмотонуса. В подобных 

ситуациях удаление катаракты 

рассматривается как один из ме-

тодов его нормализации за счет 

увеличения ГПК и расширения 

УПК [3, 8, 15, 16, 20, 21]. 

По данным УБМ, отличи-

тельными особенностями паци-

ентов с ПЗУГ были достоверно 

меньшие значения всех исследу-

емых линейных (за исключением 

толщины радужки) и углового 

параметров по сравнению с груп-

пой эмметропов без глаукомы 

(табл. 5). УБМ выявила переднее 

положение цилиарного тела от-

носительно склеральной шпоры 

у пациентов с ПЗУГ по сравне-

нию с группой эмметропов без 

глаукомы, чем, вероятно, можно 

объяснить достоверно меньшую 

ГПК при развитии ПЗУГ. По 

сравнению с группой пациентов 

с ПОУГ достоверные различия 

выявлены в величине УПК, глу-

бине ПК, дистанциях «трабекула-

радужка» и «трабекула-цилиар-

ные отростки», при этом толщина радужки и глу-

бина задней камеры достоверно не различались в 

этих группах (см. табл. 5).

Гониоскопически у всех пациентов с ПЗУГ на-

блюдали закрытый УПК. В большинстве случаев при 

корнеокомпрессии опознавательные зоны УПК так-

же были недоступны. При УБМ выявлено, что на 26 

глазах (65%) с ПЗУГ закрытие УПК сопровождалось 

проминенцией прикорневой зоны радужки, отсут-

ствием дистанции «трабекула-радужка», сокраще-

нием дистанции «трабекула-цилиарные отростки», 

сохранением треугольной формы задней камеры. 

При этом ее глубина была выше, чем в контрольной 

группе (рис. 1). В данной подгруппе механизмом 

развития ПЗУГ явилось наличие относительного 

зрачкового блока.

Синдром плоской радужки, как вероятный ме-

ханизм развития ПЗУГ, выявлен на 14 глазах (35%). 

По данным УБМ, наблюдали закрытие УПК, отсут-

ствие дистанции «трабекула-радужка», сокращение 

дистанции «трабекула-цилиарные отростки», нали-

чие прямого профиля радужки, частичное закрытие 

задней камеры ротированными кпереди цилиарными 

отростками. Задняя камера была достоверно умень-

шена по сравнению с контрольной группой (рис. 2). 

Подобные изменения, соответствующие УБМ 

картине относительного зрачкового блока и синдро-

ма плоской радужки, были ранее описаны в литера-

туре [2, 9, 10]. В зависимости от механизма блокады 

УПК необходим дифференцированный подход к 

тактике хирургического и лазерного лечения. Име-

ются данные о хорошей результативности лазерной 

Таблица 3. Линейные параметры – глубина передней камеры 

(ГПК) и переднезадний размер (ПЗР) хрусталика в глазах 

пациентов с глаукомой и миопической рефракцией

Линейный параметр, мм Количество глаз n, %

ГПК 68 (100%)

До 2,30 8 (11,8%)

2,35–2,64 18 (26,4%)

2,65 и более 42 (61,8%)

ПЗР хрусталика 68 (100%)

До 4,50 17 (25,0%)

4,60–4,80 23 (33,8%)

4,81 и более 28 (41,2%)

Таблица 4. Динамика толщины хрусталика (мм) и глубины передней камеры (мм) 

в разных возрастных группах (M±m, n – количество глаз)

Возраст Исследуемый 

параметр

Европеоиды 

эмметропы 

(1-я контрольная 

группа) (1)

n=82

Коренное 

население, 

больные 

ПЗУГ (2)

n=90

Значимость 

различия 

между 

(1) и (2)

До 50 лет

Толщина хрусталика 

Глубина ПК

n=12

4,24±0,38

(3,75–4,98)

2,98±0,16

(2,85–3,34)

n=15

4,59±0,38

(4,01–5,03)

2,05±0,12

(1,8–2,2)

p=0,025

p=0,000

51–59 лет

Толщина хрусталика

Глубина ПК

n=20

4,47±0,46

(3,68–5,05)

2,87±0,15

(2,56–3,18)

n=25

4,96±0,44*

(4,21–5,57)

1,92±0,24**

(1,62–2,4)

p=0,000

p=0,000

60–69 лет

Толщина хрусталика

Глубина ПК

n=30

4,74±0,35

(4,21–5,56)

2,74±0,17

(2,3–3,04)

n=30

5,17±0,37*

(4,7–5,98)

1,83±0,23*

(1,38–2,3)

p=0,000

p=0,000

Старше 

70 лет

Толщина хрусталика

Глубина ПК

n=20

4,75±0,48

(4,07–5,64)

2,54±0,18

(2,25–2,88)

n=20

5,19±0,45*

(4,64–5,98)

1,82±0,21*

(1,52–2,2)

p=0,005

p=0,000

Примечание.  * –  разница по сравнению с возрастной группой до 50 лет достоверна 

(p0,01); ** – разница по сравнению с возрастной группой до 50 лет недостоверна 

(p>0,05).
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Таблица 5. УБМ-параметры у коренного населения РС (Я) при различных формах ПГ и в контрольной группе 

(M±m, n – количество глаз)

Исследуемый параметр Коренное население, 

больные ПЗУГ (1)

(n=40)

Коренное население, 

больные ПОУГ (2)

(n=25)

Европеоиды эмметропы 

(2-я контрольная группа) (3)

(n=82)

Значимость различия 

между (1), (2) и (3)

Глубина ПК, мм
1,91±0,23

(1,42–2,25)

2,26±0,24

(1,92–2,96)

2,63±0,26

(2,25–3,05)

1 и 2,  1 и 3,     

2 и 3, p=0,000

Толщина радужки, мм
0,52±0,11

(0,28–0,63)

0,50±0,09

(0,32–0,60)

0,38±0,09

(0,20–0,52)

1 и 2, p=0,448, 

1 и 3, 2 и 3, p=0,000

Дистанция 

«трабекула-радужка», мм
0

0,13±0,06

(0,05–0,28)

0,28±0,08

(0,10–0,42)

1 и 2,  1 и 3,  2 и 3 

p=0,000

Дистанция «трабекула-

цилиарные отростки», мм

0,59±0,14 

(0,32–0,78)

0,88±0,18

(0,45–1,12)

0,95±0,19

(0,60–1,25)

1 и 2, 1 и 3, p=0,000,

2 и 3, p=0,156

Профиль радужки
65% – выпуклый, 

35% – плоский

84% – выпуклый, 

16% – плоский
Выпуклый

Величина УПК, ° Закрыт
17,98±6,45

(4,02–27,5)

27,36±6,32

(13,23–38,85)

1 и 2,  1 и 3,     

2 и 3, p=0,000

Глубина задней камеры, мм
0,57±0,16

(0,38–0,91)

0,61±0,15

(0,42–0,84)

0,67±0,16

(0,45–0,98)

1 и 2, p=0,319,

2 и 3, p=0,147,

1 и 3, p=0,000

Рис. 1. УБМ-изображение относительного зрачкового блока: 
УПК закрыт, глубина ПК=2,05 мм, отсутствует дистанция «тра-
бекула-радужка», дистанция «трабекула-цилиарные отростки» 
0,56 мм, профиль радужки выпуклый, прикорневая зона радужки 
проминирует, задняя камера треугольной формы с глубиной 
0,58 мм.

Рис. 2. УБМ-изображение переднего сегмента при синдроме 
плоской радужки: УПК закрыт, глубина ПК 1,96 мм, отсутствует 
дистанция «трабекула-радужка», дистанция «трабекула-цили-
арные отростки» – 0,48 мм, профиль радужки прямой, глубина 
задней камеры 0,42 мм.

иридэктомии при относительном зрачковом блоке 

и аргонлазерной иридопластики при синдроме пло-

ской радужки в глазах с ПЗУГ [4, 7, 12, 13, 18, 19]. 

В группе коренного населения с ПОУГ УПК 

в большинстве случаев (60%, 15 глаз) был узкий, 

составляя в среднем 17,98±6,45°, профиль радужки 

слегка выпуклый. Дистанции «трабекула-радужка» 

и «трабекула-цилиарные отростки» составляли в 

среднем 0,13±0,06 и 0,88±0,18 мм соответственно, 

что ниже, чем аналогичные показатели в контр-

ольной группе эмметропов, однако разница в вели-

чине дистанции «трабекула-цилиарное тело» была 

недостоверна (p=0,147). Задняя камера имела фор-

му треугольника, глубина ее составляла в среднем 

0,61±0,15 мм, также достоверно не отличаясь от 

показателя группы эмметропов.

Таким образом, при УБМ выявлены некоторые 

этнические особенности анатомо-топографиче-

ских параметров структур иридоцилиарной зоны, 

характерные для различных форм ПГ и механизмов 

закрытия УПК, что может способствовать правиль-

ной диагностике и выбору дифференцированного 

адекватного лечения пациентов с глаукомой.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В результате проведенных исследований у ко-

ренных жителей РС (Я), больных ПГ, были выявлены 

некоторые этнические особенности:

– распространенность глаукомы среди ко-

ренных жителей (саха) Вилюйского, Сунтарского, 

Нюрбинского районов 171 на 10 000, что гораздо 

выше республиканских показателей (139,7 на 10 000);
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– у больных глаукомой представителей монго-

лоидной расы, проживающих на указанных терри-

ториях, наиболее часто встречается ПОУГ (64,5%) 

с характерным узким «клювовидным» профилем 

УПК (57%), с выраженной экзогенной пигмента-

цией дренажной системы, что является этнической 

особенностью коренных жителей (саха) и фактором, 

затрудняющим отток внутриглазной жидкости по 

переднему пути;

– в 47% преобладают короткие глаза с ПЗР ме-

нее 23,0 мм, глубина ПК менее 2,30 отмечена в 25%, 

при этом толщина хрусталика превысила 4,81 мм, 

а в 19% составила более 5,0 мм. На глазах больных 

глаукомой с эмметропической рефракцией (27%) в 

25% также зарегистрирована мелкая глубина ПК до 

2,3 мм с толщиной хрусталика более 4,81 мм;  

– отличительными особенностями пациентов 

с ПЗУГ явились достоверно меньшие значения всех 

исследуемых при УБМ линейных (за исключением 

толщины радужки) параметров по сравнению с груп-

пой эмметропов без глаукомы;

– среди больных ПЗУГ коренной народности 

в 65% случаев механизмом закрытия УПК являлось 

наличие относительного зрачкового блока, а в 35% −
синдрома плоской радужки. 

Рассчитанные значения линейных и углового 

параметров по данным УБМ могут быть исполь-

зованы как диагностические критерии развития 

ПЗУГ для определения оптимальных методов ее 

лечения.

Литература
1. Галимова В.У., Семесько С.Г. Основные количественные морфологи-

ческие, анатомо-оптические и функциональные показатели органа 

зрения человека в норме // Учебно-метод. пособие. Уфа. 2003. 21 с.

2. Джуматаева З.А., Бегимбаева Г.Е., Чуйкеева Э.К. Механизмы блокады 

угла передней камеры при первичной закрытоугольной глаукоме по 

данным ультразвуковой биомикроскопии // Клин. Офтальмология. 

2011. № 3. С. 96–97.

3. Егорова Э.В., Файзиева У.С. Анатомо-топографические особенности 

иридо-цилиарной зоны при прогрессировании катарактальных по-

мутнений по данным ультразвуковой биомикроскопии у пациентов уз-

бекской национальности с первичной закрытоугольной глаукомой //

Глаукома. 2009. № 1. С. 12–17.

4. Егорова Э.В., Файзиева У.С., Каланходжаев Б.Н. Эффективность 

факоэмульсификации в устранении блокады УПК, индуцированной 

хрусталиком// Евро-Азиатская конф. по офтальмохирургии, 5-я: 

материалы. Екатеринбург. 2009. С. 119–120.

5. Карамчакова Л.А. Этнические особенности первичной открытоу-

гольной глаукомы у коренных жителей республики Хакасия. Дис. …

канд. мед. наук. Красноярск. 2008. 117 с.

6. Комаровских Е.Н., Ткаченко Т.П., Карамчакова Л.А. Этнические 

аспекты глаукомы у монголоидов // Глаукома. 2005. № 3. С. 7–11.

7. Нестеров А.П. Глаукома. М.: Медицинское информационное агент-

ство. 2008. 307 с.

8. Першин К.Б. Реконструктивная хирургия переднего отрезка глаза с 

короткой передне-задней осью у больных с начальной закрытоуголь-

ной глаукомой. Автореф. дис. …канд. мед. наук. М. 1996.

9. Тахчиди Х.П., Егорова Е.В., Узунян Д.Г. Ультразвуковая биомикро-

скопия в диагностике патологии переднего сегмента глаза. М. 2007. 

128 с.

10. Тахчиди Х.П., Егорова Э.В., Шермухамедов А.А., Файзиева У.С. Ин-

формативность ультразвуковой биомикроскопии в диагностике 

внутриглазных блоков у пациентов с первичной закрытоугольной 

глаукомой // Офтальмохирургия. 2009. № 3. С. 39–44.

11. Ткаченко Т.П. Первичная открытоугольная глаукома у коренных жите-

лей республики Тыва. Дис. … канд. мед. наук. Красноярск. 2006. 116 с.

12. Файзиева У.С. Оценка эффективности лазерной иридэктомии при 

различных патогенетических механизмах блокады УПК //Евро-

Азиатская конф. по офтальмохирургии, 5-я: материалы. Екатерин-

бург. 2009. С. 155–156.

13. Шилкин Г.А. Закрытоугольная глаукома: патогенез, клиника, диаг-

ностика, лечение и хирургическая профилактика. Автореф. дис. … 

докт. мед. наук. М. 1982. 50 с.

14. Щуко А.Г., Юрьева Т.Н., Чекмарёва Л.Т. Глаукома и патология радуж-

ки. М. 2009. С. 30–33.

15. Hayashi K., Hayashi H., Nakao F., Hayashi F.l. Effect of cataract 

surgery on intraocular pressure control in glaucoma patients //

J. Cataract Refract. Surg. 2001. V. 27, N 11. P. 1779–1786.

16. Obstbaum S.A. The lens and angle-closure glaucoma // J. Cataract Refract. 

Surg. 2000. V. 26, N 7. P. 941–942.

17. Pavlin C.J., Harasiewicz K., Foster F.S. Ultrasound biomicroscopy of 

anterior segment structures in normal and glaucomatous eyes // Am. 

J. Ophthalmol. 1992. V. 113, N 4. P. 381–389.

18. Polikoff L.A., Chanis R.A., Toor A. et al. The effect of laser iridotomy on 

the anterior segment anatomy of patients with plateau iris configuration //

J. Glaucoma. 2005. V. 14, N 2. Р. 109–113.

19. Ritch R., Tham C.C., Lam D.S. Long-term success of argon laser peripheral 

iridoplasty in the management of plateau iris syndrome // Ophthalmology. 

2004. V. 111, N 1. P. 104–108. 

20. Roberts T.V., Francis I.C., Lertusumitkul S. et al. Primary phacoemulsification 

for uncontrolled angle-closure glaucoma // J. Cataract Refract. Surg. 2000. 

V. 26, N 7. P. 1012–1016.

21. Wang J.K., Lai P.S. Unusual presentation of angle-closure glaucoma treated 

by phacoemulsification // J. Cataract Refract. Surg. 2004. V. 30, N 6. 

P. 1371–1373.

Some Ethnic Peculiarities of Anatomic and Topographic Parameters of Eyeball Structures 
in the Indigenous Inhabitants of the Republic of Sakha Suffering from Glaucoma
V.V. Neroev1, E.K. Zakharova2, T.R. Proskachina3, O.A. Kiseleva1, O.V. Robustova1, A.M. Bessmertny1

1 Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Moscow
2 Yakutsk Republican Ophthalmological Hospital
3 North-East Federal University, Medical Institute, Yakutsk, Russia
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Ultrasound biometry and biomicroscopy were used to reveal certain anatomic and topographic peculiarities of eyeball structures in indigenous 
inhabitants of the Republic of Sakha (Yakutia). The most frequent form occurring in these patients is primary open-angle glaucoma (64.5%) with 
a characterstic narrow beak-shaped profile of the anterior chamber angle (ACA) (57%) and pronounced exogenous pigmentation of the drainage 
system. The eyes of Yakut glaucoma patients have for the most part a short axial length and hyperopic refraction (47%). Patients with primary angle 
closure glaucoma (PACG) show a significant reduction of all linear parameters measured by ultrasound biomicroscopy as compared to the control, 
with the exception of iris thickness. In 65% cases, ACA closing mechanism was the presence of a relative pupillary block, whilst the remaining 35% 
cases were caused by the plateau iris syndrome. Lens thickness of indigenous patients with PACG shows a significant increase with age and exceeds 
the values measured in the control group. The increase of lens thickness in lens opacities was accompanied by a reliable drop of anterior chamber 
depth in glaucomatous patients of advanced age (over 60).

Key words: glaucoma, ultrasound biometry, ultrasound biomicroscopy, ethnic peculiarities, anatomic and topographic features 
of the eyeball.
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Исследовались параллельные изменения функциональной активности сетчатки и гемодинамики в сосудах 
глаза у больных с непролиферативной диабетической ретинопатией (НПДР) легкой (1-я группа) и среднетяже-
лой (2-я группа) степени. Выявлены характерные для обеих групп признаки нарушения регионарной гемодинамики 
глаза и ретинальной функции. Наиболее выраженные изменения установлены при исследовании хориоидального 
кровотока в глазах с НПДР среднетяжелой степени со снижением показателей Vsyst и Vdiast в 2,5–3 раза по срав-
нению с контролем. При регистрации электроретинограммы (ЭРГ) по стандартам ISCEV обнаружено снижение 
амплитуды b-волны палочкового ответа на 20 и 30% от нормы в 1-й и 2-й группах соответственно с удлинением 
латентности. В максимальной ЭРГ у пациентов 2-й группы отмечены резкое повышение индекса b/a и более вы-
раженные изменения осцилляторных потенциалов, фотопического негативного ответа и паттерн ЭРГ. Нарас-
тание нарушений гемодинамики в сосудах глаза и признаков НПДР сопровождалось прогрессирующим ухудшением 
функции фоторецепторов и нейронов проксимальной сетчатки, включая амакриновые и ганглиозные клетки.

Ключевые слова: сахарный диабет, непролиферативная диабетическая ретинопатия, гемодинамика глаза, 

допплерография, электроретинография.
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Клинические исследования

Сетчатку характеризует высоко сбалансирован-

ное взаимодействие нейрональной сети и сети крове-

носных сосудов, нарушение этого баланса неизбежно 

приводит к снижению зрительных функций [8, 16, 39].

Известно, что развитие сахарного диабета (СД) при-

водит к системному поражению сосудов. Диабетиче-

ская ретинопатия (ДР) относится к микроангиопа-

тии, и исследование ретинального кровообращения 

дает информацию о сосудистых изменениях при СД, 

хотя кровоснабжение сетчатки представляет собой 

лишь часть системы глазного кровотока [4]. По-

лагают, что исследование кровотока в орбитальных 

сосудах: глазной артерии (ГА), центральной арте-

рии сетчатки (ЦАС), задних коротких цилиарных 

артериях (ЗКЦА) информативно для определения 

состояния глазного кровотока при СД [15, 19, 25]. 

Причина изменений глазного кровотока на разных 

стадиях ДР до сих пор остается неясной, данные ряда 

исследований противоречат друг другу, что частично 

связано с использованием разных методов исследо-

вания ретинального и хориоидального кровотока 

[2]. Усовершенствование методов оценки глазной 

гемодинамики и использование их в корреляции 

с данными электроретинографических исследований 

позволяют определить новые функциональные кри-

терии, способствующие повышению эффективности 

ранней диагностики и точности прогнозирования ДР.

Молекулярная патофизиология ДР не полно-

стью выяснена, но общепризнано, что домини-

рующую роль в ее патогенезе играет ретинальная 

ишемия, которая может приводить к гибели нейро-

нов и неоваскуляризации сетчатки. К ишемии вос-

приимчивы все нейроны сетчатки, однако наиболее 

чувствительными являются ганглиозные клетки (ГК) 
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[35, 37], поэтому для большинства ассоциирован-

ных с ишемией заболеваний наиболее характерным 

признаком поражения сетчатки является гибель ГК 

и истончение слоя нервных волокон. В электрорети-

нограмме (ЭРГ) активность ГК отражают паттерн-

ЭРГ (ПЭРГ) и фотопический негативный ответ 

(ФНО) [5, 6, 7, 9, 18, 29, 30, 36]. При ДР различные 

виды ЭРГ изменяются в зависимости от степени 

ретинальной ишемии, включения в патологический 

процесс наружных и внутренних слоев сетчатки, ней-

ронов ее центральной зоны и периферии. Чувстви-

тельным критерием ишемии являются осциллятор-

ные потенциалы (ОП), которые отражают функцию 

амакриновых клеток и петли обратных связей между 

амакриновыми, биполярными клетками и ГК во 

внутреннем плексиформном слое [10, 11, 13, 23, 42, 

49], а также индекс отношения амплитуд волн ЭРГ – 

b/a [12, 33, 38]. Известны такие психофизические 

индикаторы ранних функциональных изменений 

сетчатки, как контрастная чувствительность и тем-

новая адаптация [14, 21, 27, 43].

Гиперперфузия и снижение или отсутствие 

ауторегуляции ретинального кровотока приводят 

к прогрессированию ДР. Ранее, по данным литера-

туры и результатам собственных исследований нами 

была предложена схема изменений глазной гемоди-

намики у больных СД [2], включающая повышение 

скорости ретинального кровотока на начальных 

стадиях ДР, его угнетение при прогрессировании 

процесса (начиная с препролиферативной ДР), по-

вреждение капилляров с увеличением фовеолярной 

аваскулярной зоны, появление неперфузируемых 

зон, ведущих к ишемии сетчатки. Компенсаторным 

ответом на ишемию являются процессы усиленного 

ангиогенеза – неоваскуляризации.

Учитывая тесное взаимодействие нейральной 

и сосудистой систем сетчатки, изменения рети-

нальной гемодинамики неизбежно будут вызывать 

изменение ее функциональной активности. Поэто-

му сравнительные гемодинамические и электро-

ретинографические исследования необходимы 

для выявления и интерпретации изменений в ин-

терфейсе нейральная / сосудистая сеть сетчатки у 

больных ДР.

ЦЕЛЬЮ данной работы явилась оценка парал-

лельных изменений функциональной активности 

сетчатки и гемодинамики в сосудах глаза у больных 

непролиферативной ДР (НПДР) легкой и среднетя-

желой степени.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Нами использована классификация, выделяю-

щая 7 стадий ДР, среди которых три стадии относят 

к НПДР [3]. В исследование включены 18 пациентов 

с СД II типа, из них 12 женщин и 6 мужчин.

Оценивали клиническую картину, гемоди-

намику глаза и функцию сетчатки у 18 пациентов 

с НПДР легкой (1-я группа, 12 глаз) и среднетяжелой 

(2-я группа, 22 глаза) степени. Группу контроля со-

ставили 30 лиц той же возрастной группы без патоло-

гии сетчатки и зрительного нерва, не страдающие СД. 

Выполняли стандартное офтальмологическое обсле-

дование, включая визометрию, рефрактометрию, 

офтальмоскопию и биомикроскопию. Оптическую 

когерентную томографию (ОКТ, Stratus OCT-3, Carl 

Zeiss) и при необходимости флюоресцентную ангио-

графию (ФАГ) выполняли для уточнения стадии 

заболевания и характера изменений сетчатки. Состо-

яние регионарной гемодинамики глаза исследовали 

методом цветового допплеровского картирования 

(ЦДК) и импульсной допплерографии с помощью 

прибора VOLUSON 730 Pro. Оценивали кровоток 

в ГА, ЦАС и центральной вене сетчатки (ЦВС), 

в ЗКЦА – медиальных и латеральных. В этих сосудах 

регистрировали спектр допплеровского сдвига частот 

(СДСЧ) и определяли количественные показатели 

кровотока: максимальную систолическую скорость 

(Vsyst), конечную диастолическую скорость (Vdiast) 

и индекс резистентности или периферического со-

противления (RI).

ЭРГ регистрировали с помощью диагности-

ческих систем TOMEY EP1000 и PETIport/scan-21 

Roland Consult (Германия). Регистрировали ЭРГ 

по стандартному протоколу ISCEV [32], включая 

палочковый ответ, максимальную ЭРГ в скотопи-

ческих условиях, колбочковую ЭРГ и ОП с рас-

четом индекса ОП как среднюю амплитуду первых 

4 осцилляций. Транзиентную ПЭРГ на паттерны 

с угловым размером ячеек 0,8 и 16° [5, 6, 20, 28] 

и ФНО в колбочковой ЭРГ [46–48] использовали 

для оценки функционального состояния ГК сет-

чатки и их аксонов. Для регистрации ФНО после 

предварительной 5-минутной адаптации к синему 

фону (3,7 log скот. трол) в ганцфельд сфере запи-

сывали ЭРГ на вспышки красного цвета четырех 

интенсивностей (0,375; 0,75; 1,5 и 3,0 кд с м-2). 

Амплитуду ФНО рассчитывали от изолинии до пика 

негативной волны, на нисходящем фронте b-волны, 

на фиксированном интервале от вспышки, равном 

65 мс [36]. Индекс ФНО рассчитывали по отно-

шению амплитуд ответа в ЭРГ на максимальную 

и минимальную интенсивности стимула. Индекс 

ПЭРГ рассчитывали по отношению амплитуд N95 

в ответах на паттерны 0,8 и 16°. Статистический 

анализ проводили с помощью программ Microsoft 

Excel и SPSS. Анализ статистической взаимосвязи 

между параметрами проводился методом расчета 

корреляций по Пирсону. Различия между средними 

величинами считали достоверными при р<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В глазах с НПДР легкой степени отмечали еди-

ничные микроаневризмы (МА) в заднем полюсе и на 

средней периферии сетчатки. При среднетяжелой 

НПДР на глазном дне выявлялись множественные 

МА, микрогеморрагии; единичные штрихообразные 
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геморрагии вблизи сосудистых аркад, ватообразные 

фокусы, интраретинальные микрососудистые анома-

лии. Макулярный отек различной степени выражен-

ности наблюдали на 8 глазах.

При ультразвуковом исследовании кровотока 

в сосудах глаза у пациентов с НПДР легкой степе-

ни выявлено небольшое снижение максимальной 

систолической скорости кровотока в ГА по срав-

нению с контрольной группой. Наблюдалось также 

выраженное снижение показателей Vdiast в ЦАС 

(рис. 1, А) и ЗКЦА (рис. 1, В, 2, А, В). В глазах 

с НПДР средней степени тяжести отмечено сни-

жение Vsyst и Vdiast в ГА. Значительные изменения 

кровотока имели место в системе ЗКЦА (рис. 2, Б)

ЦАС (рис. 1, Б). В ЦАС регистрировали сниже-

ние Vdiast в 2 раза и увеличение RI в 1,5 раза по 

сравнению с нормой. Наиболее существенные 

изменения гемодинамических показателей отме-

чались при исследовании кровотока в латеральных 

и медиальных ЗКЦА (снижение показателей Vsyst 

и Vdiast в 2,5–3 раза по сравнению с контролем), 

что свидетельствовало о дефиците кровообраще-

ния в системе хориоидальных сосудов. Выявлено 

также значительное увеличение разницы между 

средними показателями Vsyst и Vdiast, которое 

определяло повышение индекса резистентности 

в ЗКЦА в среднем до 0,8.

Сегодня считается доказанным, что СД инду-

цирует апоптоз нервных и сосудистых клеток в сет-

чатке, что позволяет определить ДР как форму хро-

нической нейрососудистой дегенерации [7, 8, 44].

