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цель работы: провести анализ признаков стандартизированной модели огнестрельной открытой травмы глаза типа B (проника
ющее ранение без внутриглазного инородного тела). методы: эксперимент выполнен на 36 кроликах (71 глаз). Моделирование 
огнестрельной открытой травмы глаза (ООТГ) типа B выполнено на помповой установке. Использован комплекс современных 
стандартных и высокотехнологичных методов диагностики для изучения признаков модели ООТГ типа B в контрольные сроки 
эксперимента: биомикроскопия, офтальмоскопия, оптическая когерентная томография, электроретинография, УЗИ, МРТ, им
муноферментный анализ для определения фибронектина в стекловидной камере и патоморфологическое исследование глазно
го яблока. Для анализа применяли непараметрические методы статистики. результаты. При использовании указанных методов 
диагностики дана характеристика признаков экспериментальной модели ООТГ, в том числе пролиферативной витреоретинопа
тии (ПВР): частота встречаемости и динамика. Проведен анализ корреляций изученных признаков модели. заключение. Была 
доказана высокая воспроизводимость (77–100 %) признаков экспериментальной модели ООТГ типа B на микроуровне, что до
казало стандартизированность разработанной нами модели. В эксперименте на основе корреляционного анализа обоснована 
целесообразность использования гифемы и гемофтальма в качестве предикторов ПВР при ООТГ. Анализ пролиферативных 
признаков при использовании различных методов исследования (патоморфологический, обратная офтальмоскопия, ОКТ, УЗИ 
и МРТ) доказал возможность их применения в качестве маркеров ПВР. Также обоснована возможность взаимной замены 
указанных методов исследования при диагностике ПВР. Экспериментально доказано наличие большого количества фокусов 
повреждений в оболочках глазного яблока и в его внутренних структурах, в том числе ПВР, при ООТГ.
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Markers and Predictors of Proliferative Vitreoretinopathy 
in Open Eye Injury in an Experiment

A.A. Kolbin, A.N. Kulikov, R.L. Troyanovsky, V.S. Chirsky

S.M. Kirov Military Medical Academy 
Akademician Lebedev str., 6, St. Petersburg, 194044, Russian Federation

the objective of the study: to analyze characteristics of a standardized model of type B gunshot open global injury (open injury with
out intraocular foreign body). methods: The experiment was carried out on 36 rabbits (71 eyes). Simulation of type B gunshot open 
global injury (GOEI) was accomplished using pump equipment. The complex of modern standard and hightechnology diagnostic meth
ods to study characteristics of type B GOEI in the control period was performed. Biomicroscopy, ophthalmoscopy, optical coherence 
tomography, electroretinography, ultrasound examination, MRI, enzyme