Основные механизмы апоптоза при ДР пока недо-

статочно изучены. Среди многих возможных при-

чин апоптоза в качестве кандидатных механизмов, 

требующих дальнейшего изучения, отмечают из-

менение метаболизма глутамата, снижение синтеза 

нейротрофических факторов, окислительный стресс 

и нейровоспаление. Пока остается непонятной вза-

имосвязь между апоптозом сосудистых и нервных 

клеток. Не исключают, что потеря клеток сосуди-

стой и нейрональной сетей развивается в разные 

сроки, разными темпами и, возможно, путем не свя-

занных между собой механизмов. Однако в моделях 

на животных доказано, что высокие темпы потери 

клеток обоих классов очень быстро приводят к ката-

строфическому разрушению ткани и окончательной 

потере зрения. Этот факт заставляет сегодня менять 

отношение к ранней функциональной диагности-

ке и мониторингу прогрессирования ДР [7, 8, 26, 

41, 44]. Функция нейронов может быть нарушена 

еще до их апоптоза, вызывая раннее ухудшение зре-

ния у больных СД, которое можно выявить чувстви-

тельными электрофизиологическими методами.

Обнаружено снижение амплитуды b-волны 

палочковой ЭРГ на 20 и 30% от нормы в 1-й и 

2-й группах соответственно с удлинением их пи-

ковой латентности (рис. 3., табл. 1). Максимальная 

(комбинированная) ЭРГ при НПДР легкой степени 

не изменялась, в то время как при НПДР среднетя-

желой степени амплитуда a-волны максимальной 

ЭРГ достигала только 59% от нормы с удлинением 

пиковой латентности на 38%. Нарушение функции 

Рис. 1. Спектр допплеровского сдвига частот кровотока в ЦАС (выше изолинии) и ЦВС (ниже изолинии). А – у пациента с легкой ста-
дией непролиферативной диабетической ретинопатии (Vsyst=14,1 см/c; Vdiast = 2,9 см/c; RI=0,8); Б – у пациента со среднетяжелой 
стадией непролиферативной диабетической ретинопатии (Vsyst=8,6 см/c; Vdiast=2,0 см/c; RI=0,78); В – в норме (Vsyst=14,3 см/c; 
Vdiast=4,8 см/c; RI=0,7).

А Б В

Рис. 2. Спектр допплеровского сдвига частот кровотока в ЗКЦА. А – у пациента с легкой стадией непролиферативной диабетической 
ретинопатии (Vsyst=19,0 см/c; Vdiast = 4,7 см/c; RI=0,75); Б – у пациента со среднетяжелой стадией непролиферативной диабетической 
ретинопатии (Vsyst=5,8 см/c; Vdiast=1,0 см/c; RI=0,83); В – в норме (Vsyst=18,2 см/c; Vdiast=8,4 см/c; RI=0,54).

А Б В
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фоторецепторов, вероятно, связанное с дисфункци-

ей хориоидального кровообращения, ассоциирова-

лось с нарастанием гемодинамических нарушений 

при НПДР средней тяжести.

У пациентов 2-й группы отмечено повышение 

индекса b/a в среднем до 2,5 ед., а у некоторых па-

циентов – до 4–5 ед. при норме 1,7 ед. Индекс b/a, 

рассчитываемый как отношение амплитуды b-волны 

к амплитуде a-волны максимальной ЭРГ, известен 

как маркер состояния интерфейса «наружная/

внутренняя сетчатка», отражающий функциональное 

взаимодействие фоторецепторов и пострецепторных 

нейронов. С другой стороны, он используется в кли-

нической ЭРГ как чувствительный критерий ишемии 

и гипоксии сетчатки [12, 33, 38].

Возрастание индекса b/a у больных НПДР сред-

нетяжелой степени по сравнению с группой кон-

троля было связано с резким угнетением a-волны 

и менее значительными альтерациями b-волны 

максимальной ЭРГ. Эти изменения ассоциирова-

лись с расширением зон ишемии, подтвержден-

ными на ФАГ, что отражалось также на генерации 

ОП (табл. 2). Амплитуда осцилляций и индекс ОП 

в глазах с НПДР легкой и среднетяжелой степени 

снижались до 85–70 и 33–25% от нормы соответ-

ственно. Известно, что ОП высоко чувствительны 

к ишемическим изменениям в сетчатке, в связи 

с чем их используют в ранней диагностике и про-

гнозе прогрессирования ДР [10, 23, 42]. Кроме того, 

в экспериментальных исследованиях, на ранних 

стадиях нейродегенерации сетчатки при диабете 

обнаружена селективная потеря холинергических 

и допаминергических амакриновых клеток, которая 

может являться одной из причин развития зритель-

ного дефицита при СД [17, 40].

Угнетение ОП в нашем исследовании свиде-

тельствовало о нарушении межнейрональных вза-

имодействий во внутреннем плексиформном слое 

сетчатки, более существенном в глазах со среднетя-

желой стадией НПДР, что может быть связано как 

Рис. 3. ЭРГ по стандартам ISCEV. А – палочковый ответ, Б – максимальная ЭРГ, В – осцилляторные потенциалы, Г – колбочковый от-
вет, Д – фотопическая ритмическая (фликер) ЭРГ на 30 Гц. 1 – контроль; 2 – НПДР легкой степени; 3 – НПДР среднетяжелой степени.

А

Б

В

Г

Д

 1 2 3

Таблица 1. Амплитуда волн стандартных скотопических ЭРГ 

и индекс b/a*

Стадии НПДР Палочковая 

ЭРГ

b-волна

Максимальная ЭРГ

a-волна b-волна Индекс 

b/а

Легкая 70,2±7,1 151±22,3 243,9±31,4 1,6

Среднетяжелая 67,1±8,6 85±15,7 217,1±27,5 2,5

Контроль 140,7 143 233,2 1,6

Примечание. * – индекс b/a = отношение амплитуды волны-b 

к амплитуде волны-a максимальной ЭРГ.

Таблица 2. Осцилляторные потенциалы: амплитуда 4 осцилляций 

(О1–О4) и индекс ОП*

Стадии НПДР О1 О2 О3 О4 Индекс 

ОП

Легкая 23±2,4 40,6±3,1 27,7±5,5 20,4±3,5 27,9

Среднетяжелая 10,3±2,7 21,9±5,9 12,2±5,6 6,4±2,1 12,7

Контроль 27,8 66,7 48,7 24 41,8

Примечание. * – индекс ОП = сумма амплитуд четырех осцилля-

ций, деленная на 4. 
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с более значительной нейродегенерацией внутренней 

сетчатки, так и с распространенными ишемическими 

изменениями во 2-й группе больных.

Помимо определения ранних признаков нару-

шения ретинальной функции, актуальным сегодня 

является поиск физиологических неинвазивных 

маркеров апоптоза ГК и, возможно, других нейронов 

сетчатки больных диабетом. Некоторые авторы по-

лагают, что амплитуда ФНО является еще более чув-

ствительным критерием диабетических изменений 

сетчатки, чем ОП, и отличается от контрольных зна-

чений даже у больных с НПДР легкой степени [11, 23].

В глазах с НПДР легкой степени нами отмечены 

изменения амплитуды ПЭРГ и ФНО, которые ста-

тистически значимо не отличались от показателей 

группы контроля. Однако во 2-й группе регистри-

ровались резко субнормальные (до 30%) амплитуды 

компонентов Р50 и N95 транзиентной ПЭРГ и ПЭРГ 

устойчивого состояния (p<0,01) (табл. 3). Учитывая 

данные фундаментальных исследований [28], изме-

нения Р50 и N95 указывают на снижение функции 

ГК (ON и OFF-путей в сетчатке), соответственно, 

не обладающих и обладающих спайковой активно-

стью. ПЭРГ устойчивого состояния, в отличие от 

транзиентной ПЭРГ, отражает преимущественно 

связанную с ON-каналами передачи информации 

в сетчатке активность генерирующих импульсы ГК 

[28]. Обнаруженные нами изменения ПЭРГ в глазах 

с НПДР среднетяжелой степени могут являться при-

знаками апоптотической гибели ГК уже на непро-

лиферативных стадиях ДР.

Угнетение ФНО в наших исследованиях было 

более значительным в ЭРГ на высокую интенсив-

ность стимула (на 25–30%), чем на слабые вспышки 

(p<0,05) (табл. 4). В клинической электрофизиологии 

зрения ПЭРГ и ФНО обладают наибольшей чувстви-

тельностью и специфичностью в оценке функции 

ГК, причем изменения этих двух биопотенциалов не 

всегда идут параллельно [1], что связано с различи-

ем в источниках их генерации. ПЭРГ генерируется 

непосредственно ГК и их аксонами, в связи с чем 

этот потенциал широко используют для ранней 

диагностики глаукомной оптической нейропатии 

(ГОН). Специфичность ПЭРГ возрастает, снижа-

ется межиндивидуальная вариабельность при рас-

чете отношения амплитуды ответа на стимулы 0,8 и 

16 угловых градусов [5, 6]. С другой стороны, ФНО, 

регистрируемый в колбочковой ЭРГ после b-волны, 

связан с активностью различных спайковых нейро-

нов. Известно, что импульсной активностью обла-

дают не только ГК, но также подкласс амакриновых 

клеток [31]. ФНО, как и ПЭРГ, резко редуцируется 

при глаукоме, и его амплитуда высоко коррелирует 

с толщиной слоя нервных волокон (ТСНВ) и с де-

фектами полей зрения [23, 29, 30, 46–48]. Если при 

ГОН наиболее характерным признаком являлось 

снижение ФНО на вспышки слабой интенсивности 

[1, 50], то у больных СД с НПДР среднетяжелой 

степени нами обнаружено более резкое угнетение 

ФНО на яркие вспышки по сравнению со стимулами 

низкой интенсивности.

Таким образом, различное происхождение 

этих двух потенциалов является объективным обо-

снованием их параллельной регистрации для уточ-

нения характера изменений внутренней сетчатки 

у больных ДР. Важно также отметить, что при ДР 

гибель клеток путем апоптоза, по-видимому, не 

является главной причиной прогрессирующей 

потери зрительных функций, особенно на ранних 

стадиях заболевания. В частности, в моделях диабета 

на животных показано, что на функцию нейронов 

в отсутствие апоптоза могут влиять другие механиз-

мы, такие, например, как разрушение синаптиче-

ских белков, необходимых для нейротрансмиссии 

[24, 45], изменение уровня внутриклеточного каль-

ция или экспрессии кальций-связывающих белков 

[22, 34]. Следовательно, в будущих электрофизиоло-

гических и комбинированных морфо-функциональ-

ных и гемодинамических исследованиях предстоит 

определить, какие изменения ретинальной функции 

возникают при СД независимо от последующего 

апоптоза клеток и какие – в качестве предшествен-

ников их апоптотической гибели, являясь функци-

ональными маркерами апоптоза.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Выявлены признаки нарушения регионар-

ной гемодинамики глаза и ретинальной функции, 

характерные для НПДР легкой и среднетяжелой 

степени. Установлено, что с нарастанием наруше-

ний гемодинамики в сосудах глаза и признаков ДР 

усугубляются изменения палочковой ЭРГ, a-волны 

максимальной ЭРГ, индекса b/a, ОП, ПЭРГ и ФНО 

на яркие вспышки, т. е. нарастает нарушение функ-

ции фоторецепторов и нейронов проксимальной 

сетчатки, включая амакриновые и ганглиозные 

клетки.

Таблица 3. Транзиентная (фазическая) ПЭРГ у больных НПДР: 

амплитуда (А, мкВ), пиковая латентность (Л, мс) и индекс ПЭРГ*

Стадии НПДР А Р50 Л Р50 А N95 Л N95 N95/Р50

Легкая 7,2±2 49,4 10,1±1,8 100,4 1,42

Среднетяжелая 2,3±0,8 51 3,2±1,2 98,7 1,49

Контроль 7,9 48,2 10 97,8 1,4

Примечание. * – индекс ПЭРГ = отношение амплитуд компонентов 

N95/Р50 на паттерн стандартного размера ячеек 0,75°.

Таблица 4. Амплитуда ФНО в ЭРГ на красные вспышки разной 

интенсивности

Стадии 

НПДР

0,375 

кд•с/м2

0,75 

кд•с/м2

1,5 

кд•с/м2

3 

кд•с/м2

Индекс 

ФНО*

Легкая 21,05±3 42,2±7,4 67,5±9,3 84,7±12 4,08

Средне-

тяжелая

23,8±6,1 42,3±6,6 63,1±9,8 72±10,1 3,23

Контроль 21 59 64 91 4,34

Примечание. * – индекс ФНО = отношение амплитуд ФНО в ЭРГ 

на вспышки максимальной и минимальной интенсивности.
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Eye Hemodynamics and Retinal Functional Activity Alterations in Patients with 
Nonproliferative Diabetic Retinopathy

V.V. Neroev, A.À. Kolchin, T.N. Kiseleva, M.V. Zueva, I.V. Tsapenko, M.V. Ryabina, 
M.I. Grinchenko 
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Parallel changes in functional activity and hemodynamics of the retina were studied in patients with non-proliferative 
diabetic retinopathy (NPDR) divided into groups of mild (1) and moderate (2) stages. Signs of disturbed regional hemody-
namics of the eye and retinal function characteristic for the two groups were revealed. The most pronounced changes were 
detected in the choroidal blood flow with Vsyst and Vdiast reduced by 2.5–3 times in patients with moderate NPDR as com-
pared to the controls. Electroretinography performed by ISCEV Standard showed an amplitude of cone response b-wave 
reduced by 20 and 30% against the norm in groups 1 and 2, respectively, with a delayed latency. In the standard maximal 
ERG, patients of group 2 showed a drastic increase in the b/a ratio and more pronounced changes of oscillatory potentials, 
photopic negative response and pattern ERG. The results of studies showed that with the increase of disturbances in the 
hemodynamic of eye vessels and the severity of NPDR signs, the dysfunction of photoreceptor and proximal retina neurons 
escalated, including amacrine and ganglion cells.

Key words: diabetes mellitus, nonproliferative diabetic retinopathy, eye hemodynamics, dopplerography, 

electroretinography.
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Представлены результаты морфофункциональных исследований сетчатки 29 пациентов с идиопати-
ческой эпиретинальной мембраной (ЭРМ) с использованием оптического когерентного томографа Optovue 
RTVue-100 FD-OCT и электроретинографа. При анализе данных электроретинографии (ЭРГ) обнаружены 
достоверные различия между здоровыми испытуемыми и пациентами с ЭРМ (p<0,05). По данным OCT 
пациентов с ЭРМ, выявлены 2 различных паттерна изменений профиля фовеолы, имеющие положительную 
достоверную корреляцию (p<0,05) с остротой зрения. Установлены достоверные различия параметров 
осцилляторных потенциалов и ритмической ЭРГ у пациентов, имеющих различный паттерн изменений про-
филя фовеолы.
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Клинические исследования

Эпиретинальная мембрана (ЭРМ) – одно из не-

скольких состояний витреомакулярного интерфейса, 

характеризующее патологическое взаимодействие 

сетчатки и структур стекловидного тела. К патоло-

гии витреомакулярного интерфейса также относят 

заднюю отслойку стекловидного тела (ЗОСТ), 

витреомакулярный тракционный синдром (ВМТС), 

ламеллярное макулярное отверстие (ЛМО), маку-

лярное псевдоотверстие, псевдокрышку, макуляр-

ное отверстие, макулярное микроотверстие и др. 

[11, 15]. Считают, что ЭРМ вовлечена в патогенез 

каждого из данных состояний витреоретинального 

интерфейса [15]. 

ЭРМ гистологически представляет собой со-

вокупность клеток и внеклеточного вещества, об-

разующих мембранную структуру на витреальной 

поверхности сетчатки [6]. Имея непосредственный 

контакт с сетчаткой и стекловидным телом и участвуя 

в динамическом процессе витреоретинального вза-

имодействия, ЭРМ нередко становится причиной 

значительного снижения центрального зрения, а 

также возникновения таких симптомов, как мета-

морфопсии, макропсии, микропсии, анизейкония 

и даже монокулярная диплопия.

Впервые описание фиброклеточной мембран-

ной структуры на поверхности внутренней погра-

ничной мембраны (ВПМ) опубликовано А. Iwanoff 

в 1865 г. [10]. 

ЭРМ, нередко являясь находкой офтальмо-

лога, часто интерпретируется как вариант дис-

трофических изменений макулярной области, 

чему способствует отсутствие данного состояния 

в МКБ-10. Единой терминологии, отражающей 

данное состояние, в литературе не существует. 

Эпиретинальный фиброз, фиброз внутренней 

пограничной мембраны (ВПМ), «целлофановая» 

макулопатия, макулярный фибропластический 

синдром и другие термины, описывающие ха-

рактерные изменения сетчатки, в названии пре-

тендуют на обозначение конкретной нозологи-

ческой единицы (макулопатия, синдром) или на 

происхождение (фиброз). Тем не менее термин 
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«эпиретинальная мембрана» стал наиболее уни-

версальным для описания мембранной структуры 

на поверхности сетчатки.

В зависимости от наличия или отсутствия ассо-

циированных с ЭРМ заболеваний глазного яблока 

выделяют следующие формы.

• Идиопатическая (первичная) эпирети-

нальная мембрана (иЭРМ), которая, по данным 

современных эпидемиологических исследований, 

составляет 5,4% всех ЭРМ [15]. Первичный син-

дром макулярной складчатости был впервые описан 

H. Kleinert в 1955 г. [7].

• Вторичная ЭРМ, ассоциированная со сле-

дующими состояниями: сосудистые заболевания 

сетчатки, воспалительные заболевания глазного 

яблока, состояние после травмы глазного яблока, 

перенесенные оперативные вмешательства (хи-

рургия катаракты и отслойки сетчатки), состояние 

после большого объема лазеркоагуляции сечатки 

[3, 7, 13, 15]. 

В настоящее время точных данных по этио-

патогенезу ЭРМ нет. Актуальными являются две 

гипотезы формирования ЭРМ: 1) изменения, воз-

никающие с возрастом в структуре кортекса сте-

кловидного тела – витреошизис с фиксацией части 

кортикального слоя стекловидного тела к ВПМ и/

или миграция глиальных клеток сетчатки в зонах 

микротравм ВПМ, возникших вследствие задней 

отслойки СТ [4, 11, 16]; 2) миграция гиалоцитов из 

полости СТ на поверхность сетчатки с последующим 

синтезом коллагена и формированием фиброзной 

мембраны [5]. 

В патогенезе иЭРМ значительную роль отво-

дят взаимодействию следующих звеньев: процессу 

ЗОСТ, микроциркуляторным нарушениям, типам 

вовлеченных в формирование иЭРМ клеток, стро-

ению ВПМ (существование микропор в ВПМ), ка-

скадным молекулярным механизмам [8, 9].

Наиболее изученными являются методы визу-

ализации (оптическая когерентная томография –

ОКТ) и техника хирургического удаления ЭРМ. 

Хирургическое лечение иЭРМ, как правило, пред-

принимается у пациентов с выраженными метамор-

фопсиями и остротой зрения 0,35–0,3 и ниже [14].

Прогноз эффекта операции оценивают на осно-

вании ряда косвенных факторов: исходных зри-

тельных функций и их динамики, длительности 

заболевания, выраженности изменений сетчатки по 

данным ОКТ и др. Отсутствие четких представле-

ний о морфофункциональных изменениях сетчатки 

при иЭРМ затрудняет понимание патогенетических 

механизмов формирования иЭРМ, прогнозиро-

вание течения заболевания и сужает показания к 

лечению иЭРМ.

ЦЕЛЬЮ данной работы является изучение 

морфологических и функциональных характеристик 

макулярной зоны сетчатки при идиопатической 

эпиретинальной мембране.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
При постановке диагноза иЭРМ использова-

лись следующие критерии:1) офтальмоскопические 

критерии – наличие характерных «целлофановых» 

рефлексов на поверхности сетчатки с/без дефор-

мации и складок сетчатки; 2) ОКТ критерии – на-

личие характерной гиперэхогенной мембранной 

структуры на поверхности нервных волокон сет-

чатки на срезах Line с/без деформации нормальной 

ОКТ-архитектоники слоев сетчатки; 3) отсутствие 

факторов, ассоциированных с вторичной ЭРМ по 

данным литературы: сосудистые заболевания сет-

чатки, воспалительные заболевания глазного яблока, 

состояние после травмы глазного яблока, перенесен-

ных оперативных вмешательств (хирургия катаракты 

и отслойки сетчатки, состояние после большого 

объема лазеркоагуляции сетчатки).

В исследовании приняли участие 2 группы па-

циентов. 1-я группа включала 22 пациента (29 глаз) 

с диагнозом иЭРМ на одном или обоих глазах, в том 

числе 12 женщин и 10 мужчин. У 15 пациентов (68%) 

иЭРМ выявлена только на одном глазу, у 7 (32%) – 

на обоих глазах (из них 6 пациентов – мужчины). 

Средний возраст пациентов 1-й группы составил 

71,5±5 лет. Возраст обнаружения иЭРМ у женщин 

был достоверно меньше, чем у мужчин (p<0,05). 

Острота зрения с максимальной коррекцией соста-

вила 0,75±0,25. 2-я группа (контрольная) состояла из 

29 здоровых испытуемых (58 глаз), из них 15 женщин 

и 14 мужчин. Средний возраст пациентов составил 

68,5±5,5 года. Острота зрения с максимальной кор-

рекцией (слабая степень аметропии – 3,0 D  A  +3,0 D) 

в данной группе составила 1,0. 

Пациенты обеих групп проходили стандартный 

офтальмологический осмотр (определение остроты 

зрения, тонометрия, офтальмоскопия), а также ис-

следование на оптическом когерентном томографе 

Optovue RTVue-100 FD-OCT и электроретинографе 

(МБН, Россия). На ОСТ оценивались срезы модуля 

Retina Line; на электроретинографе регистриро-

валась общая ЭРГ, макулярная ЭРГ на красный и 

зеленый стимулы, осцилляторные потенциалы (ОП), 

ритмическая 30 Гц ЭРГ. 

Статистический анализ проведен с использо-

ванием программы STATISTICA (StatSoft 7.0). Рас-

считывали медиану (М), 25-й и 75-й персентили, ко-

эффициент Манна – Уитни, коэффициент ранговой 

корреляции Спирмена.

РЕЗУЛЬТАТЫ
При анализе фовеолярного профиля на ОСТ 

срезах модуля Retina Line у пациентов 1-й группы 

выявлены 2 различных типа паттерна изменений. 

Паттерн 1 – гиперэхогенная мембранная струк-

тура на поверхности нервных волокон сетчатки без 

деформации фовеолярного профиля (рис. 1). Острота 

зрения у пациентов, имеющих паттерн 1 изменений 

фовеолярного профиля, составила 0,85±0,17.
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Рис. 1. Паттерн 1 фовеолярного профиля по данным ОСТ. Рис. 2. Паттерн 2 (паттерн 2.1) фовеолярного профиля по дан-
ным ОСТ.

Рис. 3. Паттерн 2 (паттерн 2.2) фовеолярного профиля по дан-
ным ОСТ.

Паттерн 2 – гиперэхогенная мембранная 

структура на поверхности нервных волокон сетчатки 

в сочетании с деформацией (сглаженностью) фовео-

лярного профиля с характерным «пагодоподобным» 

изменением наружных слоев сетчатки (рис. 2, 3). 

Острота зрения у пациентов данной группы в среднем 

составила 0,56±0,24. В этой группе пациентов вы-

делены два подтипа изменений профиля фовеолы.

Паттерн 2.1 – характеризуется «пагодопо-

добной» деформацией наружных слоев сетчатки без 

других изменений слоев сетчатки (см. рис. 2); пат-
терн 2.2  – характеризуется «пагодоподобной» дефор-

мацией наружных слоев сетчатки в сочетании с их 

кистовидными изменениями, локальной отслойкой 

нейроэпителия сетчатки (см. рис. 3).

Острота зрения у пациентов с паттернами изме-

нений 2.1 и 2.2 составила соответственно 0,68±0,17 

и 0,50±0,26.

Острота зрения у пациентов с паттерном 1 про-

филя фовеолы достоверно выше, чем у пациентов с 

паттерном 2 (p<0,05). Кроме того, при проведении 

корреляционного анализа выявлена умеренная (r=0,59) 

положительная достоверная корреляция (p<0,05) меж-

ду остротой зрения и паттернами 1 и 2 фовеолярного 

профиля. Острота зрения в группе 2.1 достоверно не от-

личается (p>0,05) от группы 2.2 фовеолярного профиля. 

Анализ результатов ЭРГ исследований показал, 

что данные общей ЭРГ у пациентов с иЭРМ досто-

верно не отличаются от таковых контрольной группы 

(p>0,05), что связано с сохранностью палочкового 

аппарата и поражением сетчатки, ограниченным 

макулярной зоной. При сравнении двух групп паци-

ентов выявлены достоверное снижение амплитудных 

показателей и удлинение латентности b-волны маку-

лярной ЭРГ на красный и зеленый стимулы у паци-

ентов 1-й группы (p<0,05). Амплитудные показатели 

ритмической 30 Гц ЭРГ (maх/min, мкВ) у пациентов 

1-й группы также достоверно снижаются (p<0,01). 

Данные ОП в группе пациентов с иЭРМ достоверно 

не отличаются от показателей нормы (p>0,05).

Сравнение показателей макулярной ЭРГ на 

красный и зеленый стимулы у пациентов с паттерном 1

и паттерном 2 фовеолярного профиля выявило, что 

амплитудные и временные параметры а-волны до-

стоверно не отличаются (p>0,05), амплитуда b-волны 

на красный и зеленый стимулы в группе пациентов, 

имеющих паттерн 2 изменений, имеет тенденцию 

к снижению (p=0,084). Анализ ритмической ЭРГ 

выявил достоверно более высокие показатели ам-

плитуды (maх/min, мкВ) у пациентов с паттерном 1

фовеолярного профиля по ОCТ, чем у пациентов 

с паттерном 2 (p<0,05). Корреляци-

онный анализ выявил умеренную 

(r=0,5) положительную достоверную 

корреляцию (p<0,05) между амплиту-

дой ритмической ЭРГ и паттернами 

1 и 2. При анализе показателей ОП 

в группе пациентов с паттерном 2 

выявлено достоверное удлинение 

латентности ранних ОП (ОП-1 и 

ОП-3) по сравнению с пациентами, 

имеющими паттерн 1 фовеолярного 

профиля (p<0,05) (таблица). 

Достоверных различий показате-

лей макулярной, ритмической ЭРГ и 

ОП между группами с паттерном 2.1 

и 2.2 не обнаружено (p>0,05). 

Таблица. Показатели ЭРГ при различных паттернах фовеолярного профиля 

по данным ОСТ

Вид ЭРГ Паттерн 1 Паттерн 2

медиана

(25 персентиль;

75 персентиль)

медиана

(25 персентиль;

75 персентиль)

Макулярная ЭРГ

(b-волна, мкВ), красный стимул

14,4
(13,475; 14,775)

9,425
(7,015; 12)

Макулярная ЭРГ

(b-волна, мкВ), зеленый стимул

26,1
(23,8; 30,2)

19,85
(16,425; 27,05)

Ритмическая ЭРГ, max/min, мкВ 21,25
(17,1; 29,05)

12
(9,045; 17,45) 

ОП-1, мс 24,75 
(24,2; 26)

25,8
(25,4; 29,2)

ОП-3, мс 32,05
(30,9; 36,275)

35,8
(32,425; 39,875)

250 m

250 m

250 m



69Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë 2013; 2:66–69 Адрес для корреспонденции: gruess@yandex.ru

ОБСУЖДЕНИЕ
Таким образом, иЭРМ, не являясь естествен-

ным структурным элементом сетчатки, ведет к изме-

нениям морфофункциональных характеристик сет-

чатки макулярной зоны. Данные ОСТ, позволяющие 

диагностировать патологию сетчатки, достоверно 

коррелируют со степенью снижения центральной 

остроты зрения. Изменение параметров ЭРГ в группе 

больных с иЭРМ (снижение амплитуды b-волны на 

красный и зеленый цвета макулярной ЭРГ, а также 

амплитуды ритмической 30 Гц ЭРГ) свидетельствует 

о вовлечении в патологический процесс пострецеп-

торных звеньев колбочковой системы. О вовлечен-

ности в патологический процесс внутренних слоев 

сетчатки в результате механического тракционного 

воздействия ЭРМ свидетельствует изменение вре-

менных параметров ОП. ОП зависят от ретинальной 

циркуляции и являются индикаторами степени 

циркулярных нарушений [1]. Изменения ОП при 

иЭРМ могут также свидетельствовать и о нарушении 

микроциркуляции в системе ретинальных сосудов, 

что согласуется в нашем исследовании с преоб-

ладанием таких изменений в группе пациентов с 

паттерном 2 по ОСТ, т. е. с большей выраженностью 

иЭРМ, а также с данными литературы о достоверном 

снижении скорости кровотока в капиллярном русле 

в макуле в области 20 град. с помощью флюоресце-

иновой ангиографии [12]. Авторы объясняют этот 

факт тангенциальной тракцией сетчатки имеющейся 

ЭРМ и, как следствие, нарушением правильного 

хода сосудов и их сдавлением. Кроме того, авторы 

предполагают, что такие изменения гемодинамики 

в микроциркуляторном русле могут быть обуслов-

лены морфологическими изменениями эндотелия 

капилляров [12]. Тем не менее патогенетический 

механизм воздействия иЭРМ на структуры сетчатки, 

по-видимому, носит принципиально отличный ха-

рактер от нарушений, диагностируемых, например, 

при макулярных дистрофиях, когда тяжесть пораже-

ния сетчатки коррелирует не только с изменением 

центрального зрения, но и с параметрами ЭРГ. В на-

шем исследовании тяжесть структурных изменений 

имеет достоверную корреляцию с остротой зрения, 

но мало отражается в изменении данных ЭРГ, что, 

вероятно, обусловлено не только механическим 

влиянием мембранной структуры на слои сетчатки 

или нарушением микроциркуляции, но и другими 

факторами, в том числе, вероятно, ее оптическими 

свойствами.
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The electroretinogram and the pattern of optical coherence tomography 
in patients with idiopathic epiretinal membrane

E.N. Ponomareva, A.A. Kazaryan 
Federal Clinical and Research Center
gruess@yandex.ru

The paper reports a morphofunctional study of the retina in idiopathic epiretinal membrane (ERM). 22 patients with 
idiopathic ERM and 29 healthy subjects were examined by optical coherence tomography (OCT) Optovue RTVue-100 
FD-OCT and electroretinography (MBN, Russia). The analysis of electroretinograms revealed significant differences between 
healthy subjects and patients with ERM (p<0.05). OCT identified 2 different patterns of the foveal profile, both of which show a 
significant (p<0.05) positive correlation with visual acuity. Significant differences between oscillatory potentials and flicker ERG 
in patients having different OCT profiles of the fovea were noted.

Key words: idiopatic epiretinal membrane, pattern, optical coherence tomography, electroretinography.
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ФГБУ «Московский НИИ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России

Проведено сравнение эффективности применения транспупиллярной термотерапии (ТТТ) и брахитерапии 
(БТ) остаточных меланом хориоидеи (МХ). В исследование были включены две группы больных с остаточны-
ми МХ малого размера после ранее проведенной БТ. Первой группе (39 больных) проведена ТТТ, второй группе 
(30 больных, архив) – повторная БТ. Положительный результат достигнут у 84,7% больных после проведения 
ТТТ и у 90% – после проведения повторной БТ при сроке наблюдения до 3 лет, что статистически значимо не 
различалось (p>0,05). Полной резорбции опухоли удалось достичь у значительно большего количества больных 
1-й группы (56,4%), чем 2-й группы (36,6%) (р<0,05). При проведении повторной БТ осложнения встречались 
чаще (p<0,05), носили необратимый характер и приводили к более выраженному снижению остроты зрения, в 
то время как осложнения после ТТТ носили транзиторный характер. Выявлено, что слабопигментированные, 
гиперваскулярные опухоли, а также опухоли, расположенные на крайней периферии глазного дна, хуже под-
давались лазерному воздействию. Таким образом, ТТТ является методом выбора в лечении остаточных МХ 
с проминенцией 3,5 мм, расположенных центрально или на средней периферии глазного дна. Метод позволяет 
расширить возможности органосохраняющего лечения с минимальными осложнениями и максимально возможным 
сохранением зрительных функций.

Ключевые слова: остаточная меланома хориоидеи, транспупиллярная термотерапия, брахитерапия.
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Клинические исследования

Увеальная меланома (УМ) – наиболее часто 

встречающаяся первичная злокачественная вну-

триглазная опухоль взрослых [16]. Первые сведения 

об УМ описаны в 1583 г. Г. Бартишем [8]. Заболе-

ваемость УМ по обращаемости, по данным разных 

авторов, составляет от 0,3 до 8,9 на 1 млн взрослого 

населения в год и зависит от многих факторов, в 

том числе от расы и солнечной активности региона 

[3,10,12,18]. По данным отдела офтальмоонкологии 

и радиологии Московского НИИ глазных болезней

им. Гельмгольца, УМ чаще встречается у людей 

трудоспособного возраста (63,7%) с пиком заболева-

емости на 6-м десятилетии жизни [7]. УМ разделяют 

на меланомы радужки, цилиарного тела и хориоидеи. 

Меланома хориоидеи (МХ) является наиболее часто 

встречающейся локализацией. 

Главная цель лечения УМ – сохранение жизни 

пациента. Сохранение глаза и зрения являются не ме-

нее важными задачами. Наиболее распространенным 

способом органосохраняющего лечения МХ в на-

стоящее время является брахитерапия (БТ). Однако 

не всегда удается достичь полной регрессии опухоли. 

Критериями эффективности БТ считаются регрессия 

опухоли на 50% и более и стабильность клинической 

картины в течение года [1]. В свою очередь наличие 

остаточной опухоли предполагает определенный 

риск ее продолженного роста. Имеются сведения, 

что данная категория пациентов имеет более высо-
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кий риск метастазирования и соответственно худший 

витальный прогноз [9]. 

Для лечения остаточных МХ возможно при-

менение разных методов и их комбинации в зависи-

мости от размера и локализации процесса: лазерное 

лечение, повторная БТ, энуклеация. Повторное ис-

пользование БТ имеет ряд недостатков. Во-первых, 

метод уже продемонстрировал недостаточную эф-

фективность при первом применении. Во-вторых, 

дополнительное облучение глаза на фоне уже име-

ющихся лучевых изменений значительно повышает 

риск осложнений. В-третьих, брахитерапия является 

хирургическим вмешательством, требующим общей 

анестезии, что не всегда реализуемо у соматически 

отягощенных больных особенно в условиях узкопро-

фильного стационара. В связи с этим поиск эффек-

тивного метода лечения остаточных МХ является 

актуальной проблемой. 

Альтернативой БТ может быть лазерное лечение, 

а именно – транспупиллярная термотерапия (ТТТ). 

ТТТ в офтальмоонкологии применяется с 1995 г.

[15]. Для проведения ТТТ используется диодный 

лазер с длиной волны 810 нм. Принцип метода за-

ключается в термическом воздействии на опухоль. 

Доказано, что температура, необходимая для гибели 

клеток меланомы, находится в диапазоне 42–60°C, 

при этом склера достаточно термоустойчива и для ее 

повреждения в этом диапазоне температур требуется 

длительное воздействие [11, 15]. Механизм действия 

ТТТ связан с коагуляционным некрозом опухоли, а 

также тромбозом и некрозом ее собственных сосудов, 

максимальная глубина некроза достигает 3,9 мм [13]. 

Во время термического воздействия высвобождается 

свободнорадикальный кислород, который оказывает 

дополнительное повреждающее действие на ткани, 

индуцируя окислительный стресс. 

ТТТ применяется самостоятельно для лечения 

первичных и остаточных меланом хориоидеи малых 

размеров проминенцией до 4 мм, а также в комбина-

ции с другими методами органосохранного лечения 

[1, 4–6, 17].

ЦЕЛЬ нашего исследования – сравнение 

эффективности применения транспупиллярной 

термотерапии и брахитерапии остаточных меланом 

хориоидеи.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследование включены 2 группы больных. 

Первую группу составили 39 больных (16 муж-

чин, 41%, и 23 женщины, 59%) с остаточными (37 

пациентов) и рецидивами (2 пациента) МХ, которым 

ранее была проведена БТ. Возраст больных на мо-

мент обращения к врачу составил от 20 лет до 71 года 

(в среднем 49,5 года). У 24 больных (61,5%) имелись 

тяжелые общесоматические заболевания (артери-

альная гипертония, ишемическая болезнь сердца, 

бронхиальная астма и инфаркт миокарда в анамне-

зе). Всем больным этой группы проведена ТТТ (как 

дополнительный метод лечения) в сроки от 1,5 до 

10 лет после проведения БТ. Согласно классифика-

ции по системе TNM, размеры остаточной опухоли 

перед проведением ТТТ соответствовали Т1 стадии у 

30 больных (76,9%), Т2 – у 9 больных (23,1%). Опу-

холи Т3 в этой группе не были представлены, общий 

срок наблюдения за больными составил от 3,5 до 11 

лет (в среднем 4 года). Срок наблюдения за больными 

после проведения ТТТ – от 2 до 3 лет.

Вторую группу (архив) составили 30 пациентов, 

которым были проведены две БТ. Повторную БТ 

проводили в связи с остаточными МХ (29 больных) 

и ее рецидивом (1 больной), из них были 13 мужчин 

(43,3%) и 17 женщин (56,7%) в возрасте от 27 до 67 

лет (в среднем 50 лет). Перед проведением повторной 

БТ размеры опухоли соответствовали стадии Т1 у 

6 больных (20%), Т2 – у 23 больных (76,7%) и Т3 –

у 1 больного (3,3%). У 14 больных (46,7%) имелись тя-

желые общесоматические заболевания (артериальная 

гипертония, ишемическая болезнь сердца, бронхи-

альная астма, сахарный диабет и инфаркт миокарда 

в анамнезе). Срок между двумя курсами БТ составил 

от 9 мес до 10,5 лет. Общий срок наблюдения за 

больными – от 2,5 до 13,5 лет. Срок наблюдения за 

больными после проведения повторной БТ составил 

от 2 до 12 лет (в среднем 4,5 года).

Применяли стандартные методы офтальмоло-

гического обследования, а также флюоресцентную 

ангиографию (ФАГ) и высокочастотное дуплексное 

сканирование. До проведения лечения все пациенты 

были обследованы с целью исключения дистантных 

метастазов. 

ТТТ проводили в условиях стационара или ам-

булаторно диодным лазером Nidec DC 3300 с длиной 

волны 810 нм. Экспозиция во всех случаях составляла 

60 с, мощность лазерного воздействия варьировала 

от 300 до 1000 мВт. 

Результат лечения оценивали через 3 мес после 

проведения ТТТ. Эффект лечения считали положи-

тельным при уменьшении размеров опухоли на 50% 

и более, либо замещении ее плоским хориорети-

нальным рубцом. При сохранении остаточного очага 

опухоли в сомнительных случаях проводили ФАГ 

и/или дуплексное сканирование для определения 

состояния опухоли и решения вопроса о необходи-

мости проведения повторных сеансов ТТТ, либо БТ 

(при отсутствии эффекта лазерного лечения). 

БТ проводили с использованием отечественных 

офтальмоаппликаторов (ОА) для заднего отрезка 

глаза с изотопами Рутения-Родия (Ru-106/Rh-106) и 

Стронция-Иттрия (Sr-90/Y-90). Лечение проводили 

стационарно. Динамическое наблюдение осущест-

вляли в амбулаторных условиях в течение 1 года после 

лечения 1 раз в 3 мес, затем 1 раз в 6 мес.

Статистическая обработка полученных ре-

зультатов проведена с использованием программ 

Microsoft Office'Vista, SPSS 16.0 для Windows с 

использованием пакета прикладных программ 
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STATISTICA VI. Сравнение двух несвязанных групп 

по качественному признаку проводили с исполь-

зованием непараметрического метода U-критерия 

Манна – Уитни. Величина уровня значимости раз-

личий принималась при р=0,05, т.е. при ошибке 5%.

РЕЗУЛЬТАТЫ
Результаты применения транспупиллярной тер-

мотерапии остаточных меланом хориоидеи (I группа). 
Средняя проминенция опухоли до ТТТ составила 

1,9±0,6 мм (1–3,5 мм), средний диаметр основания –

8,6±2,4 мм (4–14,5 мм). У большинства больных опу-

холь локализовалась в центральном отделе глазного 

дна (35 больных, 89,7%), из них у 22 больных (56,4%) 

опухоль локализовалась в 1 диаметре диска (ДД) 

и ближе от ДЗН. У 2 больных опухоль прикрывала 

ДЗН на 0,1-0,75 ДД. У 4 больных (10,3%) была пери-

ферическая локализация опухоли. Острота зрения с 

максимальной коррекцией перед проведением ТТТ 

составила от 0 до 0,6 (в среднем – 0,1). 

До ТТТ ФАГ провели 

18 больным. У всех больных 

определяли признаки «актив-

ности» остаточной опухоли, 

критериями которой являют-

ся сохранение собственного 

кровотока опухоли (выявле-

ние собственных ее сосудов), 

а также косвенные признаки, 

указывающие на их наличие –

очаги гиперфлюоресценции 

(«ликедж флюоресцеина»). 

Сохранение интенсивного хориоидальнго кровотока 

в области локализации опухоли мы также расценива-

ли как фактор риска ее продолженного роста.

Реакцию на лазерное воздействие сразу после 

лечения оценивали по появлению отека опухоли и 

прилежащей сетчатки, что наблюдали у 36 больных 

(92,3%), и по появлению петехиальных кровоизлия-

ний в строме опухоли и сосудах сетчатки (20 больных, 

51,3%).

У 24 из 39 больных (61,5%) получен положи-

тельный эффект после одного (единственного) се-

анса ТТТ. Из них у 15 больных опухоль заместилась 

плоским хориоретинальным рубцом (по данным 

УЗИ проминенция до 1,0 мм) (рис. 1). У 9 больных 

сохранялась остаточная проминенция опухоли 

1,1–1,6 мм после проведения единственного сеанса 

ТТТ. В процессе динамического наблюдения за дан-

ной группой больных признаков прогрессии не было 

отмечено, по данным ФАГ и результатам дуплексного 

сканирования данных за собственную сосудистую 

сеть не получено. В связи с этим повторный этап 

ТТТ не был показан, и пациентам рекомендовали 

наблюдение в динамике. 

У 15 больных (38,5%) выявлен недостаточный 

эффект после первого сеанса термотерапии. По 

клинической картине глазного дна отмечали сохра-

нение рыхлой опухолевой ткани, а при проведении 

высокочастотного дуплексного сканирования у 

7 больных определяли проминенцию очага и наличие 

в ней собственных сосудов (цветовых картограмм 

потоков). Девяти больным были проведены 1–2 до-

полнительных сеанса ТТТ с положительным резуль-

татом. В общей сложности 2 сеанса ТТТ проведены 

8 больным и 3 сеанса ТТТ – 1 больному. 

В связи с отрицательной динамикой после ТТТ 

(увеличение размеров опухоли и появление признаков 

собственной васкуляризации при дуплексном скани-

ровании) 6 больным (15,4%) проведена повторная БТ 

в сроки от 7 до 28 мес после ТТТ. При этом у 4 боль-

ных БТ проведена после 1-го сеанса ТТТ, у 1 – после 

2 сеансов и у 1 – после 3-го сеанса ТТТ (рис. 2). 

Для определения факторов, влияющих на эф-

фективность ТТТ, оценивали ряд параметров МХ: 

проминенцию опухоли (до ТТТ), ее локализацию 

на глазном дне, степень выраженности пигментации 

(табл. 1).

Рис. 1. Больная З., 49 лет. А – остаточная меланома хориоидеи, 1,5 года после проведения 
БТ; Б – 1 сут после проведения ТТТ: определяются отек ткани опухоли и прилежащей сетчатки, 
петехиальные геморрагии на поверхности сетчатки, увеличение экссудативной отслойки сет-
чатки над опухолью; В – 6 мес после проведения ТТТ: определяется формирование плоского 
пигментированного хориоретинального рубца.

Рис. 2. Больной Р., 57 лет. А – остаточная меланома хориоидеи, 
1,5 года после проведения БТ; Б – 1 сут после проведения ТТТ: 
определяются отек ткани опухоли и прилежащей сетчатки, пе-
техиальные геморрагии на поверхности сетчатки, увеличение 
экссудативной отслойки сетчатки над опухолью; В – 1 сут после 
проведения второго сеанса ТТТ; Г – 12 мес после проведения по-
следнего сеанса ТТТ: определяется продолженный рост опухоли.
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В
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Усредненные значения проминенция опухоли 

до ТТТ у больных, которым было достаточно про-

ведения единственного сеанса лечения, оказались 

несколько меньшими, чем у больных, у которых 

получен положительный результат после проведения 

нескольких сеансов ТТТ, однако данные различия 

оказались статистически не значимыми (p>0,05). МХ, 

локализующиеся на крайней периферии глазного дна, 

а также опухоли со слабой степенью пигментации про-

демонстрировали худшие результаты регрессии, чем 

пигментированные образования и опухоли, локализу-

ющиеся в центральных отделах глазного дна (p<0,05). 

Для определения влияния собственной васкуля-

ризации опухоли на эффективность ТТТ проведено 

дуплексное сканирование (у 28 больных). По степени 

выраженности цветовых картограмм потоков в про-

екции образования все опухоли были разделены на 

аваскулярные, гиповаскулярные и гиперваскуляр-

ные. Результаты исследования приведены в табл. 2.

Собственные сосуды (цветовые картограммы пото-

ков) обнаружены в 15 опухолях. Выявлено, что среди 

больных, у которых получен достаточный эффект 

после проведения единственного сеанса ТТТ, зна-

чимо чаще встречались аваскулярные остаточные 

опухоли (p<0,05).

Лазерное лечение проведено без осложнений у 

34 больных (87,2%). Среди осложнений встречались 

макулярный отек (5,1%), высокая экссудативная от-

слойка сетчатки над опухолью (2,6%), увеит (2,6%) и 

атрофия ДЗН (2,5%). 

Острота зрения с максимальной коррекцией 

на момент последнего осмотра составила от 0 до 

0,4 (средняя острота зрения 0,06), т.е. острота зре-

ния после проведения ТТТ снизилась в 1,7 раза, 

что объясняется преимущественно центральным 

расположением опухолей и формированием хори-

оретинального рубца в макулярной зоне после про-

веденного лечения.

Результаты применения повторной брахите-
рапии остаточных МХ (II группа). Средняя проми-

ненция опухоли перед проведением повторной БТ 

составила 2,9±0,6 мм (1,7–3,8), диаметр основа-

ния – 11,9±2,6 мм (5,5–18,5 мм). Четыре опухоли 

(13,3%) имели периферическую локализацию, 

26 опухолей (76,7%) – центральную, из них 8 (26,6%) 

локализовались в 1 ДД и ближе от ДЗН. Перед про-

ведением повторного сеанса БТ опухоль локализо-

валась по краю рубца у 24 больных (80%) и в центре 

рубца у 6 больных (20%). Средняя острота зрения 

после проведения первой БТ составила 0,2 (от 0 до 

1,0, ДИ – 0,1–0,3).

Брахитерапия офтальмоаппликаторами с изо-

топом рутения проведена 23 больным (76,7%), с 

изотопом стронция – 7 больным (23,3%). Динамика 

уменьшения проминенции опухоли после повторной 

БТ показана на рис. 3.

Проведение повторной БТ остаточных МХ и 

рецидивов позволило достичь положительного ре-

зультата у 86,7% больных. У 6 из 8 больных, у кото-

рых опухоль локализовалась в 1 ДД от ДЗН и ближе, 

повторная БТ проведена успешно. 

Полной резорбции опухоли удалось 

достичь в 36,6% случаев, в том числе 

у 3 больных с юкстапапиллярной 

локализацией остаточной опухоли. 

Недостаточный результат лечения, 

продолжение роста остаточной опу-

холи выявлен у 4 больных (13,3%), 

Таблица 2. Степень васкуляризации остаточных МХ перед проведением ТТТ

Наличие в опухоли собственных сосудов Положительный эффект

от 1 этапа ТТТ (n=19)

Положительный эффект от 

нескольких этапов ТТТ (n=6)

Недостаточный

эффект от ТТТ (n=3)

Гиперваскулярные 2 1 1

Гиповаскулярные 5 4 2

Аваскулярные 12 1 –

Максимальная линейная систолическая скорость 

кровотока в собственных сосудах опухоли

4,9–9,0 см/с 

(7,7±1,9)

6–12 см/с

(8,3±3,2)

4,6–10,7 см/с

(7,6±4,3)

Примечание. n – число больных в группе.

Таблица 1. Сравнительная характеристика остаточных МХ перед проведением ТТТ

Характеристика опухоли 1 этап ТТТ (n=24) Несколько этапов ТТТ (n=9) Повторная БТ (n=6)

Проминенция опухоли перед ТТТ, мм 1,8±0,6 (1,1–3,5) 2,2±0,7 (1,3–3,2) 1,9±0,6 (1,0–2,7)

Юкстапапиллярная локализация (в 1 ДД и ближе от ДЗН) 13 7 2

Центральная локализация 9 2 1

Локализация на крайней периферии 2 – 3

Пигментная опухоль 10 3 4

Слабопигментированная опухоль 14 5 1

Беспигментная опухоль – 1 1

Примечание. n – число больных в группе.

Рис. 3. Динамика уменьшения опухоли после проведения повторной брахитерапии.
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Рис. 4. Больной Е., 55 лет. 2 года после проведения повторной 
БТ: определяется формирование обширного пестрого хориорети-
нального рубца, захватывающего макулярную зону, атрофия ДЗН.

что потребовало дополнительного вмешательства. Из 

всей группы больных 1 глаз энуклеирован через 2 года 

после проведения повторной БТ в связи с продолжен-

ным ростом опухоли и развитием неоваскулярной 

глаукомы. Одному больному в связи с продолженным 

ростом опухоли проведена протонотерапия спустя 

14 мес после проведения повторной БТ. Двум боль-

ным из этой группы в связи с продолженным ростом 

опухоли после второго сеанса БТ проведено дополни-

тельно лазерное лечение: ТТТ (через 1,5 года после про-

ведения повторной БТ) и разрушающая лазеркоагуляция 

(спустя 10 лет после проведения повторной БТ). 

Среди осложнений повторной БТ, выявленных 

у 22 больных (73,3%), наиболее часто встречались 

постлучевая атрофия ДЗН (рис. 4) или ее усиление 

у тех больных, у которых она сформировалась после 

первой БТ (50%), постлучевая катаракта (13,3%), 

склеромаляция (6,6%), неоваскулярная глаукома, 

помутнение стекловидного тела и гемофтальм. Лече-

ние проведено без осложнений у 8 больных (26,6%). 

Острота зрения после проведенного лечения 

на момент последнего обращения пациентов в 

МНИИ глазных болезней им. Гельмгольца составила 

от 0 до 0,5 (в среднем 0,05, ДИ 0,01–0,08), т. е. острота 

зрения после проведения повторной БТ снизилась 

в 4 раза.

У одной больной из первой группы и 5 больных 

из второй группы выявлены гематогенные метастазы 

в печень в сроки от 2,5 до 10 лет после постановки 

диагноза МХ. 

ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ данных, полученных в результате лече-

ния двух групп больных с остаточными МХ малого 

размера, позволил выявить, что ТТТ и повторная БТ 

имеют одинаковую эффективность. При ТТТ оста-

точных МХ положительный результат был достигнут 

в 84,6% случаев, а при применении повторной БТ –

в 86,7%. Однако срок наблюдения за больными раз-

ный. На момент 3-летнего наблюдения за больными 

2-й группы эффективность повторной БТ состави-

ла 90%, что соответствует данным других авторов 

[4, 5, 14, 15] и статистически не отличается от эффек-

тивности проведения ТТТ (p>0,05).

Единственного сеанса ТТТ было достаточно для 

получения эффекта у 61,5% больных. Недостаточный 

эффект от проведенной ТТТ наблюдался в 15,4% 

случаев. Нами показано, что факторами, определя-

ющими устойчивость остаточной МХ к лазерному 

воздействию, являются наличие множественных 

собственных сосудов в остаточной опухолевой ткани, 

а также локализация ее у ДЗН и на крайней перифе-

рии глазного дна (p<0,05). Слабопигментированные 

опухоли хуже поддаются лазерному воздействию, что 

подтверждается исследованиями и других авторов 

[4, 5]. Локализация меланомы на крайней периферии 

затрудняет доступ лазерного луча к ткани опухоли 

даже при воздействии через боковое зеркало трехзер-

кальной линзы. В таких случаях, по нашему мнению, 

предпочтительнее проведение БТ. 

Лечение опухолей юкстапапиллярной локализа-

ции занимает определенную нишу в офтальмоонко-

логии, обусловленную близкой локализаций к ДЗН 

и возникающими в связи с этим сложностями их ло-

кального лечения [2, 14]. Нами показано, что положи-

тельный результат проведения ТТТ остаточных опу-

холей юкстапапиллярной локализации был достигнут 

у 20 из 22 больных, а при проведении повторной БТ –

у 6 из 8 больных, т.е. оба метода продемонстрировали 

сходную эффективность. Однако следует отметить, 

что ТТТ приводит к меньшему числу осложнений и 

лучшим функциональным результатам, что, по на-

шему мнению, делает его методом выбора при оста-

точных МХ юкстапапиллярной локализации.

Лучший желаемый исход лечения МХ – полная 

резорбция опухоли, что в значительной степени 

снижает риск возникновения продолженного роста 

и рецидива. Полной резорбции опухоли удалось 

достичь у значимо большего числа больных по-

сле проведения ТТТ (56,4%), чем после повторной 

БТ (36,6%) (р<0,05). У части больных (45,4% из 

1-й группы и 63,4% больных из 2-й группы) на мо-

мент последнего обследования сохранялась остаточ-

ная проминенция опухоли. Эти больные находятся 

под наблюдением. По данным клинической и эхогра-

фической картины, результатам ФАГ отрицательная 

динамика не отмечается. 

После проведения повторной БТ осложнения 

наблюдали значимо чаще, чем после ТТТ (p<0,05). 

При этом они носили необратимый характер, что 

приводило к более выраженному снижению остроты 

зрения. Отмеченные нами осложнения после лазер-

ного воздействия на опухоль носили транзиторный 

характер, что соответствует данным, приведенным 

другими авторами [4, 5, 17], и купировались путем 

назначения нестероидных противовоспалительных 

препаратов и мочегонных лекарств. 
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На основании полученных результатов можно 

сделать следующие ВЫВОДЫ.
1. ТТТ является методом выбора в лечении оста-

точных МХ с проминенцией 3,5 мм, расположенных 

центрально (в том числе юкста- и парапапиллярно) 

или на средней периферии глазного дна. При этом ТТТ 

позволяет достичь положительного эффекта в 84,7% 

случаев, из них полной резорбции остаточного оча-

га – у 56,4% больных при сроке наблюдения до 3 лет.

2. ТТТ и повторная БТ остаточных МХ имеют 

одинаковую эффективность при сравнении резуль-

татов лечения за 3 года наблюдения (p>0,05), однако 

после лазерного воздействия наблюдается меньшее 

количество осложнений, чем при повторной брахи-

терапии (p<0,05), они носят транзиторный характер 

и могут купироваться терапевтическими методами. 

3. ТТТ остаточных МХ в меньшей степени сни-

жает остроту зрения по сравнению с повторной БТ 

(p<0,05). Острота зрения после ТТТ снижается при 

центральной локализации опухоли и остается неиз-

менной при периферической локализации.

4. ТТТ не требует использования общей анесте-

зии и может применяться у больных с отягощенным 

соматическим состоянием. 
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A Comparative Study of the Efficacy of Transpupillary Thermotherapy 
and Brachytherapy in the Treatment of Residual Choroidal Melanomas

S.V. Saakyan, V.V. Valsky, N.N. Yurovskaya, A.G. Amiryan, E.A. Semenova 
Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Moscow, Russia
amiryan@yandex.ru

Treatment efficacy of transpupillar thermotherapy (TTT) and brachytherapy (BT) of residual choroidal melanomas (CM) were 
compared for two groups of patients with small residual CMs after BT. The first group (39 patients) underwent TTT, the second group 
(30 patients, archive) had a repeated BT. As shown by a 3-year follow-up, a positive result was achieved in 84.7% of patients who received 
TTT and in 90% of patients after the repeated BT, which is not statistically significant (p>0.05). Complete tumor resorption could be 
achieved in many more subjects of the first group (56.4%) than in the second group (36.6%) (р<0.05). The repeated BT were followed more 
frequently (p<0.05) by complications, which were irreversible and resulted in a more noticeable reduction of visual acuity. In contrast, 
complications after TTT were transitory. Weakly pigmented, hypervascular tumors and tumors located at the extreme periphery of eye 
fundus were found to be less amenable to laser treatment. It could thus be ascertained that TTT is the method of choice for the treatment 
of residual CMs with the prominence of 3.5 mm or more, located centrally or at medium periphery of the eye fundus. The method expands 
the possibilities of eye-preserving treatment with minimal complications and the maximally possible retention of visual functions.

Key words: residual choroidal melanoma, transpupillary thermotherapy, brachytherapy.
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Цель работы – изучить аккомодационный и гипотензивный эффект ирифрина 2,5 и 10% у миопов с раз-
личным тонусом вегетативной нервной системы (ВНС) и на медикаментозных моделях тонуса аккомодации 
в группе здоровых добровольцев. В 1-й группе пациентов с миопией и определенным тонусом ВНС в возрасте 
7–22 лет были назначены инстилляции симпатомиметика ирифрина 2,5% 2 раза в день в течение 10–12 дней. 
Во 2-й группе пациентов (эмметропы и миопы) 7–23 лет инстиллировали ирифрин 10% в правый глаз и пилокарпин 
1% в левый глаз. Выполнено UBM – исследование на медикаментозных моделях аккомодации (пилокарпин 1%, 
ирифрин 2,5% и ирифрин 10%). При воздействии ирифрина 2,5% отмечено повышение остроты зрения вдаль, 
ослабление миопической рефракции, отдаление от глаза дальнейшей точки ясного зрения, зафиксированное с 
помощью UBM, что подтверждает существование аккомодации вдаль, находящейся под контролем симпатичес-
кой ВНС. При закапывании пилокарпина 1%, кроме изменений ультразвуковой биомикроскопической картины, 
зафиксировано снижение внутриглазного давления (ВГД). Очевидно, это связано с улучшением оттока через 
трабекулу. При применении ирифрина 10% также зафиксировано снижение ВГД. Таким образом, в группах 
пациентов с прогрессированием миопии на фоне высокой нормы ВГД, у которых желательно несколько снизить 
ВГД, целесообразно использовать препарат, обладающий гипотензивным действием, а именно адреномиметик, 
обладающий и рефракционным эффектом, особенно у пациентов с ваготонией.

Ключевые слова: аккомодация, гидродинамика, миопия, ирифрин, ультразвуковая биомикроскопия.
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Цилиарное тело, осуществляющее две важ-

нейшие функции в глазу – аккомодационную и 

гидродинамическую, остается все же во многом 

неизвестным с позиций анатомии и физиологии 

зрения. Это связано с исключительной сложностью 

процессов аккомодации и регуляции офтальмо-

тонуса, а также с практически недосягаемым для 

исследования (кроме ультразвука) топографо-

анатомическим расположением самого цилиарно-

го тела. Всевозрастающая социальная значимость 

проблемы возникновения и прогрессирования 

миопии и участие аккомодации в этом процессе 

заставляют исследователей постоянно наращивать 

потенциал изучения аккомодации. Так, наряду с 

установленной тесной связью возникновения бли-

зорукости с ослабленной аккомодацией [1, 2, 11, 14], 

появились данные об участии в этом процессе ак-

тивной аккомодации для дали [5, 6, 17]. Результаты 

последних исследований подтверждают гипотезу о 

двусторонней иннервации аккомодационного ап-

парата. Так, при исследовании гистоархитектоники 

вегетативных нервных терминалей цилиарного тела 

обнаружено, что наибольшая плотность холинэрги-

ческих нервных терминалей наблюдается в области 

меридиональных мышечных волокон, а адренэрги-

ческих – в области радиальных мышечных волокон 

[8]. Роль симпатической иннервации в процессе 

аккомодации изучали с помощью ультразвуковой 

биомикроскопии на медикаментозных моделях при 

воздействии холинэргических и адренэргических 

препаратов, в результате чего выявлен биомеханизм, 

обеспечивающий активность процесса установки 

глаза вдаль, связанный с сокращением радиальной 

мышцы [3, 16, 18, 19]. 

Участие аккомодации в возникновении мио-

пии связывают не только с ее рефракционным, но и 

с гидродинамическим эффектом, поскольку увели-

чение передне-задней оси (ПЗО) глаза при миопии 

большинство исследователей, по меньшей мере 

с точки зрения биомеханики процесса, склонны 

Клинические исследования
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объяснять относительным повышением внутриглаз-

ного давления (ВГД) при аккомодационных пере-

грузках школьников. Более того, именно уровень 

ВГД, по мнению ряда авторов [10, 12, 13], имеет 

прямое отношение к прогрессированию миопии. 

В связи с этим представляется актуальным иссле-

дование механизмов взаимодействия аккомодации 

и гидродинамики глаза. Представляется инте-

ресным изучить воздействие на гидродинамику 

глаза препаратов, влияющих на тонус цилиарной 

мышцы, т. е. препаратов, активирующих как па-

расимпатическую (холиномиметики), так и сим-

патическую (адреномиметики) нервную систему 

и среди них влияние адреномиметика ирифрина, 

широко применяющегося в настоящее время в 

детской практике, на гипотензивный эффект 

которого практически не обращается внимание. 

Кроме того, при лечении ирифрином не учиты-

вается общий тонус вегетативной нервной си-

стемы (ВНС) [4], непосредственно влияющий на 

исполнителя аккомодационной функции вдаль – 

радиальную мышцу. Выяснение степени влияния 

тонуса ВНС организма на аккомодационную фун-

кцию глаза и эффективность лечения симпатоми-

метиком позволит более обоснованно подойти к 

профилактике прогрессирования миопии. 

ЦЕЛЬ работы – изучить аккомодационный 

и гипотензивный эффект ирифрина 2,5 и 10% у 

миопов с различным тонусом ВНС и на здоровых 

добровольцах с помощью медикаментозных моде-

лей тонуса аккомодации. 

Задачи работы: 1) исследование влияния сим-

патомиметика ирифрина 2,5% на аккомодацион-

ную функцию и рефракцию глаза в зависимости от 

тонуса ВНС; 2) исследование аккомодационного и 

гипотензивного эффекта тонуса цилиарной мышцы 

на медикаментозных моделях в группе здоровых 

добровольцев и у пациентов с прогрессирующей 

миопией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Всего было сформировано три группы. Пер-

вая группа здоровых добровольцев включала 

80 человек (160 глаз) в возрасте 17–23 лет, студентов 

медицинской академии и старшеклассников, все 

исследуемые имели эмметропию или аметропию 

слабой степени. Для получения медикаментозной 

модели напряжения аккомодации вблизи исследу-

емым в один глаз закапывался пилокарпин 1%, а 

в другой глаз закапывали ирифрин 10% для меди-

каментозного моделирования аккомодации вдаль. 

У 24 исследуемых этой группы (48 глаз) была вы-

полнена ультразвуковая биомикроскопия (UBM) 

обоих глаз до закапывания медикаментов (кон-

троль) и через 1,5–2 ч после закапывания, т. е. 

на медикаментозных моделях аккомодации. Для 

изучения гидродинамического влияния различных 

моделей медикаментозных тонусов аккомодации 

выполнялась тонометрия по Маклакову (10 г) до 

(в контроле) и через 1,5–2 ч после инстилляции 

медикаментов.

Для оценки степени влияния симпатического 

отдела ВНС на аккомодационную функцию глаза 

вдаль была сформирована группа пациентов со 

стационарной миопией: 30 человек (60 глаз) в воз-

расте 7–22 лет. Им были назначены инстилляции 

симпатомиметика ирифрина 2,5% 2 раза в день в 

течение 10–12 дней. 

Для изучения связи уровня ВГД с прогресси-

рованием миопии проведено комплексное обсле-

дование 170 пациентов (335 глаз) с прогрессирую-

щей миопией в возрасте 8–23 лет. Дополнительно 

обследовано 50 человек (100 глаз) в возрасте 

15–20 лет с прогрессирующей миопией средней 

и высокой степени (от -3,5 до -7,0 дптр) на фоне 

высокого ВГД (24–27 мм рт. ст. по Маклакову). 

В этой группе исследовалось влияние ирифрина 

на уровень ВГД.

Офтальмологическое исследование включало 

визометрию, измерение объема абсолютной акко-

модации (ОАА) с помощью аккомодоконвергенц-

тренера (АК-1, С.Л. Шаповалов), определение 

положительного (запас) объема относительной 

аккомодации (ООА), авторефрактометрию (авто-

рефрактометр Humphrey-595) в естественных усло-

виях и в условиях циклоплегии, а также UBM (UBM 

System 840, Humphrey). 

Исходный вегетативный тонус определялся с 

помощью широко применяемой в педиатрии табли-

цы, разработанной А.М. Вейном [4]. 

Расчет основных статистических показателей 

проводился при помощи лицензионных пакетов 

программ Excel (Microsoft Office, USA), Statistica 

5,5 (StatSoft inc.).

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Для оценки влияния тонуса симпатического 

отдела ВНС на аккомодационную функцию глаза 

и соответствующий рефракционный и визуальный 

эффект всем пациентам группы стационарной 

миопии были назначены инстилляции симпатоми-

метика ирифрина 2,5%. После однократного зака-

пывания ирифрина 2,5% через 10–60 мин наступало 

расширение зрачка (что является своеобразным 

маркером его действия), которое сохранялось в те-

чение 4–6 ч после применения. После 12-дневного 

курса лечения отмечены следующие изменения 

исследованных параметров (табл. 1). 

В среднем произошло ослабление миопической 

рефракции на 0,33 (0,26–0,40; <0,05) дптр. Кроме 

того, отмечалось достоверное увеличение запаса от-

носительной аккомодации (ЗОА) на 0,77 (0,52–1,04; 

<0,05) дптр. Повышение ОАА произошло в сред-

нем на 0,68 (0,34–0,86; <0,05) дптр в основном за 

счет отдаления от глаза дальнейшей точки ясного 

зрения (PR) на 2,97 (1,82–3,66; <0,05) см.
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Таким образом, при воздействии симпатоми-

метического препарата получен аккомодационный 

ответ, который выражался в незначительном, но 

достоверном повышении остроты зрения вдаль, 

некотором ослаблении миопической рефракции 

и отдалении от глаза дальнейшей точки ясного 

зрения. Этот ответ аккомодационного аппарата 

был зафиксирован при помощи UBM (рис. 1). Так, 

после инстилляции симпатомиметического пре-

парата наряду с расширением зрачка, отмечалось 

уменьшение объема короны цилиарного тела, ее 

смещение к корню радужки и увеличение расстоя-

ния до экватора хрусталика.

Это подтвердило положение о двойной регу-

ляции работы аккомодационного аппарата глаза с 

активной двигательной ролью не только парасим-

патической, но и симпатической части цилиарной 

мышцы [3, 16]. Такой ответ сравним с действием 

циклоплегика, приводящего к уменьшению и даже 

снятию тонического напряжения парасимпатиче-

ской иннервации мышечных волокон цилиарной 

мышцы, и, следовательно, высвобождению из-под 

его влияния мышцы-антагониста с радиальной 

направленностью, имеющей сим-

патическую иннервацию. Именно 

по такому биомеханизму работают 

мышцы радужки, регулирующие 

ширину зрачка. Воздействие 

ирифрина, по-видимому, на-

прямую стимулирующего сим-

патическую радиальную мышцу 

Иванова, показывает, что этот би-

омеханизм является родственным 

эффекту расширения зрачка при 

закапывании адреномиметика. 

Кроме того, нами было заре-

гистрировано увеличение ЗОА в 

среднем на 0,77 дптр. Мы склонны 

рассматривать это как восстанов-

ление тонического баланса двух 

мышечных групп цилиарного 

тела, находящихся под влиянием 

различных отделов ВНС. В неко-

тором смысле, повышение ЗОА 

на 0,77 дптр – это зеркальное 

отображение увеличения объема 

аккомодации вдаль под действием 

ирифрина. Таким образом, можно 

предположить, что активация ак-

комодации для дали симпатоми-

метиком приводит к восстановле-

нию тонуса и парасимпатической 

части цилиарной мышцы.

В зависимости от тонуса 

ВНС при применении ирифрина 

2,5% у пациентов с нормо- и ваго-

тонией установлен статистически 

значимый (p<0,05) аккомодаци-

онный и рефракционный эффект, а у симпатикото-

ников достоверных различий по всем исследуемым 

параметрам как вдаль, так и вблизь не выявлено 

(p>0,05). Мы не получили эффекта у симпатико-

тоников, так как у них, по-видимому, симпатиче-

ская часть ресничной мышцы оказалась активной 

естественным образом через повышенный общий 

тонус симпатического отдела ВНС, и дополнитель-

ная стимуляция цилиарной мышцы ирифрином 

2,5% не приводила к ожидаемому аккомодацион-

ному ответу. 

При исследовании тонического состояния 

аккомодативного аппарата под медикаментозным 

воздействием, проведенном в группе здоровых 

добровольцев с помощью UBM, зафиксировано 

изменение тонического состояния аккомода-

ционного аппарата, как при закапывании холи-

номиметика (медикаментозная модель тонуса 

аккомодации вблизь), так и при воздействии 

симпатомиметика (медикаментозная модель ак-

комодации вдаль). На рис. 2 представлены две 

медикаментозные модели аккомодации в парных 

глазах одного человека. 

Таблица 1. Динамика параметров рефракции и аккомодации у миопов после лечения 

ирифрином 2,5%

Параметры До лечения

М / д.и.*

После лечения

М / д.и.*

р

Острота зрения вдаль 

без коррекции

0,19/

0,14–0,24

0,23/

0,18–0,28

p<0,001

Рефракция, дптр -2,56/

-2,93/-2,07

-2,24/

-2,71/-1,81

p<0,01

ЗОА, дптр -1,44/

-0,81/-2,06

-2,21/

-1,59/-2,83

p<0,01

PP, см 9,69/

9,03–10,37

9,26/

8,64–9,88

p>0,05

PR, см 40,5/

38,04–42,96

43,47/

40,79–46,15

p<0,001

ОАА, дптр 7,85/

7,13–8,57

8,51/

7,82–9,26

p<0,001

Примечание. М – среднее; д.и. – доверительный интервал, * – <0,05. Достоверность 

различий до и после лечения указана при сравнении по соответствующим параметрам.

Рис 1. Медикаментозная модель тонуса аккомодационного аппарата глаза. А – контроль; 
Б – после лечения с использованием 2,5% раствора ирифрина.

А Б
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Типичная ультразвуковая биомикроскопиче-

ская картина медикаментозной модели аккомо-

дации для близи (инстилляция раствора пилокар-

пина гидрохлорида 1%): корона цилиарного тела 

смещается вперед и к центру, т. е. к оптической 

оси глаза по направлению к экватору хрусталика, 

объем ее возрастает. Кроме того, по сравнению с 

контролем выявлено уменьшение глубины передней 

камеры, сужение зрачка, уменьшение просвета 

орбикулярного пространства, увеличение просвета 

презонулярного пространства, уменьшение иридо-

корнеального угла ( ), сужение супрацилиарного 

пространства (СЦП). Типичная ультразвуковая 

биомикроскопическая картина медикаментозной 

модели аккомодации вдаль (инстилляции раствора 

ирифрина): корона цилиарного тела смещается в на-

правлении от экватора хрусталика, по сравнению с 

контролем глубина передней камеры увеличивается, 

зрачок расширяется, просвет орбикулярного про-

странства увеличивается, просвет презонулярного 

пространства уменьшается, иридокорнеальный угол 

увеличивается ( ), супрацилиарное пространство 

(СЦП) расширяется. 

Для тонометрического контроля различных 

медикаментозных тонусов аккомодации проводили 

тонометрию по Маклакову (160 глаз). После инстил-

ляции раствора пилокарпина (медикаментозная 

модель аккомодации для близи) ВГД снизилось в 

81,3% случаев в среднем на 1,8 мм рт.ст, не изме-

нилось у 18,7%. После инстилляции ирифрина 2,5% 

зафиксировано снижение ВГД у 77,5% обследуемых 

в среднем на 0,75 мм рт.ст. и в 22,5% оно не изме-

нилось (табл. 2). 

Кроме того, мы исследовали влияние ирифри-

на на уровень ВГД в группе пациентов с прогрес-

сирующей миопией на фоне высокой нормы ВГД 

(24–27 мм рт.ст. по Маклакову). Зафиксировано 

снижение ВГД после инстилляции ирифрина у 76% 

обследуемых. Ирифрин 2,5% снизил ВГД в среднем 

на 0,77 мм рт.ст. (табл. 3).

Таким образом, в ответ на закапывание холи-

номиметика пилокарпина, приведшего к заметным 

изменениям ультразвуковой биомикроскопической 

картины аккомодативного и гидродинамического 

аппарата глаза, зафиксировано вполне ожидаемое 

снижение ВГД. Очевидно, это связано с улучшением 

оттока через трабекулу [15]. Вме-

сте с тем, в ответ на закапывание 

препарата совсем другой фарма-

кологической группы, а именно, 

симпатомиметика ирифрина, 

также зафиксировано снижение 

ВГД, хотя в меньшей степени, 

чем после пилокарпина. Биоме-

ханизм такой гидродинамической 

реакции представляется нам сле-

дующим образом. В ответ на по-

вышение тонуса симпатической 

нервной системы под действием 

ирифрина происходит соответ-

ствующее сокращение симпати-

чески иннервируемых волокон 

радиальной порции цилиарной 

мышцы, сухожилия которой 

структурно связаны с увеальной 

порцией трабекулы [9]. Это при-

водит к натяжению увеальной 

Контроль, OD

Контроль, OS Пилокарпин, OS

СЦП=0,166 mm

  =32.1°

СЦП=0,158 mm

  =32.6°
СЦП=0,143 mm

  =28.6°

СЦП=0,198 mm

  =38.3°

Ирифрин, OD

Рис. 2. Пациент Г-ко, 23 лет. Ультразвуковая биомикроскопиче-
ская картина OD в покое аккомодации (А) и на медикаментозной 
модели аккомодации вдаль (Б). Ультразвуковая биомикроскопи-
ческая картина OS в покое аккомодации (В) и на медикаментозной 
модели аккомодации вблизь (Г).

А

ГВ

Б

Таблица 2. Изменение показателей ВГД на медикаментозных моделях 

напряжения аккомодации

Показа-

тель

Контроль, OD

М / д.и.

ВГД после 

инстилляции 

ирифрина 2,5%, OD

М / д.и.

Контроль, OS

М / д.и.

ВГД после 

инстилляции 

пилокарпина 1%, OS

М / д.и.

Pt, мм Hg 21,5 /

21,1–21,9

20,75 /

20,5–21,0

21,3 /

20,8–21,8

19,5 / 

19,1–19,9

Примечание. М – среднее, д.и. – доверительный интервал, при сравнении значений Рt 

в группе контроля и после инстилляции ирифрина р<0,05, при сравнении значений 

Рt в группе контроля и после инстилляции пилокарпина р<0,01.

Таблица 3. Изменение показателей ВГД у пациентов с прогрессирующей миопией 

после инстилляций ирифрина 2,5%

Показатель ВГД до закапывания 

ирифрина 2,5% 

М / д.и.

ВГД после инстилляции 

ирифрина 2,5%, 

М / д.и.

Pt, мм Hg

(100 глаз)

25,2/

24,8–25,6

24,4/ 

23,93–24,93

Примечание. М – среднее, д.и. – доверительный интервал, при сравнении значений Рt 

в группе контроля и после инстилляции ирифрина р<0,05.
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порции трабекулы и расширению межтрабекуляр-

ных пространств. Это в свою очередь приводит к 

облегчению прохождения внутриглазной жидко-

сти (ВГЖ) вдоль трабекулы и далее паратрабеку-

лярно в межмышечные пространства радиальной 

мышцы короны цилиарного тела. Таким образом, 

активируется увеальное направление тока ВГЖ 

из передней камеры. Подобный механизм актива-

ции оттока водянистой влаги из передней камеры, 

но уже в синусном направлении, хорошо известен 

как механизм «цилиарная мышца – склеральная 

шпора – трабекула», работающий при аккомо-

дации вблизь через натяжение корнеосклераль-

ной порции трабекулы. Следовательно, аккомода-

тивное участие в оттоке ВГЖ осуществляется посто-

янно: и при аккомодации вдаль, и при аккомодации 

вблизь. Кроме того, в снижении ВГД может иметь 

значение сосудосуживающий эффект ирифрина с 

некоторым угнетением продукции ВГЖ. 

Для изучения связи уровня ВГД с прогрес-

сированием миопии проведено комплексное 

обследование 170 пациентов (335 глаз) с прогрес-

сирующей миопией (третья группа). Результаты, 

полученные в нашей клинике, совпадают с данны-

ми других авторов, отмечавших прогрессирование 

миопии на фоне высокой нормы ВГД у 25–35% 

пациентов [10, 12]. По нашим данным [7], про-

грессирование близорукости может протекать у 

31,8% обследованных на фоне высокой нормы ВГД 

(24–27 мм рт.ст.), у 48,2% пациентов на фоне средней 

нормы (20–23 мм рт.ст.) и у 20,0% пациентов даже на 

фоне низкой нормы ВГД (15–19 мм рт.ст.). При этом 

быстрое прогрессирование близорукости (более 

1,0 дптр в год с увеличением ПЗО более, чем на 

0,3 мм в год) наблюдалось в подгруппе с высокой 

нормой ВГД в 68% случаев, а при средней норме 

ВГД значительно реже – в 42% случаев. Таким 

образом, в группах пациентов с прогрессированием 

миопии на фоне высокой нормы ВГД желательно 

несколько снизить ВГД, т. е. использовать препарат, 

обладающий гипотензивным действием. Причем 

представляется, что у таких пациентов целесообраз-

но применить именно адреномиметик, который не 

имеет прямого отношения к повышению тонуса 

парасимпатических волокон цилиарной мышцы, 

вызывающего сдвиг рефракции в миопическую 

сторону. Значит, в группе пациентов с прогресси-

рующей миопией на фоне высокой нормы ВГД, по 

нашему мнению, показано применение ирифрина 

не только с рефракционной, но и с гипотензивной 

целью, особенно пациентам с преобладанием па-

расимпатического тонуса ВНС, т. е. ваготоникам. 

ВЫВОДЫ 
1. Воздействие симпатомиметика ирифрина 

2,5% связано с ослаблением миопической реф-

ракции и отдалением дальнейшей точки ясного 

зрения, что подтверждает существование аккомо-

дации вдаль, находящейся под контролем симпа-

тической ВНС. 

2. Аккомодационный и рефракционный эф-

фект при применении ирифрина 2,5% наиболее 

выражен у пациентов, имеющих относительный 

дефицит симпатических реакций, т. е. у нормо- и 

ваготоников. 

3. Инстилляция симпатомиметика ирифрина 

2,5% приводит к снижению ВГД как у эмметропов 

(79,2%) в среднем на 0,73 мм рт.ст., так и у пациентов 

с прогрессирующей миопией (77,7%) в среднем на 

0,78 мм рт.ст.

4. В группе пациентов с прогрессирующей 

миопией на фоне высокой нормы ВГД показано 

применение ирифрина 2,5% с гипотензивной целью.
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The Accommodative and Hypotensive Effect of the Sympathomimetic Irifrin

V.V. Strakhov1, E.G. Gulidova2, E.M. Volkova2 
1 Yaroslavl State Medical Academy, 2 Region Clinical Hospital, Yaroslavl, Russia
Strakhov51@mail.ru

The paper’s objective was to explore the accommodative and hypotensive effect of Irifrin 2.5% (10%) in myopes with differ-
ent tones of the vegetative nervous system and in healthy volunteers on pharmacological models of tonic accommodation. Group 
1 consisted of patients aged 7–22 (with myopia and a certain tone of VNS) who were prescribed instillations of sympathomimetic 
Irifrin 2.5% 2 times a day for 10–12 days. Group 2 consisted of people aged 7–23 with emmetropia or myopia, who received 
10% Irifrin instilled in the right eye and Pilocarpine 1% in the left eye. A UBM test of pharmacological models of accommodation 
(pilocarpine 1%, irifrin 2.5%, irifrin 10%) was performed. Irifrin 2.5% was shown to increase distant visual acuity, weaken the 
myopic refraction, shift forward the farthest point of clear vision. This confirms the existence of distant accommodation controlled 
by the sympathetic VNS. If Pilocarpine 1% was instilled, a reduction of IOP was noted in addition to changes in the ultrasound 
biomicroscopic picture. Obviously, this reduction is associated with improved outflow through trabeculae. Irifrin 10% also con-
tributed toIOP reduction. We can thus conclude that patients with progressing myopia who have habitual high IOP and who need 
some IOP reduction should be treated with hypotensive medications, concretely an adrenomimetic drug with a refractive effect. 
It is especially important for patients with vagotony. 

Key words: accommodation, hydrodynamics, myopia, irifrin, Supersonic biomicroscopy.

Russian Ophthalmological Journal, 2013; 2:76–81
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Проведено изучение провоспалительных цитокинов в слезной жидкости и сыворотке крови 10 больных с 
подозрением на глаукому, 10 – с начальной стадией глаукомы, 10 – с развитой стадией глаукомы. Выявлено 
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может быть использовано для ранней диагностики глаукоматозного процесса.

Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома, подозрение на глаукому, цитокины, 

интерлейкины, слезная жидкость, сыворотка крови.

Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë 2013; 2:82–85

Клинические исследования

Глаукома занимает лидирующее место в мире 

среди причин необратимой потери зрения и харак-

теризуется значительной распространенностью, 

трудностями в ранней диагностике и лечении [6–8]. 

Глаукому рассматривают как многофакторное забо-

левание, в основе которого лежит развитие гидро-

механических, гемоциркуляторных, дегенеративно-

деструктивных и нейроэндокринных нарушений, 

приводящих к повышению внутриглазного давления 

(ВГД), нарушению структуры и функции органа зре-

ния [4, 16]. Установлено значение иммунных реакций 

в генезе глаукоматозных процессов [2], высказывается 

гипотеза об аутоиммунном поражении всех соеди-

нительнотканных структур глаза: склеры, трабеку-

лярного аппарата, решетчатой пластины, коллаге-

нового остова хориоидеи, мембраны Бруха [5, 8, 17].

В последние годы показано значение цитокинов в 

развитии глаукомы, дискутируется их роль в меха-

низмах нейродегенерации, повреждения трабекулы, 

значимость провоспалительных реакций в процессах 

апоптоза клеток зрительного нерва [3, 11, 12, 14, 15].

Есть мнение о прогностически неблагоприят-

ной роли длительной гиперпродукции иммунных 

медиаторов [9]. Содержание провоспалитель-

ных цитокинов ИЛ-1 и ФНО- у больных с первич-

ной глаукомой по некоторым данным повышается 

в десятки раз [1, 9, 10]. 

Учитывая малосимптомность начальной фазы 

развития процесса, выявление болезни в большинстве 

случаев происходит на стадиях, сопровождающихся 

уже необратимыми изменениями зрительного нерва, 

что обосновывает необходимость разработки новых 

эффективных методов ранней диагностики глаукомы 

и их внедрения в повсеместную практику [5]. 

ЦЕЛЬ исследования – оценка диагностического 

и прогностического значения определения провос-

палительных цитокинов у пациентов с первичной 

открытоугольной глаукомой (ПОУГ). 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Обследованы 30 пациентов, разделенных 

по группам с учетом стадии развития и диагно-

стических признаков заболевания. В 1-ю группу 

вошли 10 пациентов с подозрением на глаукому, в 

2-ю группу – 10 больных с начальной стадией ПОУГ, 

в 3-ю группу – 10 пациентов с развитой стадией 

ПОУГ. Диагноз верифицировали на основании об-

щего состояния больного, стандартного офтальмоло-

гического обследования, включающего визометрию, 

определение полей зрения на периметре Ферстера, 

измерение ВГД методом Маклакова, биомикроско-

пию переднего отрезка глаза, гониоскопию, офталь-

москопию, тонографию по Нестерову, пахиметрию. 

Все пациенты с ПОУГ находились в состоянии 
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компенсации и субкомпенсации по уровню ВГД 

на фоне терапии антиглаукомными препаратами. 

Группу контроля составили 10 офтальмологически 

здоровых людей.

Возраст обследуемых варьировал от 40 до 80 лет. 

Средний возраст в 1-й группе составил 59,6±3,8 года, 

во 2-й группе – 65±2,3 лет, в 3-й группе – 62,6±3,8 

года, в группе контроля – 56,9±3,3 лет. 

У пациентов с глаукомой и подозрением на гла-

укому определяли ИЛ-1 , ФНО- , ИЛ-17, продукция 

которых отражает активность воспалительной реак-

ции и миграцию клеток в очаг воспаления. 

Забор слезной жидкости (СЖ) производился 

атравматично из нижнего слезного мениска. Для 

количественного определения интерлейкинов в СЖ 

и сыворотке крови (СК) использовали метод твердо-

фазного иммуноферментного анализа с помощью 

тест-систем «Вектор-Бест» (Россия). 

Для статистического анализа данных использова-

ли пакет программ Primer of Biostat 4,0, Attestat 10.5.1. 

Количественные значения с нормальным распределе-

нием представлены как среднее ± стандартная ошибка 

средней (X±sx). Для оценки межгрупповых различий 

применяли однофакторный дисперсионный анализ, 

критерии Крускала – Уоллиса, Данна. Достоверны-

ми считали различия при p<0,05. Корреляционный 

анализ осуществляли с вычислением коэффициентов 

линейной корреляции Спирмэна. 

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Пациенты, включенные в группы 1 и 2, как 

правило, жалоб не предъявляли. Пациенты 3-й груп-

пы жаловались на снижение зрения (8 человек), 

периодически возникающую давящую боль в глазах 

(4 человека), радужные круги при взгляде на источник 

света (2 человека). 

В 1-й группе наследственный анамнез по глау-

коме был отягощен у 3 пациентов, во 2-й группе – у 2, 

в 3-й группе – у 2 больных. У 6 человек с подозрением 

на глаукому выявлялись сопутствующие заболева-

ния: гипертоническая болезнь (ГБ) – у 6 пациентов, 

ИБС – у 4, патология щитовидной железы – у 3. 

Во 2-й группе ГБ встречалась у 4 пациентов, ИБС – 

у 3, тиреотоксикоз – у 1. В 3-й группе у пациентов 

диагностировались преимущественно ГБ (6 паци-

ентов) и ИБС (3 человека).

У пациентов с подозрением на глаукому (10 че-

ловек, 18 глаз) острота зрения была снижена в 72% 

случаев, в группе с начальной стадией глаукомы  

(10 больных, 17 глаз) – в 88%, в группе с глаукомой 

развитой стадии (10 больных, 19 глаз) – в 95%. Сред-

няя острота зрения в 1-й группе составила 0,66±0,07, 

во 2-й группе – 0,55±0,08, в 3-й группе – 0,47±0,08.  

При исследовании полей зрения на периме-

тре Ферстера отмечалось сужение поля зрения с 

носовой стороны в 1-й группе – у 3 пациентов, во 

2-й группе  – у 6, в 3-й группе – у 10. Среднее зна-

чение поля зрения с носовой стороны в 1-й группе 

было равным 53,5±0,9, во 2-й группе – 53,3±0,9, 

в 3-й группе – 1,1±1,4. При начальной и развитой 

стадиях глаукомы выявлялись парацентральные 

скотомы, дугообразные скотомы Бьеррума. 

Среднее значение ВГД у пациентов с по-

дозрением на глаукому равнялось 22,6±0,67 

(от 18 до 26 мм рт. ст.). Во 2-й группе значения ВГД 

варьировали от 19 до 26 мм рт. cт. (среднее значе-

ние 22,17±0,67). В 3-й группе среднее значение 

ВГД составило 22,21±0,64 мм рт. ст. (от 19 до 

27 мм рт. ст.). 

Аномалии рефракции встречались у обследуе-

мых всех групп. Преобладающим типом клинической 

рефракции в 1-й группе являлась миопия – 55,5%, 

эмметропия встречалась в 27,8%, гиперметропия 

составила 16,7%. Во 2-й группе миопия выявлялась 

в 47%, эмметропия – в 11,8%, гиперметропия – 

в 41,2%. В 3-й группе миопическая рефракция 

определялась в 31,6% случаев, 10,5% пришлось на 

эмметропию, 57,9% – на гиперметропию.

У пациентов всех групп отека роговицы, застой-

ной инъекции не было в связи с компенсацией ВГД 

антиглаукомными препаратами. Симптом эмиссария 

встречался у 2 пациентов во 2-й группе, у 4 пациентов 

в 3-й группе. Наличие пигмента во влаге передней ка-

меры отмечено у 1 пациента с подозрением на глаукому 

и у 3 – с развитой стадией. Неравномерность передней 

камеры наблюдалась у 2 пациентов 3-й группы. Пато-

логические изменения радужки в виде субатрофии, 

нарушения целостности пигментной каймы по краю 

зрачка, ее очаговой депигментации, распыления 

пигмента выявлены у трех из 10 пациентов с глау-

комой начальной стадии и у 9 пациентов с развитой 

стадией ПОУГ. Факосклероз, помутнения хрусталика 

разной степени выраженности отмечены у 6 человек 

1-й группы, у 8 – 2-й группы, у всех пациентов 3-й группы. 

При гониоскопии отмечали отложение экзо- 

и эндогенного пигмента, склерозирование кор-

неосклеральной трабекулы в 1-й группе – 27,7%, 

во 2-й – 53% и в 3-й – 63%. Изменения при офталь-

москопии наблюдались у 100% пациентов с развив-

шейся ПОУГ и у 40% – с подозрением на глаукому. 

Серый цвет диска зрительного нерва (ДЗН) отмечался 

у 58,8% больных 2-й группы и у 68,4% – 3-й группы. 

Сдвиг сосудистого пучка в носовую сторону, сужение 

нейроретинального пояска, глаукомную экскавацию 

отмечали в 47% случаев при ПОУГ начальной стадии 

и в 63% – при ПОУГ развернутой стадии.

Показатель центральной толщины роговицы 

(ЦТР) у пациентов с подозрением на глаукому 

составил 575,7±16,4 мкм (от 494 до 759 мкм). 

«Тонкие» роговицы выявлены на 4 глазах (22%), 

«средние» – на 8 (44%), «толстые» – на 6 (33%). 

ЦТР у обследуемых во 2-й группе в среднем состав-

ляла 559,2±7,7 мкм, при разбросе данных от 515 до 

609 мкм. «Тонкие» роговицы определялись на 3 гла-

зах (18%), «средние» – на 11 (64%), «толстые» – на 3

(18%). ЦТР в 3-й группе равнялась 550,3±4,7 мкм
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Таблица 1. Показатели интерлейкинов в слезной жидкости

Группа пациентов ИЛ-1 , пкг/мл p ФНО-, пкг/мл p ИЛ-17, пкг/мл p

1-я 54,9±8,61 p
1-4

<0,05

p
2-4

<0,05

p
3-4

<0,05

p
1-2

<0,05

p
1-3

<0,05

58,5±2,31 p
1-4

<0,05

p
2-4

<0,05

p
3-4

<0,05

p
1-2

<0,05

p
1-3

<0,05

p
2-3

<0,05 

0,85±0,08 p
3-4

<0,05

p
1-3

<0,05

p
2-3

<0,05
2-я 72,4±6,7 75,06±2,1 0,9±0,1

3-я 89,03±6,24 101,8±5,6 1,27±0,1

Контроль 17,2±1,4 25,8±2,5 0,8±0,09 

Примечание. p – достоверность различий между группами (критерии Крускала – Уоллиса, Данна).

Таблица 2. Показатели интерлейкинов в сыворотке крови

Группа пациентов ИЛ-1 , пкг/мл p ФНО-, пкг/мл p ИЛ-17, пкг/мл

1-я 26,39±5,84 p
1-4

<0,05

p
2-4

<0,05

p
3-4

<0,05

p
1-2

<0,05

p
1-3

<0,05

12,5±2,12 p
1-4

<0,05

p
2-4

<0,05

p
3-4

<0,05

p
1-3

<0,05

2,3 ± 0,5

2-я 61,6±9,64 23,7±3,2 2,7±0,5

3-я 64,7±9,27 35,2±3,8 2,78±0,69

Контроль 8,6±1,4 4,5±1,18 3,1±0,71

Примечание. p – достоверность различий между группами (критерии Крускала – Уоллиса, Данна).

(от 514 до 570), при этом у 42% пациентов 

(8 глаз) роговица была средней толщины, у 58% 

(11 глаз) – имели место «тонкие» роговицы. ЦТР 

истончается, как правило, там, где нет стабилизации 

ВГД, этот показатель можно учитывать для диагно-

стики дистрофических процессов.

Всем обследуемым для оценки стабилизации 

и прогноза процесса выполнялась тонография 

по Нестерову. Среднее значение истинного ВГД 

в 1-й группе составило 20,6±1,7, во 2-й группе – 

21,8±1,9, в 3-й группе – 22,3±1,3, в контрольной 

группе – 19,7±1,8 мм рт. ст.

Среднее значение коэффициента легкости 

оттока (С) у пациентов с подозрением на глаукому 

равнялось 0,24±0,06, у больных с ПОУГ 1-й груп-

пы – 0,23±0,04, с ПОУГ 2-й группы – 0,21±0,03, в 

группе контроля – 0,29±0,04.

Среднее значение минутного объема водяни-

стой влаги (F) в 1-й группе составило 2,6±0,9, во 

2-й группе – 1,96±0,7, в 3-й группе – 2,5±0,5, 

в контрольной группе –2,2±0,8.

Средние значения коэффициента Беккера 

у пациентов с подозрением на глаукому составили 

124,8±35,4, во 2-й группе – 116,6±16,4, в 3-й группе –

128,7±14,4, в группе контроля – 64,8±6,7. 

Исследование ИЛ-1  в СК и СЖ выявило повы-

шение показателей у пациентов всех групп, включен-

ных в исследование (табл. 1, 2). 

Максимальное повышение уровня ИЛ-1  по 

сравнению со здоровыми людьми отмечалось у боль-

ных в 1-й и 2-й группах. При этом у пациентов с ПОУГ 

начальной стадии показатели ИЛ-1  в СЖ превышали 

контрольные значения в 4,2 раза (p<0,05), у пациентов  

с развитой стадией глаукомы – в 5,2 раз (p<0,05). 

Изменение уровня ИЛ-1  в СК у пациентов в 

группах 1 и 2 оказалось более выраженным: показа-

тели увеличились в 7 раз. 

При обследовании пациентов с подозрением 

на глаукому также регистрировались достовер-

ные различия. Уровень ИЛ-1  в СЖ и СК превы-

шал значения у здоровых людей в 3,2 (p<0,05) и в 

3,1 раза (p<0,05) соответственно. 

Характерным было наличие межгрупповых 

различий в зависимости от выраженности патологи-

ческого процесса. Самые высокие показатели ИЛ-1

в СЖ отмечены у пациентов 3-й группы (развитая 

стадия глаукомы) с достоверными отличиями от 2-й 

(глаукома начальной стадии) и 1-й (подозрение на 

глаукому) группы. При анализе уровней ИЛ-1  в СК 

отмечались аналогичные закономерности. 

Уровень ФНО-  в СЖ достоверно повышался у 

больных с начальной (75,06±2,1; p<0,05) и развитой 

(101,8±5,6; p<0,05) стадиями глаукомы, а также при 

подозрении на глаукому (58,5±2,31; p<0,05). Повы-

шение уровня ФНО-  в СК более выражено, чем 

в СЖ: в 1-й группе – в 2,7 раза, во 2-й группе – 

в 5,2 раза, в 3-й группе – в 7,8 раз, p<0,05.

Максимальные показатели ФНО-  в СЖ опре-

делялись в 3-й группе с достоверными отличиями 

от пациентов 1 и 2 группы, p<0,05, минимальные – 

при подозрении на глаукому – 58,5±2,31, p<0,05. 

В СК межгрупповые отличия регистрировались 

только между 1-й группой – с подозрением на глау-

кому и 3-й группой – с развитой стадией глаукомы.

Известно, что повышенные концентрации 

ИЛ-1 , ФНО- , ИЛ-6 и др. вызывают нарушения 

клеточного метаболизма и микроциркуляторные 

расстройства, усиливают гипоксию тканей, ускоряя 

процессы перекисного окисления липидов, акти-

вацию фосфолипаз, высвобождение арахидоновой 

кислоты, синтез простагландинов, что приводит 

к изменению проницаемости мембран [4, 13, 14]. 

Повышение синтеза провоспалительных цитокинов 

имеет большое значение в развитии апоптоза и фе-

номена эксайтотоксичности [9]. 

Показатели ИЛ-17 в СЖ повышались у паци-

ентов всех клинических групп. Однако наиболее 

высокие показатели и статистически значимые 
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отличия от здоровых людей регистрировались 

только в группе с развитой стадией глаукомы –

1,27±0,1 пкг/мл, p<0,05. Межгрупповых различий 

содержания ИЛ-17 в СК не выявлено.

В исследованиях последних лет показано, что ИЛ-

17 индуцирует экспрессию ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО- ,

усиливая каскад воспалительных реакций и утяжеляя 

патологический процесс при ПОУГ [1, 2, 6]. Кроме 

того, высокие концентрации ИЛ-17 оказывают нега-

тивное влияние на функцию астроцитов – основных 

клеток экстрацеллюлярного матрикса ДЗН и окружаю-

щих его тканей, ускоряя их апоптоз и деградацию [6, 9]. 

Выявление взаимосвязей между уровнем ВГД 

и интерлейкинов (ИЛ-1 , ФНО- , ИЛ-17) выявило 

тесную прямую корреляцию только с показателями 

ИЛ-1 . Коэффициент корреляции в СЖ у пациентов 

с подозрением на глаукому составил 0,80 (p=0,004), 

при начальной стадии ПОУГ – 0,90 (p=0,02), при раз-

витой стадии ПОУГ – 0,85 (p=0,007). Коэффициент 

корреляции между ВГД и уровнем ИЛ-1  в СК в 1-й 

группе составил 0,90 (p=0,001), во 2-й группе – 0,95 

(p=0,0002), в 3-й группе – 0,95 (p=0,004).  

Таким образом, у больных с ПОУГ и подозрением 

на глаукому выявляется повышенный уровень ИЛ-1  и 

ФНО-  в СЖ и СК. Показатели ИЛ-17 в СЖ возрастают 

у пациентов с развитой стадией глаукомы. Прогрес-

сирование заболевания сопровождается увеличением 

синтеза провоспалительных цитокинов в СЖ, что может 

быть важным звеном патогенеза глаукоматозного про-

цесса. Более выраженное увеличение ИЛ-1  и ФНО- 
в СК при подозрении на глаукому и развившейся 

ПОУГ, вероятно, связано с серьезной сопутствующей 

патологией, представленной ГБ, ИБС, аутоиммунными 

заболеваниями щитовидной железы. Очевидно, повы-

шение провоспалительных цитокинов уже на стадии 

преглаукомы в комплексе с клиническими показате-

лями позволяет использовать их определение в ранней 

доклинической диагностике глаукоматозного процесса. 

ВЫВОДЫ
1. У больных с ПОУГ и подозрением на глаукому 

выявляется повышенный уровень ИЛ-1 , ФНО- ,

ИЛ-17 в СЖ, ИЛ-1 , ФНО-  в СК. Показатели 

ИЛ-1  коррелируют с повышением ВГД.

2. Прогрессирование глаукомы сопровождается 

увеличением синтеза провоспалительных цито-

кинов, что может быть важным звеном патогенеза 

глаукоматозного процесса.

3. Определение провоспалительных цитокинов в 

СЖ и СК в сочетании с данными клинико-офтальмо-

логического обследования может быть использовано для 

ранней диагностики и оценки степени тяжести глаукомы.
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Determining the Level of Anti-Inflammatory Cytokines in Early Diagnosis 
of Primary Open-Angle Glaucoma

L.P. Cherednichenko, L.Y. Barycheva, A.A. Bernovskaya 
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bernovsckaya.anastasya@yandex.ru

We studied anti-inflammatory cytokines in the lacrimal fluid and blood serum of 10 patients with suspected glau-
coma, 10 patients with the initial stage of glaucoma, and 10 patients with advanced glaucoma. An increase of IL-1 , TNF , 
IL-17 has been revealed in lacrimal fluid, IL-1 , TNF-  was higher in blood serum, depending on the severity of glaucoma. The 
detection of anti-inflammatory cytokines in the lacrimal fluid and blood serum can be used for early diagnosis of the glaucomatous 
process. 

Key words: primary open-angle glaucoma, suspected glaucoma, cytokines, interleukins, lacrimal fluid, blood serum.
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Представлены результаты обследования и хирургического лечения больных (8 человек – все женщины) с 
осложненной близорукостью высокой степени, сопровождающейся сходящимся несодружественным косогла-
зием и гипотропией (синдром «тяжелого» глаза). Компьютерная томография выявила смещение и изменения 
глазодвигательных мышц, изгиб зрительного нерва, деформацию внутренних стенок орбит за счет давления на 
них увеличенным глазным яблоком. После хирургического лечения косоглазия значительно уменьшился его угол, 
улучшилась подвижность глаза. Выявлены контрактура внутренней и дистрофические изменения наружной пря-
мых мышц, что подтверждено гистологическим исследованием. Причиной развития данного синдрома является 
увеличение не только продольного, но и поперечного размеров глазного яблока, приводящее к сдавлению наружной 
прямой и нижней косой мышц, их атрофии с последующим развитием сходящегося несодружественного косоглазия 
и гипотропии, к сдавлению тканей орбиты. Больные с высокой прогрессирующей миопией нуждаются в диспан-
серном наблюдении, регулярном проведении медикаментозного лечения, по показаниям необходимо проведение 
склероукрепляющей операции, при развитии косоглазия – проведение функционального и хирургического лечения.

Ключевые слова: синдром «тяжелого» глаза, несодружественное косоглазие, компьютерная томография, 

высокая миопия, поперечный диаметр глаза.
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Одно из лидирующих мест в структуре инвалид-

ности по зрению продолжает занимать прогрессиру-

ющая миопия высокой степени [4]. Основной при-

чиной инвалидности считаются хориоретинальные 

изменения, связанные с растяжением оболочек глаза, 

ухудшением гемодинамики и метаболизма.

Однако, как показывают наши наблюдения и 

зарубежные публикации, имеется необычная, до-

вольно редкая форма высокой близорукости, которая 

называется синдром «тяжелого» глаза («heavy» eye 

syndrome) [5–9], которая, кроме хориоретинальных 

изменений, сопровождается изменениями глазодви-

гательного аппарата с развитием эзо- и гипотропии и 

резким ограничением подвижности глазных яблок.

ЦЕЛЬ исследования – изучить клинические 

проявления синдрома «тяжелого» глаза, причины 

его развития и результаты хирургического лечения.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В исследуемую группу были включены 8 паци-

ентов (все женщины) в возрасте 54,2±6,3 года с син-

дромом «тяжелого» глаза. Проводилось стандартное 

офтальмологическое обследование: визометрия, 

рефрактометрия, периметрия, тонометрия, биоми-

кроскопия, исследование глазного дна. У 3 боль-

ных не представлялось возможным провести эти 

обследования на отклоненном глазу из-за очень 

большого угла сходящегося косоглазия (эзотропии) 

и отсутствия подвижности глаза. Исследование угла 

косоглазия проводили по методу Гиршберга, под-

вижность глазных яблок определяли в 9 позициях 

взора. Проводили также экзофтальмометрию и гис-

тологическое исследование экстраокулярных мышц 

(ЭОМ). С помощью компьютерной томографии (КТ) 

исследовали состояние ЭОМ, длину переднезадней 

оси (ПЗО) и поперечный диаметр (ПД) глаза.

У всех больных была близорукость обоих глаз, 

выявленная в раннем детстве, которая постепенно 

прогрессировала, принимая осложненную инвали-

дизирующую форму с хориоретинальными измене-

ниями, побледнением дисков зрительных нервов, 

деструкцией стекловидного тела, помутнениями в 

Клинические исследования
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хрусталиках, низкой остротой зрения с оптимальной 

коррекцией. У этих больных постепенно развивалось 

сходящееся косоглазие, оно принимало черты несо-

дружественного (с ограничением или отсутствием 

подвижности глаз). Эзотропия сопровождалась ги-

потропией – отклонением глазного яблока вниз на 

нефиксирующем глазу. Ограничение подвижности 

глаз было двусторонним, более выраженным также 

на нефиксирующем глазу вплоть до полного отсут-

ствия его подвижности (рис. 1). Несмотря на прог-

рессирующий характер миопии, медикаментозное 

лечение этим больным проводилось не регулярно, 

склероукрепляющие операции не выполнялись.

Всем больным проведено хирургическое лечение 

косоглазия (в первую очередь на нефиксирующем 

глазу). Перед началом операции проводили тракци-

онный тест. Он был положительным (т.е. пассивная 

подвижность глазного яблока кнаружи и вверх была 

резко ограничена или отсутствовала) у всех больных. 

На первом этапе исправлялась эзотропия. Если после 

отсечения внутренней прямой мышцы (ВПМ) от скле-

ры пассивное движение глазного яблока кнаружи было 

также затруднено, то проводились миоэктомия ВПМ 

и форсированная резекция наружной прямой мышцы 

(НПМ) (5 больных). Если после отсечения ВПМ от 

склеры это движение было свободным, то проводили 

рецессию ВПМ 7 мм и форсированную резекцию НПМ 

(3 больных). Проведение такой далекой рецессии ВПМ 

объяснялось очень большими размерами поперечного 

и продольного диаметров глазного яблока, поэтому 

для получения достаточного рычага действия мышцы 

(к тому же находящейся в состоянии контрактуры и 

фиброзно измененной) необходима большая рецессия. 

На втором этапе исправлялась гипотропия: рецессия 

нижней и резекция верхней прямых мышц (4 боль-

ных), только рецессия нижней прямой (1 больной) или 

резекция верхней прямой (3 больных). Пластическая 

операция не проводилась из-за недостаточности вер-

тикальных прямых мышц. Во всех случаях выявлена 

выраженная атрофия наружной прямой и грубая кон-

трактура внутренней прямой мышц. Поэтому отсече-

ние ВПМ от склеры (особенно с учетом истончения 

последней и очень больших размеров глазного яблока) 

требовало большой осторожности.

У 4 больных имела место грыжа ретробульбар-

ной клетчатки (выпадение ее во время операции), 

обусловленная резким сдавливанием тканей орбиты 

увеличенным глазным яблоком. Во всех случаях 

проводилось гистологическое исследование ЭОМ.

У 4 больных хирургическое вмешательство про-

водилось также на парном глазу: рецессия внутренней 

и форсированная резекция наружной прямых мышц 

(3 больных), миоэктомия внутренней и форсирован-

ная резекция наружной прямых мышц (1 больная).

Через неделю после хирургического лечения 

назначались упражнения по развитию подвижности 

глаз и расширению поля одиночного видения.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
У всех больных выявлена близорукость обоих 

глаз очень высокой степени – 24,9±4,8 дптр. Остро-

та зрения с коррекцией на нефиксирующем глазу 

была равна правильной проекции света у 3 больных, 

у остальных 0,19±0,06; на фиксирующем глазу – 

0,46±0,16. Величина эзотропии составила 46,2±3,4 

град, гипотропии – 15,0±2,4 град. Отсутствие бино-

кулярной диплопии (за исключением 1 больной), 

по-видимому, было связано с очень большим углом 

косоглазия и низкой остротой зрения. Однако все 

больные отмечали ее наличие на ранней стадии 

развития заболевания. Глазные щели у всех больных 

были несколько сужены или обычной ширины, по-

казатели экзоофтальмометрии не превышали 11 мм 

(при норме 17–19 мм). Создавалась впечатление, что 

увеличенное в размерах глазное яблоко как бы «вко-

лочено» в орбиту, что и ограничивает его движения. 

КТ выявила дугообразный изгиб внутренних 

стенок орбит за счет давления на них увеличенными 

глазными яблоками, значительный изгиб зрительных 

нервов, дислокацию ЭОМ во фронтальной плоско-

сти (в правой орбите – по часовой стрелке, в левой –

против нее), увеличение вертикального размера 

ВПМ и его уменьшение НПМ. Все изменения были 

выражены в большей степени на нефиксирующем 

Рис. 1. Больная С. с синдромом «тяжелого» глаза до операции.  А – сходящееся косоглазие с очень большим углом (прямое положение 
взора); Б – отсутствие подвижности правого глаза кнаружи (положение взора вправо); В – резкое ограничение подвижности левого 
глаза кнаружи (положение взора влево).

ВБА
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глазу (рис. 2). Длина ПЗО составила 31,6±1,6 мм, 

длина ПД – 25,8±0,7 мм.

Гистологическое исследование ЭОМ выявило 

картину их дистрофии с наличием жировой клет-

чатки, замещение мышц фиброзной тканью.

После проведения всех этапов хирургического ле-

чения ортопозиция в первичном положении взора была 

достигнута у 5 больных. У 3 больных остаточный угол 

эзотропии не превышал 7 град, гипотропии – 2 град. 

Значительно улучшилась подвижность глазного яблока 

кнаружи и вверх вплоть до полного ее восстановления 

(у 4 больных) (рис. 3), что позволило в дальнейшем 

оперировать по поводу катаракты 3 больных, которым 

ранее это хирургическое вмешательство выполнить 

было невозможно из-за очень большого угла косогла-

зия и отсутствия подвижности глаза кнаружи и вверх. 

После проведенного лечения повысилась острота 

зрения с оптимальной коррекцией. На нефиксирую-

щем ранее глазу острота зрения составила 0,37±0,16. 

Общеизвестно, что при миопии, особенно высокой 

степени, происходит растяжение глазного яблока, 

которое преобладает в задненаружном отделе [1]. 

В.Б. Николов [3] выявил, что при прогрессировании 

миопии происходит удлинение глаза, прежде всего в 

переднезаднем направлении (продольная ось), однако 

он не исключает, что это удлинение может происходить 

вначале за счет экваториальной зоны (поперечная ось) 

и только затем в процесс вовлекается задний полюс 

глаза. По-видимому, при рассматриваемой нами форме 

миопии, сопровождающейся эзотропией, имеет место 

второй, более редкий вариант, что подтверждают ре-

зультаты наших исследований.

Следствием увеличения размеров глазного 

яблока является изменение его положения в орбите, 

которое может происходить в двух направлениях.

1. Глазное яблоко выдвигается вперед (при 

удлинении продольной оси). При этом показатели 

экзофтальмометрии могут быть увеличены по срав-

нению с нормой.

2. Глазное яблоко «вколачивается» в орбиту (при 

увеличении поперечной оси). Показатели экзоф-

тальмометрии в пределах нормы или даже снижены. 

Зарубежный термин «heavy» eye syndrome – синдром 

«тяжелого» глаза [6–9] целесообразнее и патогенети-

чески обоснованнее было бы заменить на синдром 

«вколоченного» глаза, так как его клиническая карти-

на обусловлена в основном глубоким расположением 

глазного яблока в орбите, а не отклонением вниз.

В первом случае растяжение оболочек глаза 

вызывает в основном хориоретинальные изменения. 

Во втором случае к ним присоединяются еще и из-

менения, вызванные сдавлением глазным яблоком 

ЭОМ, зрительного нерва и других тканей орбиты, 

приводящие к затруднению движения глаза в орбите. 

Увеличение размера ПД глаза приводит к повышенно-

му давлению на внутреннюю стенку орбиты, которая 

прогибается, являясь очень тонкой, и на наружную, 

более толстую стенку орбиты, которая не может про-

гнуться, поэтому происходят сдавление и прижатие 

к ней наружной прямой и нижней косой мышц, что 

сопровождается ухудшением их кровоснабжения, 

ослаблением функции и отклонением глазного яблока 

кнутри (эзотропия) и вниз (гипотропия). При этом 

задний полюс глазного яблока отклоняется кнаружи 

и кверху, вследствие чего зрительный нерв перегиба-

ется, также прижимается к верхненаружной стенке 

орбиты и оказывается растянутым и зафиксирован-

ным в данном положении из-за отсутствия подвиж-

ности глаза.

Рис. 3. Больная С. через 7 лет после операции на обоих глазах по поводу сходящегося косоглазия при синдроме «тяжелого» глаза.  
А – отсутствие косоглазия (прямое положение взора); Б – полная подвижность обоих глаз при взоре вправо; В – полная подвижность 
обоих глаз при взоре влево.

А

Рис. 2. Компьютерная томограмма больной с синдромом «тяже-
лого» глаза до операции; А – в горизонтальной проекции, Б – во 
фронтальной проекции.

А Б

Б В
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При длительном существовании косоглазия 

развиваются гиперфункция ВПМ и еще большее 

ослабление НПМ, в результате чего угол эзо-

и гипотропии увеличивается, глазное яблоко разво-

рачивается и устанавливается своим наибольшим 

(переднезадним) размером поперек орбиты, что 

приводит к усилению сдавления наружной прямой и 

нижней косой мышц и увеличению угла косоглазия, 

т.е. развивается «порочный круг».

По-видимому, определенную роль в развитии 

косоглазия при высокой миопии играют и наруше-

ния анатомических соотношений тканей орбиты 

(в результате их сдавления), в том числе и соедини-

тельной ткани, которая, как известно, связана с ЭОМ 

(фасциальные растяжки мышц, связка Локвуда, явля-

ющаяся подвешивающей связкой глаза). Кроме того, 

нельзя исключить патологические изменения в самой 

соединительной ткани орбиты, подобные тем, кото-

рые происходят в склере при миопии. Проведенное 

комплексное структурное, морфологическое, имму-

ногистохимическое и биохимическое сравнительное 

исследование 116 образцов склеры и теноновой капсу-

лы пациентов с прогрессирующей миопией позволило 

обнаружить сходные патологические изменения этих 

оболочек глаз при прогрессирующей миопии [2].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Описанная форма прогрессирующей миопии 

сопровождается серьезными осложнениями, при-

водящими к инвалидности. Больные нуждаются в 

постоянном диспансерном наблюдении, при кото-

ром кроме обычных обследований, проводимых при 

прогрессирующей миопии, необходимо исследовать 

бинокулярное зрение, положение глазных яблок, 

их подвижность, проводить экзофтальмометрию, 

по показаниям – КТ, определять также не только 

переднезадний, но и поперечный размер глазного 

яблока. С целью профилактики прогрессирования 

близорукости необходимо регулярно проводить 

курсы медикаментозного лечения, по показаниям –

склероукрепляющие операции. При появлении 

косоглазия и диплопии рекомендуется назначать 

упражнения по развитию подвижности глаз и рас-

ширению поля одиночного видения. Целесообразно 

своевременно проводить хирургическое лечение 

косоглазия, не дожидаясь развития грубой атрофии 

и контрактуры экстраокулярных мышц.
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High Myopia Accompanied with Oculomotor Disorders 
(“Heavy Eye Syndrome”)

S.G. Chernysheva, E.P. Tarutta
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The paper presents the results of the examination and surgical treatment of 8 female patients with complicated high myopia, 
accompanied by nonconcomitant convergent strabismus and hypotropia (the “heavy” eye syndrome). Computer tomography re-
vealed a shift and changes of oculomotor muscles, the twisted optic nerve, the deformation of the inner walls of the orbit due to a 
pressure exerted on them by the increased eyeball. Surgical treatment of strabismus significantly decreased its angle and improved 
ocular motility. A contracture of the internal rectus muscle and dystrophic changes of the external rectus muscle were noted and 
confirmed by histological examination. The cause of this syndrome was the fact that not only the longitudinal but also the trans-
versal size of the eyeball are increased, which results in the compression of the exterior rectus and the inferior oblique muscle, their 
atrophy with subsequent development of noncomitant convergent strabismus and hypotropia, as well as in the compression of the 
orbital tissues. Patients with high progressive myopia need regular check-ups and regular drug treatment. If indicated, a sclera 
strengthening operation is recommended. In case of strabismus development, the patient needs functional and surgical treatment. 

Key words: heavy eye syndrome, nonconcomitant strabismus, computed tomography, high myopia, horizontal eye 
diameter.

Russian Ophthalmological Journal, 2013; 2:86–89



© И.П. Хорошилова-Маслова, М.К. Набиева, Н.Л. Лепарская
ФГБУ «Московский НИИ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России

90

Ïîçäíèå îñëîæíåíèÿ ïîñëå ýêñòðàêöèè
òðàâìàòè÷åñêîé êàòàðàêòû
ñ îäíîìîìåíòíîé èìïëàíòàöèåé ÈÎË
(ãèñòîïàòîëîãè÷åñêîå èññëåäîâàíèå)

È.Ï. Õîðîøèëîâà-Ìàñëîâà, Ì.Ê. Íàáèåâà, Í.Ë. Ëåïàðñêàÿ

ФГБУ «Московский НИИ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России

Гистопатологическое исследование 12 энуклеированных глаз пациентов после удаления травматической 
катаракты с имплантацией ИОЛ выявило поздние осложнения, связанные с длительным пребыванием ИОЛ в 
полости глаза. Определены особенности осложнений при двух различных видах фиксации ИОЛ: переднекамерной 
и заднекамерной. Закономерным осложнением при длительном пребывании ИОЛ было формирование фиброзного 
кольца вокруг линзы, что связано с хроническим посттравматическим воспалительным процессом в тканях 
глаза. Выявлены осложнения, связанные с переднекамерной (риск развития гипертензионного синдрома) и задне-
камерной фиксацией ИОЛ (отслойка сетчатки). Показано, что витреоретинальная хирургия с использованием 
силиконового масла способствует усилению процессов фибротизации линзы.  

Ключевые слова: травматическая катаракта, имплантация ИОЛ, фибротизация.
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Экспериментально-лабораторные исследования

Травматическая катаракта является частым 

осложнением травматических поражений глаз и 

возникает в 95% случаев всех травм глаза [2]. В со-

временных условиях травматическая катаракта яв-

ляется показанием к удалению мутного хрусталика 

с одномоментной или отсроченной имплантацией 

ИОЛ. Вместе с тем, учитывая сочетанный характер 

повреждений переднего отрезка глаза, удаление 

катарактально измененного хрусталика с одновре-

менной имплантацией ИОЛ сопровождается целым 

рядом осложнений как во время операции, так и в 

послеоперационном периоде. 

Как показали исследования С.Н. Федорова и 

Э.В. Егоровой [7, 8] осложнения при имплантации 

ИОЛ в раннем послеоперационном периоде связаны с 

процессами адаптации тканей глаза к искусственному 

хрусталику, причем длительность и тяжесть адаптации 

зависит от физико-химических свойств имплантата и 

протяженности его соприкосновения с тканями глаза. 

Наиболее значимым осложнением является развитие 

воспалительной реакции, которая зависит как от ма-

териала ИОЛ (токсичное действие мономера), так и от 

биомеханических особенностей различных способов 

фиксации (переднекамерная, зрачковая, заднекамер-

ная). Другие осложнения: роговичные, помутнение 

задней капсулы хрусталика – связаны с особеннос-

тями техники вмешательства, способом фиксации и 

высокой регенеративной способностью капсульного 

эпителия. Наиболее тяжелым осложнением является 

отек сетчатки макулярной области. Появились рабо-

ты, направленные на усовершенствование методов 

имплантации ИОЛ, в том числе направленные на 

применение факоэмульсификационного метода 

удаления травматической катаракты в сочетании с 

имплантацией ИОЛ, как менее травматичного и по-

зволяющего использовать малый разрез [4]. Большое 

внимание уделялось методу обеспечения безопасного 

и фиксированного положения линзы путем имплан-

тации в капсульный мешок. Однако нередко проис-

ходит повреждение капсульного мешка как во время 

операции, так и при травме, что дало основание для 

поисков альтернативных методов, гарантирующих 

надежную фиксацию линзы при обширных дефектах 

задней капсулы хрусталика [2, 3, 5, 10, 12]. 

Выраженные посттравматические изменения 

тканей глаза могут существенно затруднять удаление 
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травмированного хрусталика, что еще более повышает 

риск появления осложнений как во время операции, 

так и после нее. Поэтому возникла необходимость 

проводить первичную хирургическую обработку одно-

моментно с удалением травматической катаракты 

и имплантацией ИОЛ [9, 11]. Помимо усовершен-

ствования методов безопасной имплантации линзы, 

создавались новые технологии получения линз. Раз-

работана новая эластическая ИОЛ из сополимера 

коллагена, которую также можно использовать при 

повреждении задней капсулы [6]. Однако, несмотря 

на большое число исследований, посвященных ос-

ложнениям при имплантации ИОЛ, изучение поздних 

осложнений после удаления травматической катарак-

ты с имплантацией ИОЛ проводилось недостаточно 

полно. Поэтому в настоящее время нет четких данных 

о морфопатогенезе осложнений, возникших в от-

даленные сроки после экстракции травматической 

катаракты с одномоментной имплантацией ИОЛ.

ЦЕЛЬ данного исследования – ретроспектив-

ное изучение архивного материала, основанное на 

гистопатологическом анализе поздних осложнений 

после экстракции травматической катаракты с им-

плантацией ИОЛ. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Материалом для исследования послужили 

12 энуклеированных глаз пациентов с травмой глаза 

различной локализации, осложненной травматичес-

кой катарактой, по поводу которой проводилось ее 

удаление с имплантацией ИОЛ. Сроки энуклеации 

после хирургического вмешательства были следую-

щими: до 2 лет – 4 глаза, 5 лет – 3 глаза, свыше 5 лет 

(до 26 лет) – 5 глаз. У 9 пациентов травматическая 

катаракта возникла после проникающего ранения, 

у 3 – после контузионной травмы.

В 11 случаях имплантация проводилась одно-

временно с удалением травматической катаракты. 

У одного больного ИОЛ была имплантирована через 

2 года после экстракции катаракты.

В послеоперационном периоде у пациентов 

развивались осложнения, которые сопровождались 

развитием хронического рецидивирующего увеита 

с последующей субатрофией глазного яблока (5 па-

циентов), вторичной закрытоугольной глаукомой 

(6 пациентов). У 2 пациентов определялись рециди-

вирующая гифема и гемофтальм. У 6 пациентов после 

удаления катаракты и имплантации ИОЛ возникла 

отслойка сетчатки, по поводу которой были прове-

дены многочисленные оперативные вмешательства, 

включая тампонаду силиконовым маслом. 

Все эти осложнения, развившиеся на глазах с 

отсутствием зрительных функций, явились причиной 

энуклеации.

Энуклеированные глаза после фиксации в 10% 

формалине подвергались обычной гистологической 

обработке с последующей световой микроскопией.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Для проведения световой микроскопии все 

глаза были разделены на 2 группы в зависимости от 

характера фиксации ИОЛ: 1-я группа – с передне-

камерной фиксацией ИОЛ (4 глаза), 2-я группа – 

с заднекамерной ИОЛ (8 глаз). 

В 1-й группе закономерной реакцией на ИОЛ 

было формирование в передней камере мощного 

фиброзного кольца вокруг линзы. Толщина стенок 

фиброзного кольца была различной. У одних боль-

ных отмечались резкое утолщение передней стенки 

и спаяние ее с роговицей, что определяло значи-

тельные оптические нарушения последней (рис. 1). 

У других больных в формировании фиброзного коль-

ца принимала участие радужка, задняя стенка была 

более утолщенной (рис. 2). Наличие фиброзного 

конгломерата в передней камере сопровождалось об-

разованием передних синехий с облитерацией угла. 

Подобная ситуация сопровождалась появлением 

гипертензионного синдрома. 

Другим осложнением в этой группе, связанным, 

возможно, с повреждением радужки, было развитие 

неоваскулярных процессов вокруг ИОЛ (рис. 3). 

Новообразованные сосуды, разрастающиеся из по-

врежденной радужки, формируя мембрану, являлись 

источником рецидивирующих кровоизлияний в 

переднюю камеру. Подобная нео-

васкулярная мембрана разрасталась 

вдоль внутренней поверхности ци-

лиарного тела, распространялась на 

периферию сетчатки, способствуя 

развитию передней пролифератив-

ной витреоретинопатии (ППВР) с 

тракционной отслойкой сетчатки, а 

также появлению рецидивирующих 

кровоизлияний в полость глаза.

Таким образом, переднека-

мерная фиксация ИОЛ представ-

ляла риск для появления осложне-

ний, связанных с нарушением про-

цессов гидродинамики и развития 

вторичной глаукомы.

Рис. 1. Переднекамерная фиксация 
ИОЛ. Фибротизация ИОЛ с утолщенной 
передней стенкой, спаянной с роговицей. 
Отек, васкуляризация стромы роговицы. 
Окраска гематоксилином и эозином. 100.

Рис. 2. Переднекамерная фиксация 
ИОЛ. Фибротизация линзы с утолщенной 
задней стенкой. Обрывки капсульного 
мешка в просвете ложа линзы. Окраска 
гематоксилином и эозином. 100.
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Во 2-й группе во всех случаях травматическая 

катаракта возникала после проникающего ранения. 

У 7 пациентов клинически после экстракции травма-

тической катаракты с имплантацией заднекамерной 

ИОЛ в разные сроки после удаления хрусталика 

возникала отслойка сетчатки, по поводу чего про-

водилась серия хирургических вмешательств: цир-

кляж с последующей витрэктомией и тампонадой 

различными жидкостями, включая силиконовое 

масло. У одного пациента отслойка после травмы 

предшествовала развитию катаракты. 

Морфологически заднекамерная фиксация ИОЛ 

сопровождалась формированием мощной фиброзной 

ткани вокруг линзы, образованием 

своеобразного фиброзного кольца 

(рис. 4). Отмечалась различная 

толщина передней и задней стенки 

фиброзного кольца. Задняя стенка 

была, как правило, более толстой. 

В 6 глазах с заднекамерной 

ИОЛ отмечалась отслойка сет-

чатки. Закономерным было ее 

спаяние с задней стенкой фиброз-

ного кольца. Отслойка сетчатки во 

всех случаях носила тракционный 

характер и сопровождалась ППВР

с формированием эпиретиналь-

ной мембраны (ЭРМ) (рис. 5). 

В глазах с силиконом в ЭРМ и в 

фиброзной ткани вокруг линзы 

выявлялись скопления капелек 

силикона, окруженных воспали-

тельной инфильтрацией и очага-

ми фиброза (рис. 6).

Подобная морфологиче-

ская картина позволяет пред-

полагать, что интравитреальное 

вмешательство с тампонадой 

силиконовым маслом по поводу 

отслойки сетчатки на глазу с ар-

тифакией может способствовать 

прогрессированию процессов 

фибротизации вокруг ИОЛ. 

Значительные изменения наблюдались в ткани 

отслоенной сетчатки. Структурная особенность сет-

чатки была утрачена в связи с гибелью нейрональных 

элементов и полным замещением глиальной тканью. 

Подобные изменения наблюдались также в сетчат-

ке у больного после многочисленных оперативных 

вмешательств, включая тампонаду силиконовым 

маслом. Сетчатка прилегла, однако морфологически 

отмечались перерождение ее структурных элементов 

и потеря зрительных функций (рис. 7).

В группе глаз с заднекамерной фиксацией ИОЛ 

в полости фиброзного кольца выявлялись остатки 

капсульного мешка и фрагменты катарактально 

Рис. 3. Неоваскулярная мембрана на по-
верхности переднекамерной ИОЛ. Сосуды 
врастают из радужки. Окраска гематокси-
лином и эозином. 100.

Рис. 4. Заднекамерная фиксация ИОЛ. 
Фибротизация линзы с утолщением зад-
ней стенки, спаянной с сетчаткой. Окраска 
гематоксилином и эозином. 100.

Рис. 5. Заднекамерная фиксация ИОЛ. 
ЭРМ на внутренней поверхности трак-
ционно отслоенной сетчатки (ППВР). 
Окраска гематоксилином и эозином. 200.

Рис. 8. Заднекамерная фиксация ИОЛ. Неоваскулярная мембрана, окружающая линзу, 
формирующая заднюю стенку фиброзного кольца. Окраска гематоксилином и эозином. 
100 (А), 200 (Б).

Рис. 6. Заднекамерная фиксация ИОЛ. 
Фибротизация линзы с импрегнацией ка-
пельками силиконового масла и очагами 
воспалительной инфильтрации. Окраска 
гематоксилином и эозином. 100.

Рис. 7. Заднекамерная фиксация ИОЛ. 
Атрофия прилежащей сетчатки после 
многочисленных витреоретинальных 
вмешательств с тампонадой силиконо-
вым маслом. Окраска гематоксилином и 
эозином. 400.

А Б
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измененных хрусталиковых масс. Помимо форми-

рования фиброзного кольца вокруг ИОЛ, встреча-

лись случаи, как и в 1-й группе, с формированием 

неоваскулярной мембраны, в структуре которой 

выявлялись многочисленные тонкостенные сосуды, 

окруженные рыхлой стромой (рис. 8, А, Б).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Проведенное гистопатологическое исследова-

ние показало, что характерным морфологическим 

осложнением при длительном пребывании ИОЛ, 

имплантированной после удаления травматической 

катаракты, было формирование плотного фиброз-

ного кольца вокруг линзы – фибротизации линзы. 

В основе фибротизации линзы лежит длительный 

хронический воспалительный процесс, связанный 

с остатками хрусталиковых масс и другими травма-

тическими изменениями тканей глаза. Нельзя ис-

ключить также влияние на воспалительный процесс 

химического состава ИОЛ. Помимо фибротизации, 

серьезным осложнением было развитие неоваску-

лярной мембраны вокруг ИОЛ, которое являлось 

причиной рецидивирующих гифемы и гемофтальма 

в отдаленные сроки после имплантации ИОЛ. Фор-

мирование мембран вокруг линзы сопровождалось 

комплексом клинических синдромов: риском раз-

вития вторичной глаукомы при переднекамерной 
локализации и тракционной отслойкой сетчатки 

вследствие спаяния фиброзной капсулы вокруг 

ИОЛ с сетчаткой при заднекамерной локализации. 
С учетом выявленных морфологических ослож-

нений, связанных с экстракцией травматической 

катаракты и длительным нахождением ИОЛ, целесо-

образно совершенствование хирургических методик 

и поиск новых биосовместимых материалов ИОЛ. 
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Late Complications of Traumatic Cataract Extraction with Simultaneous IOL 
Implantation (a Histopathological Study)

I.P. Khoroshilova-Maslova, M.K. Nabieva, N.L. Leparskaya
Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Moscow, Russia
Nll19@mail.ru

A histopathological study of 12 enucleated eyes of patients who underwent traumatic cataract removal with IOL implan-
tation showed late complications associated with the long presence of the IOL in the eye cavity. Complications were found 
for two different IOL locations: in the anterior and in the posterior chamber. A regular complication of the long presence of 
IOL was the formation of a fibrous ring around the lens, which is associated with a chronic post-traumatic inflammation 
process in eye tissues. The risk of the development of the hypertensive syndrome was found to be a complication of anterior 
chamber IOL location, whereas retinal detachment could develop if IOL was located in the posterior chamber. Vitreoretinal 
surgery with silicone oil was shown to enhance the processes of lens fibrillization. 

Key words: traumatic cataract, IOL implantation, fibrilization.
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Ñîîáùåíèå 2. Ïîñëåîæîãîâàÿ èøåìèÿ 
êîíúþíêòèâû

Í.Á. ×åñíîêîâà1, Î.Â. Áåçíîñ1, Ò.À. Ïàâëåíêî1, Î.Å. Ñåðåáðÿêîâà1, À.Â. Ãðèãîðüåâ1, 
À.À. Çàáîçëàåâ2, Ì.Â. Ïàâëîâà2

1 ФГБУ «Московский НИИ глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России
2 ООО «Научно-производственная компания “Фармасофт”», Москва

Оценена возможность применения глазных капель 58 mM Эмоксипина и 78 mM Мексидола при после-
ожоговой ишемии конъюнктивы и их воздействие на некоторые звенья патогенеза ожоговой болезни глаз 
путем определения в слезе антиокислительной активности, концентрации плазминогена и продуктов об-
мена монооксида азота. У кроликов моделировали дозированный по глубине и площади щелочной ожог части 
роговицы и конъюнктивы. Препараты инстиллировали 3 раза в день в течение 28 дней, контрольная группа 
получала инстилляции буферного раствора. В слезе определяли антиокислительную активность (АОА), со-
держание плазминогена и метаболитов оксида азота (нитратов и нитритов). Установлено, что инстил-
ляции глазных капель Мексидола способствуют более быстрому восстановлению микроциркуляции в конъ-
юнктиве после ее ожога, чем инстилляции Эмоксипина. Мексидол значительно увеличивает АОА слезы, 
содержание в ней плазминогена и метаболитов монооксида азота. Эмоксипин подобных свойств не имеет.
Таким образом, Мексидол обладает выраженным противоишемическим и антигипоксическим действием, бла-
гоприятно влияет на заживление ожоговой раны конъюнктивы благодаря способности повышать локальный 
антиоксидантный потенциал и усиливать протеолиз и продукцию монооксида азота в ранние сроки после травмы.

Ключевые слова: Мексидол, Эмоксипин, слеза, антиокислительная активность, плазминоген, метаболиты 

оксида азота, ожоги глаз.
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Результаты предыдущей работы [29] по-

казали, что при ожогах центральной области 

роговицы у кроликов инстилляции Мексидола 

снижают интенсивность изъязвления роговицы. 

Благоприятное влияние Мексидола на заживление 

ожоговой раны роговицы связано с его способ-

ностью повышать локальный антиоксидантный 

потенциал и усиливать протеолиз в ранние сроки 

Экспериментально-лабораторные исследования
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после травмы, способствуя своевременному очи-

щению раны.

В заживлении ран глаза большую роль играет 

восстановление микроциркуляции в зоне повре-

ждения [9]. В частности, ишемия конъюнктивы, 

развивающаяся после ожога, значительно ухудшает 

течение репаративного процесса и нередко приво-

дит к необходимости хирургического иссечения 

участка некроза.

Исходя из этого, моделью для данного исследо-

вания мы избрали сочетанный ожог конъюнктивы 

и роговицы у кроликов, при котором образуется 

обширная область ишемии конъюнктивы.

Вследствие ожога конъюнктивы образуется 

порочный круг из взаимно усиливающих друг дру-

га окислительного стресса и ишемии, поэтому для 

лечения раневого процесса целесообразно местное 

применение антиоксидантов и антигипоксантов. 

Тем не менее имеется недостаточное количество 

препаратов антиоксидантного и антигипоксантного 

действия для местного применения при ожогах глаза.

Особый интерес для лечения травм и ожогов 

глаз должны представлять препараты, сочетающие 

антиоксидантное и антигипоксантное действие. 

Именно таким препаратом является Мексидол. Как 

и Эмоксипин, он относится к группе производных 

3-оксипиридина. Это группа азотсодержащих гетеро-

циклических фенолов, являющихся синтетическими 

аналогами витамина В
6
, что во многом определяет их 

свойства и биологические эффекты.

Эмоксипин (3-окси-6-метил-2-этилпиридина 

гидрохлорид) в виде глазных капель широко приме-

няется в офтальмологии. Показаниями к примене-

нию Эмоксипина в виде глазных капель являются: 

воспалительные процессы в роговице, в том числе 

вызванные ожоговой травмой; кровоизлияния в 

переднюю камеру глаза; лечение осложнений близо-

рукости; защита роговицы при ношении контактных 

линз [25]. В то же время в некоторых исследованиях 

доказана недостаточная эффективность Эмоксипина 

при лечении ожогов глаз [27]. Имеются данные о сла-

бой антиоксидантной активности Эмоксипина [2].

Мексидол принципиально отличается от Эмок-

сипина тем, что в состав его молекулы включен оста-

ток янтарной кислоты — сукцинат. Сукцинатсодер-

жащие и сукцинатобразующие вещества относятся к 

антигипоксантам, так как янтарная кислота входит в 

число субстратов цикла Кребса, который обеспечива-

ет основные энергетические потребности организма. 

Переход на преимущественное окисление сукцината 

представляет собой один из механизмов повышения 

устойчивости клетки к гипоксии. Поэтому содержа-

ние сукцината усиливает антигипоксантные свойства 

Мексидола по сравнению с Эмоксипином. С другой 

стороны, сукцинат самостоятельно плохо проходит 

через тканевые барьеры, но присоединение его к 

молекуле 3-окси-6-метил-2-этилпиридина облегчает 

его проникновение внутрь клетки [16]. Более того, в 

присутствии производных 3-оксипиридина происхо-

дит активация сукцинатоксидазного пути окисления, 

т. е. можно говорить о синергическом действии двух 

компонентов молекулы. 

Антиоксидантные свойства Мексидола обуслов-

лены несколькими его особенностями: он может 

взаимодействовать с ионами Fe2+, с водорастворимы-

ми радикалами, в том числе с супероксид-анионом, 

способен повышать эффективность эндогенной 

антиоксидантной системы [17]. Установлено, что 

окисление сукцината вызывает антиацидозное дей-

ствие, особенно в постгипоксический период [18].

Мембранопротекторный эффект Мексидола 

обусловлен не только ингибированием перекисного 

окисления липидов, но и непосредственным моди-

фицирующим действием на физико-химические 

характеристики липидного компонента мембран [1].

Сукцинат обладает способностью обеспечивать

ресинтез фосфолипидов [26].

Мексидол выпускается в виде раствора (5%) 

для внутривенных и внутримышечных инъекций 

и в таблетированной форме. Он нашел широкое 

применение в медицине в качестве ноотропного, 

нейропротекторного средства, антигипоксанта и 

антиоксиданта, оказывающего энерготропное воз-

действие при ишемических состояниях и метаболи-

ческих нарушениях. Выраженное терапевтическое 

действие Мексидола при сердечно-сосудистой, 

неврологической патологии [3, 6], согласно иссле-

дованиям Т.А. Ворониной, определяется тем, что 

препарат является веществом «коктейльного» типа, 

сочетающего разные эффекты [4].

Мексидол улучшает течение репаративного 

процесса при повреждениях тканевых структур 

организма различной этиологии [5, 24]. В хирургии 

используются перевязочные материалы с иммоби-

лизованным Мексидолом [14]. В качестве противо-

воспалительного и ускоряющего заживление средст-

ва Мексидол успешно используется в стоматологии, 

гинекологии и гастроэнтерологии.

Имеются данные об эффективности Мекси-

дола при системном применении в офтальмоло-

гии, например в комплексном лечении глаукомы 

[10, 12], острого посттравматического увеита [22], 

заболеваний глаз дегенеративно-дистрофического 

происхождения [11, 13, 19, 21]. Запатентовано средст-

во для профилактики и лечения офтальмологических 

заболеваний, которое представляет собой гель, со-

держащий Мексидол [7]. Однако в доступных источ-

никах мы не обнаружили сведений об эффективности 

его применения в клинике, в том числе при ожогах 

глаза. Глазной лекарственной формы Мексидола в 

настоящее время нет.

Наши собственные исследования показали, что 

инстилляции глазных капель 2% Мексидола уско-

ряют репарацию эпителиальной раны роговицы у 

кроликов, усиливая пролиферацию эпителия, и что 

Мексидол проявляет высокую антиоксидантную
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активность в отношении супероксид-анион-ради-

кала и гидроксильного радикала как в модельной 

системе, так и в слезной жидкости [28].

ЦЕЛЬ работы — оценить возможность при-

менения глазных капель на основе производных 

3-оксипиридина (Эмоксипина и Мексидола) при по-

слеожоговой ишемии конъюнктивы и их воздействие 

на некоторые звенья патогенеза ожоговой болезни 

глаз путем определения в слезе антиокислительной 

активности, концентрации плазминогена и продук-

тов обмена монооксида азота.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
В работе использовали 18 кроликов (36 глаз) 

породы шиншилла весом 2,5–3,0 кг. Контрольная 

и две опытных группы включали по 5 кроликов 

(10 глаз). Для контроля влияния внешних факторов 

на биохимические показатели использовали группу 

интактных животных (3 кролика; 6 глаз). Все по-

казатели рассчитывали в % от таковых у животных 

этой группы.

Дозированный по площади и глубине ще-

лочной ожог 3-й степени моделировали на обоих 

глазах кролика под общей и местной анестезией. 

Диски из хлопчатобумажной ткани диаметром 10 мм, 

пропитанные 10% раствором NaOH, наносили на 

переднюю поверхность глаза в верхненаружном 

квадранте так, чтобы половина диска располагалась 

на роговице, а другая — на конъюнктиве. Через 40 с 

ткань удаляли и промывали глаз 20 мл физиологи-

ческого раствора.

Инстилляции 2% раствора Мексидола (78 mМ) 

и 1% Эмоксипина (58 mМ) проводили с 1-го по 28-й 

день после нанесения ожога 3 раза в день по 1 капле 

в оба глаза. Контрольная группа получала инстилля-

ции плацебо (буферный раствор).

Клиническую картину ожоговой болезни глаз 

оценивали на 1, 3, 7, 14, 21 и 28-е сутки после ожога 

путем биомикроскопии с окрашиванием 0,5% рас-

твором флюоресцеина. Оценивали площадь зоны 

ишемии конъюнктивы, длину и густоту сосудов в 

роговице и конъюнктиве, восстановление кровотока 

в зоне лимба, площадь и глубину дефекта роговицы, 

выраженность инъекции конъюнктивы, отека и ги-

перемии век, отека роговицы. Показатели выражали 

в условных баллах по принятой схеме.

Слезную жидкость у животных забирали до 

ожога и на 1, 3, 7, 14, 21 и 28-е сутки после травмы 

с помощью кружков фильтровальной бумаги, кото-

рые помещали в нижний свод конъюнктивального 

мешка на 5 мин. Компоненты слезы элюировали 

физиологическим раствором, элюат центрифуги-

ровали и надосадочную жидкость использовали для 

исследования в тот же день. Антиокислительную 

активность слезы определяли по параметрам ки-

нетики хемилюминесценции в модельной системе 

гемоглобин-Н
2
О

2
-люминол [8]. Для построения 

калибровочной кривой использовали синтетичес-

кий водорастворимый антиоксидант Тролокс (все 

реактивы Sigma-Aldrich, Германия). Длительность 

латентного периода хемилюминесценции харак-

теризует активность антиоксиданта в основном в 

отношении гидроксильного радикала (АОА-ОН-), 

а максимальная интенсивность хемилюминесцен-

ции – супероксид-анион-радикала (АОА-О
2

•-) [15]. 

Динамику хемилюминесценции регистрировали на 

хемилюминометре «Биотокс-7» (НПО «Энергия»).

Измерение уровня плазминогена проводили 

путем определения способности образца расщеплять 

специфический хромогенный субстрат For-Ala-Phe-

Lys-pNA•HBr после добавления стрептокиназы, обра-

зующей активный комплекс с плазминогеном [23].

Скорость гидролиза нитроанилиновой связи зависит 

от концентрации плазминогена. В исследовании 

использовался набор реактивов «ХромоТехТМ-

Плазминоген» (Россия). Величину оптической 

плотности образцов измеряли на микропланшетном 

фотометре Synergy MX (Bio-Tek, США).

Содержание продуктов обмена монооксида 

азота (NO) — нитратов и нитритов определяли фо-

тометрически по интенсивности окраски проб при 

540 нм в реакции диазотирования нитритом суль-

фаниламида, входящего в состав реактива Грисса 

(Sigma-Aldrich, Германия) [30]. Величину оптической 

плотности образцов измеряли на микропланшетном 

фотометре Synergy MX (Bio-Tek, США).

Статистическую обработку результатов прово-

дили с использованием пакетов программ Excel и 

Statistica 6.0.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
В проведенном нами эксперименте по изучению 

влияния инстилляций глазных капель Мексидола и 

Эмоксипина на течение сочетанного ожога рогови-

цы и конъюнктивы установлено, что под влиянием 

обоих препаратов происходит более быстрое по срав-

нению с действием плацебо восстановление микро-

циркуляции в области ожога. Кровообращение в зоне 

лимба полностью восстанавливалось на 10-е сутки 

после ожога у всех животных, получавших Эмокси-

пин, в 50% глаз у животных, получавших Мексидол, 

и только в 14% глаз в группе, получавшей плацебо 

(различие между контрольной и опытными группами 

достоверно, р0,05). На 14-е сутки кровообращение 

восстановилось во всех глазах в обеих опытных груп-

пах, а в контрольной — только к 28-м суткам.

Площадь ишемии конъюнктивы сокращалась 

быстрее под действием обоих препаратов, но Мек-

сидол был более эффективен (рис. 1). К 10-м суткам 

зона ишемии конъюнктивы в группе, получавшей 

Мексидол, была достоверно меньше, чем в других 

группах (р0,05), и к 14-м суткам практически ис-

чезла. В группе, получавшей Эмоксипин, на 14-е 

сутки еще отмечалась небольшая область ишемии, а 

у животных, получавших плацебо, эта область была 

довольно обширна.
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Инстилляции Мексидола существенно сокра-

щали площадь и глубину дефекта роговицы. Эмок-

сипин, так же, как и при ожогах центральной области 

роговицы [29], усиливал ее изъязвление.

Биохимическое исследование слезы показало 

следующее. В группе кроликов, получавших плацебо, 

после ожога наблюдалось типичное для воспали-

тельного процесса [8, 20] значительное (до 30–40% 

от уровня нормы) снижение АОА по отношению к 

гидроксильному радикалу, сохранявшееся в течение 

3 нед. В группах кроликов, получавших Эмоксипин 

и Мексидол, на 1–14-е сутки АОА-ОН- также сни-

жалась, но не более, чем до 60% от нормы. Далее 

под влиянием Мексидола она восстанавливалась и на 

21–28-е сутки уже превышала уровень нормы (рис. 2), 

в то время как у животных, получавших Эмокси-

пин, только на 28-е сутки достигала уровня нормы. 

На 14–21-е сутки АОА-ОН- в группе, получавшей 

Мексидол, была достоверно выше, чем в группе, 

получавшей Эмоксипин (р0,05).

На АОА по отношению к супероксид-анион-

радикалу оба препарата влияли слабо, но следует 

отметить, что на 21–28-е сутки в группе, получавшей 

Эмоксипин, этот показатель был ниже, чем в двух 

других.

При сочетанном ожоге роговицы и конъюнкти-

вы Мексидол так же, как и при ожоге центральной 

области роговицы, увеличивал содержание плазми-

ногена в слезе на первые сутки (р0,05) (рис. 3). Плаз-

миноген является предшественником плазмина, ко-

торый способен активировать коллагенолитические 

ферменты, способствуя очищению раны от некро-

тических тканей, что благоприятно сказывается на 

дальнейшем течении репарации. Далее под влиянием 

Мексидола отмечался второй подъем содержания 

плазминогена — на 21-е сутки (р0,05), когда про-

исходило восстановление микроциркуляции в конъ-

юнктиве и закрытие дефектов эпителия роговицы.

Высокий уровень плазминогена в слезе в этот пе-

риод, по-видимому, является следствием усиления 

кровоснабжения. Содержание плазминогена в слезе 

при инстилляциях Эмоксипина было значительно 

меньше, чем при инстилляциях Мексидола, с не-

большими подъемами на 1-е и 21-е сутки.

После сочетанного ожога роговицы и конъюн-

ктивы в слезной жидкости животных, получавших 

плацебо, происходило снижение содержания про-

дуктов обмена NO (рис. 4). Это может быть связано 

с развитием окислительного стресса и взаимодейст-

вием NO со свободными радикалами с образованием 

высокотоксичного пероксинитрита, что согласуется 

со снижением АОА в слезе. Под влиянием Мексидола 

содержание нитритов и нитратов в слезе значи-

тельно увеличивалось, и на 7-е сутки существенно 

превышало уровень нормы (р0,05). Известно, что 

универсальный биорегулятор NO является сильным 

вазодилататором, поэтому повышение его уровня 

может быть одним из механизмов противоишеми-

чеcкого действия Мексидола. Эмоксипин не только 

не увеличивал содержания нитратов и нитритов 

в слезе, но даже несколько его снижал.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Инстилляции глазных капель Мексидола 

способствуют более быстрому восстановлению 

микроциркуляции в конъюнктиве после ее ожога. 
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Рис. 1. Влияние инстилляций Мексидола, Эмоксипина и плацебо 
на площадь зоны ишемии у кроликов с ожогом роговицы и конъ-
юнктивы. По оси абсцисс — время после ожога (сутки), по оси 
ординат — площадь зоны ишемии в баллах.

Рис. 2. Влияние инстилляций Мексидола, Эмоксипина и плацебо 
на АОА слезной жидкости при ожоге роговицы и конъюнктивы у 
кроликов. По оси абсцисс — время после ожога (сутки), по оси 
ординат — антиокислительная активность в % от нормы.

Рис. 3. Влияние инстилляций Мексидола, Эмоксипина и плацебо 
на концентрацию плазминогена в слезе после ожога рогови-
цы и конъюнктивы у кроликов. По оси абсцисс — время после 
ожога (сутки), по оси ординат — содержание плазминогена в % 
от нормы.
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Сравнительное экспериментальное исследование влияния 
глазных капель на основе производных 3-оксипиридина 
(Мексидола и Эмоксипина) на локальные метаболические процессы...
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По сравнению с Эмоксипином Мексидол обладает 

более сильным противоишемическим действием. 

Под влиянием инстилляций Мексидола происходит 

увеличение АОА (преимущественно по отношению 

к гидроксильным радикалам) в слезной жидкости 

кроликов с сочетанным ожогом роговицы и конъ-

юнктивы по сравнению с применением плацебо. 

Эмоксипин в меньшей степени, чем Мексидол, 

способствует поддержанию местного антиокси-

дантного потенциала. Инстилляции Мексидола 

приводят к увеличению содержания плазминогена 

в слезной жидкости, что на ранних этапах способ-

ствует очищению от некротизированных тканей. 

Повышение содержания плазминогена в более 

поздние сроки связано с усилением под влиянием 

Мексидола кровоснабжения в конъюнктиве. Мекси-

дол увеличивает локальное содержание монооксида 

азота при ожоговой ране роговицы и конъюнктивы, 

чем можно объяснить его противоишемическое 

действие. Таким образом, использование произ-

водных 3-оксипиридина в виде глазных капель 

для лечения травм глаза, в том числе сочетанных 

ожогов роговицы и конъюнктивы, представляется 

весьма перспективным. Мексидол обладает более 

выраженным, чем Эмоксипин, антиоксидантным, 

антигипоксическим, противоишемическим и сти-

мулирующим регенерацию действием. Выявленное 

нами на примере воспалительного процесса в глазу, 

вызванного ожоговой травмой, противовоспали-

тельное, противоишемическое и противоязвенное 

действие инстилляций глазных капель Мексидол 2% 

свидетельствует о перспективности применения их 

для лечения различных заболеваний глаза.
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A Comparative Experimental Study of the Effect of 3-Oxypyridine Derivatives 
(Mexidol and Emoxipin) in Eyedrops on Local Metabolism and Healing of 
Alkali Burn Wounds of Various Localizations in Rabbit Eyes. 
Report 2: Afterburn Conjunctival Ischemia

N.B. Chesnokova, O.V. Beznos, T.A. Pavlenko, O.E. Serebryakova, A.V. Grigoryev, A.A. Zabozlaev, 
M.V. Pavlova 

Helmholtz Research Institute of Eye Diseases, Moscow, Russia
nchesnokova2012@yandex.ru

The paper’s objective was to estimate the possible effect of Emoxipin and Mexidol in eyedrops on the healing of con-
junctival ishemia after the alkali burn and on certain pathogenetic chains of burn wound healing process. We determined 
antioxidant activity, plasminogen and NO metabolite levels in the tear. Severe alkali burns of cornea and conjunctiva (with 
a dozed area of 10 mm) were inflicted on both eyes of rabbits. Mexidol and Emoxipin eyedrops were instillated 3 times 
per day for 28 days after the burn. Controls received phosphate buffer instillations. Clinical manifestations of the eye burn, 
antioxidant activity in the tear, plasminogen and nitrate/nitrite levels of the tear were estimated on days 1, 3, 7, 14, 21 and 
28 after the burn. Topical Mexidol was shown to affect the restoration of microcirculation in the ischemic area in conjunctiva 
after the burn more favorably than Emoxipin. Mexidol administration significantly increased antioxidant activity, plasmino-
gen and NO metabolite levels in tear fluid. Emoxipin had no such effects. So, Mexidol ensures a pronounced antiischemic 
and antihypoxic effect and favours the conjunctival wound healing after the alkali burn due to its capacity to increase local 
antioxidant activity and to strengthen local proteolysis and NO production on the first days after the trauma.

Key words: Mexidol, Emoxipin, tear, antioxidants, antioxidant activity, plasminogen, NO metabolites, eye burn.
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À.Ý. Àáäóëàåâà, À.Í. Àìèðîâ, Ô.Ð. Ñàéôóëëèíà

ГБОУ ДПО КГМА Минздрава России, Казань

Эффективность, переносимость и безопасность 0,3% глазной мази Офтоципро в лечении инфекцион-
но-воспалительных заболеваний переднего отдела глаза прослежена у 60 пациентов (76 глаз). Обследование 
включало сбор жалоб и анамнеза, визометрию, биомикроскопию, бактериологическое исследование мазка с 
конъюнктивы. Клиническими наблюдениями установлено, что положительный терапевтический эффект 
достигнут у 96,05% (73 глаза) пациентов, из них выздоровление отмечено в 68,4% (52 глаза), улучшение — 
в 27,6% (21 глаз), отсутствие эффекта зафиксировано в 3,9% (3 глаза) случаев. Таким образом, 0,3% глазная 
мазь Офтоципро является эффективным и безопасным препаратом для лечения инфекционно-воспалительных 
заболеваний переднего отдела глаза.  

Ключевые слова: Офтоципро, блефароконъюнктивит, травматический кератит.

Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë 2013; 2:101–103

В помощь практическому врачу

Поверхность глаза, находясь в постоянном 

контакте с внешней средой, часто вовлекается в 

различные патологические состояния, треть из 

которых связана с инфекциями. Заболеваемость 

конъюнктивитами, кератитами и блефаритами 

постоянно растет, что связано с ухудшением эколо-

гии, увеличением количества лиц, пользующихся 

контактными линзами, широким распростране-

нием компьютерной техники. В общей структуре 

инфекционно-воспалительных заболеваний перед-

него отдела глаза лидирующую позицию занима-

ют конъюнктивиты (66,7%), на втором месте — 

блефариты (22,3%). Кератиты встречаются не более 

чем в 5% случаев.

По данным Ю.Ф. Майчука, на воспалитель-

ную патологию глаз приходится 40–60% амбула-

торного приема, до 50% стационарных больных, 

80% временной нетрудоспособности по глазным 

заболеваниям. До 10–30% случаев слепоты явля-

ются исходом воспалительных заболеваний глаз 

[4]. Тяжелые язвенные заболевания роговицы в 20% 

случаев заканчиваются энуклеацией или эвисцера-

цией глазного яблока [2].

Наиболее частыми возбудителями инфек-

ционно-воспалительных заболеваний переднего 

отдела глаза являются пневмококк (23,6%) и 

стафилококк (22,6%). Достаточно часто выде-

ляется синегнойная палочка (17,6%), несколько 

реже — гонококк (6%). В 15,7% имеет место микст-

инфекция. Нередко инфекционно-воспалитель-

ные заболевания переднего отдела глаза вызы-

ваются атипичными микроорганизмами, в част-

ности, хламидиями (по данным разных авторов, 

10–30% всех случаев конъюнктивитов). Причиной 

могут быть также вирусы (аденовирус, вирус гер-

песа и др.) и грибы [3].

Следует отметить, что с каждым годом растет 

распространенность штаммов микроорганизмов, 

устойчивых к антибактериальным препаратам, в том 

числе полирезистентных. Поэтому продолжается 

поиск новых лекарственных средств, обладающих 

широким антимикробным действием.

Фторхинолоны — антибактериальные препа-

раты, известные в офтальмологии с начала 1990-х 

годов, доказавшие свою эффективность в лечении 

и профилактике глазных инфекций, постоянно со-

вершенствуются. Фторхинолоны не только убивают 

микробы, но и ингибируют их рост в течение 2–6 

часов после воздействия. Этот эффект называют 

постантибиотическим. Препараты применяют для 
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лечения инфекционных заболеваний конъюнкти-

вы, век и слезных органов, а также трахомы и пара-

трахомы [1].

К производным фторхинолона относится оте-

чественный препарат Офтоципро. Препарат Офто-

ципро (ципрофлоксацин) — 0,3% глазная мазь, яв-

ляющаяся противомикробным средством широкого 

спектра действия, оказывает бактерицидное влияние 

на грамотрицательные организмы в период покоя и 

деления, на грамположительные микроорганизмы в 

период деления.

В связи с вышеизложенным, ЦЕЛЬЮ иссле-

дования являлась оценка эффективности, пере-

носимости и безопасности препарата Офтоципро в 

лечении инфекционно-воспалительных заболеваний 

переднего отдела глаза.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ 
Под наблюдением находились 60 пациентов 

(76 глаз) в возрасте от 18 до 56 лет, которых раз-

делили на 3 группы. В 1-ю группу включены 16 па-

циентов (32 глаза)  с  блефароконъюнктивитом, во 

2-ю  группу — 34 пациента (34 глаза)  с поверхност-

ным травматическим кератитом,  в 3-ю группу — 

10 пациентов  (10 глаз)  с глубоким травматическим 

кератитом.

Критерии включения в исследование были сле-

дующими:

1) пациенты в возрасте от 18 до 60 лет с инфек-

ционно-воспалительными заболеваниями переднего 

отдела глаза;

2) пациенты, не принимавшие ранее препараты 

фторхинолонового ряда;

3) пациенты, способные соблюдать режим тера-

пии и выполнять все рекомендации лечащего врача.

Критерии исключения из исследования были 

следующими:

1) лица, включенные в другие исследования;

2) беременные, кормящие грудью, несовершен-

нолетние дети.

Обследован  ие больных включало сбор жалоб и 

анамнеза, визометрию, биомикроскопию переднего 

отдела глаза, а также бактериологическое исследо-

вание мазка с конъюнктивы и посев отделяемого 

на определение чувствительности к антибиотикам. 

Оценивалась также динамика жалоб пациента на 

дискомфорт, чувство инородного тела, слезотечение, 

покраснение глаза.

Офтоципро принимали по схеме: полоску мази 

длиной 1–1,5 см закладывали за нижнее веко по-

раженного глаза 3 раза в день 2 дня, затем 2 раза в 

день 5 дней. Эффективность лечения определяли 

по проценту выздоровевших больных, по срокам 

исчезновения воспалительных явлений и средней 

продолжительности лечения.

Длительность наблюдения составила 30 дней. 

Обследование пациентов проводили до лечения, а 

также через 3, 7, 14, 30 дней после его окончания.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
При бактериологическом исследовании мазков 

с конъюнктивы (60 глаз) у наблюдаемых пациентов 

в 61,66% (37 глаз) случаев обнаружена патогенная 

микрофлора, а в 38,3% случаев — отсутствие роста 

на микрофлору. Отсутствие роста на микрофлору 

объясняется антибактериальной терапией, которую 

пациенты получили до обращения в стационар.

Применение препарата Офтоципро показа-

ло, что он обладает хорошей переносимостью, у 

большинства больных не отмечено его побочного 

действия.

В 1-й группе, у пациентов с блефароконъюнкти-

витом, на 3-й день лечения отмечено уменьшение 

воспалительных явлений, а также ослабление чувства 

инородного тела, гиперемии конъюнктивы век. На 

7-й день лечения выявлено незначительное количе-

ство отделяемого из конъюнктивы. Полный регресс 

признаков воспаления у обследованных пациентов 

отмечался на 14-й день наблюдения. Средние сро-

ки купирования активного воспалительного про-

цесса составили 13,9±0,3 суток. Одному пациенту 

(2 глаза) в связи с отсутствием клинического эффекта 

и по результатам бактериологического анализа от-

корректировано лечение, назначена другая группа 

препаратов.

Во 2-й группе, у пациентов с поверхностным 

травматическим кератитом, регресс признаков 

воспаления начинался со 2-го дня и проявлял-

ся уменьшением светобоязни, слезотечения. На 

3-и сутки у 24 пациентов (24 глаза) отмечалась 

резорбция поверхностных инфильтратов и эпите-

лизация, а у 10 пациентов (10 глаз) — на 7-е сутки. 

В среднем процессы эпителизации и резорбции 

инфильтратов составили 4,2 дня.

В 3-й группе, у пациентов с глубоким травмати-

ческим кератитом, на 4-е сутки наблюдалось умень-

шение светобоязни, слезотечения и инфильтрации 

роговицы. Полная резорбция инфильтрата роговицы 

у 9 пациентов (9 глаз) наступала в среднем на 10,1±0,3 

сутки. Одному пациенту (один глаз) в связи с от-

сутствием клинического эффекта и по результатам 

бактериологического анализа откорректировано 

лечение, назначена другая группа препаратов.

В целом клиническими наблюдениями уста-

новлено, что при назначении препарата Офтоципро 

отмечен положительный терапевтический эффект у 

96,05% (73 глаза) пациентов с инфекционно-воспа-

лительными заболеваниями переднего отдела глаза, 

из них выздоровление наступило у 68,4% (52 глаза) 

пациентов, улучшение — у 27,6% (21 глаз), отсутствие 

эффекта отмечено лишь у 3,9% (3 глаза) пациентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 
Глазная мазь Офтоципро 0,3% является эффек-

тивным и безопасным препаратом для лечения ин-

фекционно-воспалительных заболеваний переднего 

отрезка глаза, который позволяет снизить частоту 
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осложнений и госпитализаций при инфекционных 

заболеваниях глаза. Препарат может быть рекомен-

дован к широкому применению при инфекционно-

воспалительных заболеваниях переднего отдела глаза.
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Using Oftocipro in the Treatment of Infectious and Inflammatory Diseases 
of the Anterior Segment of the Eye

A.E. Abdulaeva, A.N. Amiriov, F.R. Sajfullina

Kazan State Medical Academy, Russia
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Efficacy, tolerability and safety of 0.3% ophthalmic ointment Oftocipro in treatment of infectious and inflammatory 
diseases of the anterior segment of the eye was followed on 60 patients (76 eyes). The survey included the collection of com-
plaints and medical history, visometry, biomicroscopy of the anterior segment of the eye, and bacteriological examination 
of the smear taken from conjunctiva. Clinical observations revealed that Oftocipro was therapeutically effective in 96.05% 
(73 eyes) of patients with infectious and inflammatory diseases of the anterior segment of the eye. Full recovery was observed 
in 68.4% of the patients (52 eyes); 27.6% (21 eyes) noted an improvement and no effect was observed in only 3.9% (3 eyes) 
patients. So, 0.3% ophthalmic ointment Oftocipro can be recommended as an effective and safe drug for the treatment of 
infectious and inflammatory diseases of the anterior segment of the eye. 

Key words: oftotsipro, Blepharoconjunctivitis, traumatic keratitis.
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Анализ современной литературы показывает, что корнеосклеральная капсула пациентов с ПОУГ является 
более жесткой и плотной, менее проницаемой, что связано с избыточным накоплением экстрацеллюлярного 
матрикса, в первую очередь, с накоплением коллагена, деградация которого затруднена из-за нарушенного ме-
таболизма фиброзной оболочки глаза и формирования избыточных поперечных связей в коллагеновых структурах. 
Выявление неизвестных ранее биомеханических и биохимических особенностей соединительнотканных структур 
глаза при глаукоме создает основу для разработки новых перспективных подходов к лечению этого заболевания.  

Ключевые слова: глаукома, биомеханика, роговица, склера, коллаген.
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Обзоры литературы

В настоящее время глаукома занимает второе 

место в мире среди причин слепоты [39]. По про-

гнозам специалистов к 2020 г. число пациентов с 

глаукомой, слепых на оба глаза, возрастет и достигнет 

11,1 млн [37, 85, 86]. Несмотря на высокую медико-

социальную значимость этого грозного заболевания 

и постоянные усилия ученых и клиницистов всего 

мира, направленные на поиск его причин, этиология 

и патогенез глаукомного поражения по-прежнему 

до конца не изучены, что тормозит создание новых 

эффективных методов его профилактики и лечения. 

Глаукома и биомеханика корнеосклеральной кап-
сулы глаза. Согласно общепринятой точке зрения, 

первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) от-

носится к мультифакторным заболеваниям с по-

роговым эффектом и возникает в тех случаях, когда 

совокупность неблагоприятных факторов превысит 

некоторый порог, за которым включаются патофи-

зиологические механизмы болезни [42]. Понятие 

«первичная открытоугольная глаукома» объединяет 

большую группу заболеваний глаз с различной эти-

ологией, характерным признаком которых являет-

ся повышение внутриглазного давления (ВГД) за 

пределы толерантного для зрительного нерва уровня. 

Толерантным считается уровень ВГД, который пред-

положительно обеспечит больному наименьшие тем-

пы прогрессирования глаукомы на срок ожидаемой 

продолжительности его жизни [12, 16].

Известно, что в определение толерантного ВГД 

существенные коррективы вносят биомеханические 

свойства корнеосклеральной капсулы, которые, как 

предполагают, помимо основных диагностических 

критериев прогрессирования глаукомы – отрица-

тельной динамики зрительных функций и состояния 

диска зрительного нерва (ДЗН), могут быть допол-

нительным показателем, характеризующим течение 

ПОУГ [8, 9, 29]. Более того, согласно современным 

представлениям, нарушение структурных и биоме-

ханических свойств склеры в области ДЗН и корне-

осклеральной оболочки глаза в целом может играть 

существенную роль в патогенезе ПОУГ [3, 6, 9, 10, 

13, 28, 29, 33, 34, 36, 44, 50, 60, 77, 91]. 

Предполагают, что развитие ПОУГ сопрово-

ждается патологическим ускорением естественных 

геронтологических процессов изменения эластич-

ности и упругости оболочек глаза. В свою очередь 

повышение ригидности склеры, при отсутствии 

устойчивой нормализации ВГД, может предраспо-

лагать к прогрессированию глаукомного процесса 

[35, 36, 41, 45, 47].



Биомеханические и биохимические особенности 
корнеосклеральной капсулы глаза при первичной 
открытоугольной глаукоме

Ðîññèéñêèé îôòàëüìîëîãè÷åñêèé æóðíàë 2013; 2:105–112106

Действительно, эксперименты показывают, что 

изменение биомеханических свойств корнеоскле-

ральной капсулы взаимосвязано с изменением ВГД. 

Так, на основании данных, полученных с помощью 

спектральной интерферометрии при обследовании 

обезьян с индуцированной ПОУГ, создана 3D модель 

склеры [66], которая позволила выявить увеличе-

ние жесткости склеральной ткани при длительном 

подъеме ВГД. Эксперимент, проведенный на глазах 

свиней, также показал увеличение жесткости пере-

папиллярной склеры и решетчатой пластины (РП) 

при повышении ВГД [95].

I. Sigal и соавт. [91], изучая биомеханические 

свойства ДЗН путем моделирования, определили, что 

деформация РП зависит больше от прочности и тол-

щины склеры, а также диаметра склерального канала, 

чем от прочности РП и формы экскавации. В дальней-

ших работах, анализируя характер изменений ДЗН 

в ответ на повышение ВГД, авторы оценили около 

20 биомеханических параметров, из которых выде-

лили 5 наиболее важных: упругость склеры, радиус 

глазного яблока, упругость решетчатой мембраны, 

ВГД, толщина склеры. При вводе этих параметров 

в созданную ими биомеханическую модель удалось 

показать, что воздействие ВГД на ДЗН опосредовано 

изменением биомеханических свойств склеры.

M. Girard и J. Downs также полагают, что био-

механические свойства склеры в области заднего 

полюса играют определенную роль в патогенезе 

глаукомы. При продолжительном подъеме ВГД про-

исходит увеличение жесткости склеры, при этом, как 

считают авторы, повышается устойчивость ДЗН к 

губительному действию давления [66]. В эксперимен-

те, проведенном I. Thornton и соавт., также выявлено 

увеличение жесткости склеры, в частности, ее пере-

папиллярной зоны и РП, при длительном воздействии 

повышенного ВГД. При этом кросслинкинг этой зоны 

уменьшает деформацию РП, что в дальнейшем, по 

мнению авторов данного исследования, может стать 

новым направлением нейропротекторной терапии 

[95]. Однако необходимо отметить, что геометрия и 

структура корнеосклеральной оболочки могут влиять 

на колебания ВГД. Эксперименты, проведенные на 

выделенных свиных глазах, заполненных одинаковым 

объемом жидкости, показали, что искусственное по-

вышение жесткости роговицы путем кросслинкинга 

соответствует большим цифрам ВГД [77]. 

C. Johnson на основе исследований с исполь-

зованием выделенной роговицы кадаверных глаз 

показал, что более эластичная роговица способна 

предотвратить колебания ВГД, вызываемые резкими 

изменениями объема [69]. В то же время повышенная 

жесткость корнеосклеральной капсулы снижает ее 

демпфирующую способность (особенно в области 

РП и ДЗН) при скачках ВГД, свойственных течению 

данного заболевания [77, 92, 93]. 

Таким образом, с одной стороны, эксперименты 

демонстрируют увеличение жесткости склераль-

ной ткани при повышении ВГД, с другой стороны, 

искусственное повышение жесткости корнео-

склеральной оболочки с помощью кросслинкинга 

способствует уменьшению эластичности и прогиба 

РП и снижению демпфирующих свойств корнеоскле-

ральной оболочки в целом. 

Как известно, существуют две основные теории 

патогенеза глаукомной оптической нейропатии, т.е. 

нейродегенерации ганглиозных нейронов сетчат-

ки, – механическая и ишемическая [41]. Исходя из 

этого, увеличение ригидности фиброзной капсулы, 

снижающее демпфирующие свойства оболочки, спо-

собствует повреждающему воздействию колебаний 

ВГД на волокна зрительного нерва и никак не может, 

на наш взгляд, быть компонентом нейропротектор-

ной терапии. 

С помощью метода атомно-силовой микроско-

пии был измерен модуль упругости юкстаканалику-

лярной ткани глаз пациентов с ПОУГ и здоровых 

лиц. Обнаружено, что в глаукоматозных глазах 

модуль упругости этой ткани выше, чем в норме. 

С помощью математического моделирования, где 

юкстаканаликулярная ткань представлена как 

гибкая мембрана с порами, выявлена прямая за-

висимость между увеличением модуля упругости и 

ухудшением проницаемости этой структуры [75]. 

Таким образом, у пациентов с глаукомой нарушен-

ный отток внутриглазной жидкости может быть 

вызван повышенной жесткостью юкстаканалику-

лярной ткани [71]. 

Теоретические умозаключения, результаты ма-

тематического моделирования, данные, полученные 

на энуклеированных глазах и на экспериментальных 

моделях глаукомы (в том числе, на обезьянах), свиде-

тельствуют о наличии тесной связи между структур-

но-биомеханическими свойствами трабекулярной 

ткани, решетчатой пластины и собственно склеры, 

а также об изменении свойств этих структур в про-

цессе развития глаукомного процесса [10, 45, 58, 75, 

91, 92, 99]. 

Описанные выше факты изменения состояния 

корнеосклеральной оболочки при повышении ВГД, 

кросслинкинге, прогрессировании ПОУГ получены 

в ходе моделирования, либо в экспериментальных 

исследованиях. В то же время возможности прямой 

оценки ее биомеханических свойств in vivo в насто-

ящее время весьма ограничены. 

Одним из исследований такого рода является 

проведение лазерной интерферометрии и пневмото-

нометрии у пациентов с ПОУГ, которое позволило 

установить снижение амплитуды ВГД и пульсации 

глазного дна, связанных с сердечным циклом, что 

косвенно подтверждает увеличение жесткости 

корнеосклеральной капсулы при развитии заболе-

вания и в то же время свидетельствует о возможном 

неблагоприятном воздействии данного фактора 

на гемодинамику глаукомных глаз [68]. Это совпа-

дает с мнением В.В. Страхова, который полагает, 
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что развитие глаукомного процесса начинается с 

нарушения обмена соединительной ткани глаза, за-

тем изменяется гидродинамика, растет ВГД, и только 

потом ухудшаются показатели гемодинамики, при 

этом изменениям подвержены не только магистраль-

ные сосуды, но микроциркуляторное русло [50].

Для характеристики механических свойств 

корнеосклеральной оболочки давно используют 

коэффициент, связывающий изменение ВГД с 

соответствующим ему изменением объема глазного 

яблока, который принято называть коэффициентом 

ригидности (КР) глаза. КР вычисляется по уравнени-

ям J. Friedenwald [62]. Именно этот показатель лег в 

основу метода тонографии. По расчетам J. Frieden-

wald, величина КР примерно постоянна в популяции, 

составляя для людей среднего возраста при любом 

ВГД выше 5 мм рт. ст. 0,021 мм рт.ст./мкл. Эти дан-

ные совпадают с полученными В.В. Страховым и 

В.В. Алексеевым значениями КР=0,0214±0,0005 

для здоровых глаз [49]. По другим данным КР в диа-

пазоне физиологических значений ВГД в среднем со-

ставляет для нормального глаза 0,0126 мм рт.ст./мкл,

достоверно увеличиваясь с возрастом [84]. Однако 

многие авторы считают, что КР не остается посто-

янной величиной и существенно зависит от уровня 

ВГД [43]. 

В клинической практике КР рассчитывается 

с помощью дифференциальной тонометрии и эла-

стотонометрии, в первую очередь для того, чтобы 

определить величину истинного ВГД. В России 

также применяется методика эластотонометрии по 

Филатову – Кальфа, позволяющая определить КР, 

но из-за сложности ее выполнения и неоднознач-

ности интерпретации результатов она используется 

достаточно редко.

В.В. Страхов и В.В. Алексеев [49] предложили 

метод динамической ригидометрии, использующий 

коэффициент Е
0
, величина которого не зависит от 

уровня ВГД и позволяет получить прижизненное 

представление о совокупности свойств склеры: 

упругости, растяжимости, остаточной деформации, 

объединенных понятием ригидности. Зарегистриро-

ванное повышение уровня ригидности и снижение 

эластичности склеральной ткани при ПОУГ, значи-

тельно превосходящее инволюционные изменения 

уже в самом начале заболевания, авторы связывают 

со склеротическими и дегенеративными процессами 

в склеральной соединительной ткани, что, по их 

мнению, может иметь патогенетическое значение. 

По расчетам И.Н. Кошица, О.В. Светловой и соавт., 

КР здоровых и глаукомных глаз может отличаться в 

3 раза [36, 44]. 

Еще в 70-е годы А.П. Нестеров определил, что 

интерпретация результатов исследования механи-

ческих свойств корнеосклеральной оболочки глаза 

осложнена присущей ей упруго-вязкой реакцией на 

деформацию, т.е. изменением деформации в зависи-

мости от времени воздействия [43]. Это обосновывает 

необходимость динамического измерения ВГД и 

вязкоэластических свойств оболочек глаза. 

Такую возможность предоставляет аппарат 

для оценки биомеханических свойств глаза Ocular 

Response Analyzer (ORA, Reichert, США), который 

в последние годы приобрел особую популярность. 

Исследования, проведенные с помощью ORA, по-

казали значимость не только толщины роговицы, 

но и ее биомеханических показателей: корнеального 

гистерезиса (КГ) и фактора резистентности роговицы 

(ФРР) [1, 2, 32, 78, 79, 81, 82]. 

По сравнению с показателями здоровых людей, 

в группе пациентов с глаукомой среднее значение 

КГ оказалось значительно ниже, а разброс показате-

лей – шире [9, 29, 59, 81, 89]. По данным A. Kotecha, 

ФРР описывает ВГД-независимую биомеханичес-

кую особенность роговицы, которая в норме увели-

чивается с ее толщиной и уменьшается с возрастом 

пациента [72].

На основании исследований, проведенных с 

использованием ORA, некоторые авторы высказали 

предположение, что низкое значение КГ является 

независимым фактором возникновения и про-

грессирования глаукомного процесса [9, 29, 53, 83, 

99]. По их мнению, низкое значение КГ является 

результатом «корнеального ремоделирования» при 

глаукомном процессе, а повышение ФРР наблюдает-

ся в результате снижения эластичности роговицы под 

воздействием повышенного ВГД. ФРР и КГ являются 

показателями кумулятивного эффекта эластичного 

и вязкого сопротивления, оказываемого деформи-

руемой поверхностью роговицы под воздействием 

воздушной струи и отражают общую резистентность 

корнеосклеральной оболочки глаза [30, 40]. В част-

ности, низкие показатели ФРР свидетельствуют о 

снижении, по сравнению с нормой, резистентности 

роговицы [40].

Результаты обследования пациентов с ПОУГ 

с помощью ORA убедительно показали, что био-

механические параметры корнеосклеральной 

оболочки глаза при ПОУГ отличаются от парамет-

ров, полученных при обследовании здоровых лиц 

аналогичных возрастных групп. Снижение КГ при 

ПОУГ (сравнение показателей проводилось при 

компенсированном ВГД) происходит параллельно с 

развитием патологических структурных изменений 

ДЗН, ухудшением полей зрения, что свидетельствует 

о специфичности и чувствительности этого показа-

теля [9, 29].

При асимметрии глаукомного процесса КГ 

оказывается ниже на худшем глазу [9, 52]. Данный 

показатель, по-видимому, отражает биомеханиче-

ские свойства не только роговицы, но и корнео-

склеральной капсулы глаза в целом [30, 44]. Прямые 

измерения податливости переднеэкваториального 

отдела склеры глаукомных глаз с помощью тонометра 

Шиотца показали повышение жесткости склеры по 

мере развития ПОУГ [93]. 
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Увеличение жесткости склеральной оболочки 

при прогрессировании ПОУГ также подтверждает-

ся исследованием акустической плотности склеры 

(АПС), проведенным по методике, разработанной 

Ф.Е. Фидманом и соавт. [51]. Оказалось, что АПС 

в области экватора и заднего полюса глаза (наряду 

с КР Фриденвальда и КГ) выше в эмметропических 

глазах с глаукомой. Повышенную ригидность корне-

осклеральной оболочки, обусловленную изменением 

свойств склеральной ткани, предлагается рассматри-

вать как фактор риска развития глаукомы [3]. 

Таким образом, фактические данные, полу-

ченные при обследовании роговицы и склеры глау-

комных больных, подтверждают патогенетический 

вклад нарушенной биомеханики корнеосклераль-

ной оболочки глаза в развитие ПОУГ. Повышение 

жесткости и плотности соединительно-тканных 

структур глаза вызывает, в том числе, ухудшение от-

тока водянистой влаги через естественные дренаж-

ные пути, снижает проницаемость трабекулярной 

зоны, препятствует транссклеральному движению 

внутриглазной жидкости [71]. 

В целом обобщение результатов биомеханиче-

ских исследований последних лет позволяет сделать 

вывод, что в процессе развития глаукомного пораже-

ния происходит изменение биомеханических свойств 

корнеосклеральной оболочки, обусловливающее 

нарушение проницаемости трабекулярной ткани и 

снижение демпфирующих свойств наружной обо-

лочки глаза, что способствует прогрессированию 

этого заболевания. 

Биохимические особенности корнеосклеральной 
оболочки глаза при ПОУГ. Выявленные биомеха-

нические изменения фиброзной капсулы глаза у 

пациентов с ПОУГ не укладываются, по-видимому, 

в рамки естественных геронтологических процессов, 

в их основе, очевидно, лежит нарушение метаболиз-

ма соединительнотканной оболочки. Выполненный 

Н.И. Затулиной и соавт. многофакторный клиничес-

кий эксперимент с продолжительностью наблюдений 

в 15 лет [19–24] позволил разработать новую концеп-

цию патогенеза ПОУГ. Результаты этих исследований 

свидетельствуют о нарастающей дезорганизации 

соединительнотканных элементов в дренажной системе 

глаукомного глаза, что является причиной нарушения 

циркуляции внутриглазной жидкости. Сопротивление 

движению внутриглазной жидкости, а также другие 

биомеханические эффекты, вызванные нарушением 

соединительной ткани, связаны, главным образом, 

с экстраклеточным матриксом [144], основным струк-

турным белком которого является коллаген. 

Изучение микроциркуляторного русла хори-

оидеи, сетчатки, зрительного нерва показало, что 

изменения сосудов вторичны по отношению к пато-

логии соединительной ткани [14, 23]. Проведенные 

исследования свидетельствуют о том, что начальным 

звеном в патогенезе ПОУГ является нарастающая 

дезорганизация, деструкция соединительной ткани, 

как переднего, так и заднего отрезков глаза, что в 

последующем было подтверждено результатами из-

учения интегрального показателя начальной стадии 

глаукомы по клиническим признакам.

Как известно, соединительная ткань состоит из 

клеток, волокнистых (фибриллярных) образований 

и основного вещества. Экстрацеллюлярный матрикс 

(ЭЦМ) представлен коллагеновыми структурами, 

гликопротеидами, протеогликанами, гликозами-

ногликанами (ГАГ), а также неколлагеновыми 

структурными белками – фибронектином, лами-

нином и др. Состояние ЭЦМ и в первую очередь 

коллагеновых структур склеры при глаукоме пока 

изучено недостаточно и отражено лишь в единич-

ных публикациях. Так, Л.Д. Андреева обнаружила, 

что при далекозашедшей стадии глаукомы в склере 

выявляются признаки мукоидного набухания, т.е. 

увеличение количества свободных (несвязанных с 

белком) ГАГ [5, 6]. Л.Г. Сеннова определила, что в 

начальной стадии глаукомы изменения ЭЦМ склеры 

носят очаговый характер, они аналогичны физиоло-

гическому старению, но являются более глубокими: 

зоны отека, распада волокон чередуются с зонами 

склероза. По мере прогрессирования процесса уси-

ливается дезорганизация коллагена: разволокнение, 

истончение отдельных пучков, отек и диссоциация; 

накапливаются ГАГ, увеличивается количество де-

генеративно измененных клеток [46]. В то же время 

при естественном старении отмечается утолщение 

трабекулы (в 2–3 раза) главным образом в результате 

накопления спиралевидного коллагена, увеличива-

ется количество базального материала, уменьшается 

количество протеогликанов [11].

Особое внимание при изучении глаукомной 

склеры следует уделять коллагеновым волокнам, 

поскольку именно они играют ведущую роль в осу-

ществлении биомеханической функции этой ткани 

[25, 48, 61]. Известно, что многообразие соедини-

тельных тканей определяется тонкими различиями 

в аминокислотном составе разных типов коллаге-

на, его ко- и посттрансляционной модификацией, 

способах укладки макромолекул в фибриллы и 

организацией фибрилл, взаимодействием фибрилл 

с другими химическими компонентами тканевого 

матрикса [25, 26].

В норме в склере выявляются коллагены I, VI и 

VIII типов с подавляющим преобладанием изоформы 

I типа [11, 70]. По данным иммуногистохимического 

исследования, у пациентов с ПОУГ в склере происхо-

дит накопление фибронектина, коллагена I и III типа 

[6, 17, 18]. Однако количественный аминокислотный 

анализ образцов склеры глаукомных глаз показал 

существенное повышение уровня коллагена I типа 

при отсутствии детектируемых количеств коллагена 

III типа [9, 31].

Для образования коллагеновых волокон до-

статочной прочности необходимо связывание 

включенных в состав агрегатов макромолекул 
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тропоколлагена с помощью системы внутри- и 

межмолекулярных поперечных связей. Лишь после 

завершения формирования этих ковалентных связей 

достигается стабилизация коллагеновых структур. Об-

разование поперечных связей осуществляется двумя 

путями – ферментативным и неферментативным 

(гликация) [27]. Ферментативный путь характеризу-

ется тем, что с участием медьсодержащего фермента 

лизилоксидазы происходит окисление -аминогрупп 

N- и С-терминальных остатков лизина и гидрокси-

лизина с образованием основания Шиффа (группи-

ровка -C=N-). Эти незрелые сшивки встречаются 

в молодой соединительной ткани. В дальнейшем 

эта группировка реагирует с остатком гистидина 

с образованием производного гистидино-гидрок-

силизинонорлейцина – так формируются зрелые 

сшивки. После образования зрелых сшивок коллаген 

становится нерастворимым в воде и кислотах. Нефер-

ментативный путь (гликация) играет ключевую роль 

в процессе старения организма. Полное описание 

всех химических реакций, приводящих к конечным 

продуктам гликации (advanced glycation end-products –

AGEs) в настоящее время отсутствует. В коллагенсо-

держащих тканях увеличение сшивок, образованных 

путем гликации, наблюдается с возрастом и прояв-

ляется уменьшением проницаемости, увеличением 

жесткости и потерей эластичности ткани [55, 56]. 

Механические свойства соединительной ткани 

сильно зависят от концентрации поперечных сши-

вок, стабилизирующих ее структуру: в их отсутствии 

коллагеновая ткань была бы неспособна выдержи-

вать физиологические нагрузки [48, 56, 57, 61]. 

Аналогичные изменения должны происходить 

и в корнеосклеральной оболочке. Так, ригидность 

глазного яблока, определенная в эксперименте на 

интактных глазах свиней, составляла 0,0047±0,0005 

мм рт. ст./мкл. В то же время в глазах, обработан-

ных 1% раствором глицеральдегида (химическим 

агентом, увеличивающим количество поперечных 

сшивок), этот показатель возрос до 0,0063±0,0006 

мм рт. ст./мкл, а при обработке 4% раствором гли-

церальдегида – до 0,0071±0,0005 мм рт. ст./мкл [77].

Самые последние исследования свидетельству-

ют о том, что прогрессирование ПОУГ приводит к 

формированию избыточных поперечных химических 

связей в коллагеновых структурах склеры, повыша-

ющих ее жесткость [8, 14, 15, 28, 31].

Эти данные получены с помощью термического 

анализа, который широко используется в настоящее 

время для оценки структурной стабильности коллаге-

на в различных видах соединительной ткани. Термо-

механическая стабильность коллагена, характеризую-

щаяся температурой денатурации (эндотермическим 

температурным пиком T
m

), существенно зависит от 

пост-трансляционной модификации макромолекул 

коллагена. Повышение Т
m

 соответствует увеличению 

стабильности коллагенового волокна, вызванному об-

разованием внутри- и межмолекулярных ковалентных 

связей, а уменьшение энтальпии денатурации колла-

гена объясняется возрастанием более термостабиль-

ной фракции коллагена, сохраняющей конформацию 

тройной спирали при нагревании [26]. 

Рост поперечных сшивок в склере может быть 

вызван накоплением конечных продуктов гликации 

(КПГ), связанным с активацией процессов пато-

логического старения тканей глаза при глаукоме. 

Резкое повышение содержания КПГ в ЭЦМ диска 

зрительного нерва, решетчатой мембране и сетчатке 

глаукомных глаз в последние годы описывалось в 

литературе [94]. Однако метод, позволяющий опре-

делить уровень КПГ, – флуоресцентный анализ – 

демонстрирует одинаковый уровень флюоресценции 

образцов склеральной ткани здоровых пожилых 

людей и пациентов той же возрастной группы с раз-

ными стадиями ПОУГ, следовательно, одинаковый 

уровень КПГ [14]. Данных об увеличении активности 

лизилоксидазы и образовании поперечных сшивок 

ферментативным путем (не флуоресцируют) в лите-

ратуре не приведено. Выявлено, что при глаукомном 

процессе в трабекулярной сети возрастает уровень 

трансглутаминазы и индукторов ее синтеза [64, 98]. 

Н.А. Данилов и соавт. [15] предполагают, что транс-

глутаминаза способствует образованию поперечных 

сшивок амидной природы между аминокислотными 

остатками глутамина и (гидрокси)лизина (не флуо-

ресцируют). Подобные сшивки весьма устойчивы к 

нагреванию и должны оказывать влияние на рост Т
m

, 

однако вследствие своей аналогичности белковым 

пептидным связям полностью разлагаются при кис-

лотном гидролизе, не позволяя выявить изменения 

при аминокислотном анализе.

Итак, в склере глаукомных глаз, как и в здо-

ровых глазах, в основном присутствует коллаген 

I типа. По мере прогрессирования ПОУГ происхо-

дят увеличение его содержания и рост поперечной 

связанности коллагеновых структур, что лежит в 

основе увеличения жесткости и снижения проницае-

мости склеры. Увеличение концентрации коллагена 

и общего числа поперечных сшивок в сочетании с 

тем, что уровень возрастного сшивания коллагена в 

склере при глаукоме совпадает с характеристиками 

естественного старения, свидетельствует о спец-

ифическом патологическом изменении состояния 

основного компонента ЭЦМ склеры, что может 

являться существенным фактором патогенеза ПОУГ. 

Известно, что синтез коллагена в тканях и его 

деградация матриксными металлопротеиназами 

(ММП) протекают одновременно, поддерживая дина-

мическое равновесие матрикса. По-видимому, в ткани 

склеры при глаукоме происходят патологические из-

менения, связанные со сдвигом этого тонкого равно-

весия, в результате скорость деградации уменьшается 

по сравнению со скоростью синтеза, количество 

коллагена увеличивается, растет и Т
m

, повышается 

жесткость склеральной ткани. Существенное накоп-

ление склерального коллагена, возможно, обусловли-
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вается повышением протеолитической устойчивости 

«сшитой» склеры к действию тканевых ММР. 

ММР – это семейство кальций-, магний- и 

цинк-зависимых внеклеточных эндопротеиназ, 

разрушающих белки ЭЦМ [96].  J. Bradley в экспе-

риментах на выделенных глазах человека установил, 

что при добавлении МMP-2, МMP-3, МMP-9 про-

исходит увеличение проницаемости трабекулярной 

ткани на 160%, а при воздействии интерлейкином-1, 

повышающим активность всех типов МMP, про-

ницаемость увеличивается на 140%, напротив, при 

обработке TIMP-2 она снижается до 40% от исход-

ного уровня [57]. M. Kowalski и соавт. утверждают, 

что ММР, являясь протеолитическими ферментами, 

участвуют в патогенезе глаукомы и имеют решаю-

щее значение в ее диагностике [73]. В литературе 

есть данные об изменении содержания ММР и их 

ингибиторов в тканях глаза пациентов с ПОУГ. Так, 

J. Seo и соавт. выявили, что в теноновой капсуле 

глаукомных глаз увеличивается содержание ММP 1 

и 2, при этом, однако, ничего не говорится об уров-

не их ингибиторов [90]. S. R nkk  и соавт. отметили 

повышение уровня МMP 1, разрушающей колла-

гены I, II, III, VII, VIII, X типа и желатин, а также 

МMP 3, разрушающей коллагены II, III, IV, V, IX, 

X, XI типа, желатин, фибронектин, ламинин в углу 

передней камеры больных ПОУГ. Однако уровень 

их основных ингибиторов, TIMP-1 и TIMP-3 тоже 

повышен [87]. Экспериментально доказано увели-

чение содержания ингибиторов ММР и индукторов 

их синтеза в водянистой влаге глаз с ПОУГ: образцы 

водянистой влаги таких больных снижали способ-

ность к деградации коллагена I in vitro [63, 80]. По-

этому причиной нарушения оттока у пациентов с 

ПОУГ может быть дисбаланс между активностью 

ММР и их ингибиторов [87]. В свою очередь G. Avila 

и соавт. отмечают, что у пациентов с ПОУГ снижена 

активность коллагеназ и их ингибиторов, что может 

стать причиной ухудшения оттока внутриглазной 

жидкости через трабекулярную сеть [54]. S. Xu и 

соавт. сообщают об увеличении MMP-2, MMP-9, 

TIMP-1 и TIMP-2 в решетчатой пластинке крыс с 

хронически повышенным ВГД [100]. 

Однозначного мнения о том, что же все-таки 

происходит с ММР и их тканевыми ингибиторами 

во влаге передней камеры и тканях глаз пациентов с 

ПОУГ, до настоящего времени нет. Ясно лишь одно: 

нарушен их баланс, в результате чего происходят на-

копление коллагеновых белков и уплотнение ЭЦМ 

соединительной ткани глазных структур.

В этой связи особый интерес представляет ме-

ханизм действия аналогов простагландина, широко 

применяемых в клинике для лечения пациентов с 

ПОУГ. Препараты данной группы снижают ВГД, 

улучшая увеосклеральный отток водянистой влаги 

путем воздействия на различные подклассы про-

стагландиновых рецепторов [39]. Латанопрост, 

травапрост и другие подобные препараты являются 

аналогами простагландина F2 , механизм их действия 

окончательно не определен, однако ряд исследований 

демонстрируют их роль в регуляции активности МMР 

[71]. Эксперименты, проведенные на клетках цилиар-

ной мышцы человека, показывают, что их длительная 

обработка аналогами простагландина повышает ак-

тивность про-МMP-1 на 254%, про-МMP-3 на 128% 

[76]. В других исследованиях выявлено повышение 

уровня МMP 1, 2, 3 и 9 классов в ткани цилиарной 

мышцы [97]. На глазах обезьян проведен интересный 

эксперимент: в один глаз закапывали аналоги проста-

гландинов, второй служил контролем. Выявлено, что в 

опытных глазах уровень коллагена снизился на 45% по 

сравнению с контролем [88]. Конечно же, описанные 

эксперименты не доказывают прямую причинно-

следственную связь между повышением уровня МMР 

и снижением ВГД, но они демонстрируют возмож-

ности местной терапии аналогами простагландинов в 

деградации ЭЦМ уплотненных дренажных путей для 

улучшения увеосклерального оттока [74].

Можно заключить, что корнеосклеральная 

капсула пациентов с ПОУГ является более жесткой 

и плотной, менее проницаемой. Это связано с из-

быточным накоплением ЭЦМ, в первую очередь 

с накоплением коллагена, деградация которого 

затруднена из-за нарушенного метаболизма и фор-

мирования избыточных поперечных связей в колла-

геновых структурах. Выявление неизвестных ранее 

биомеханических и биохимических особенностей 

соединительнотканных структур глаза при глаукоме 

дает основание для поиска новых перспективных 

подходов к лечению этого заболевания. 
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Biomechanical and Biochemical Parameters of the Corneoscleral Capsule 
of Patients with Primary Open-Angle Glaucoma
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As shown by the analysis of modern literature, the corneoscleral capsule of patients with POAG is more rigid, dense and 
less permeable than the norm, which is due to excessive accumulation of extracellular matrix, primarily to the accumulation 
of collagen, whose degradation is difficult because of impaired metabolism of the fibrous eye shell and excessive cross linkage 
in collagen structures. The discovery of previously unknown biomechanical and biochemical properties of connective tissue 
eye structures in glaucoma provides a basis for the development of promising new approaches to the treatment of this disease. 
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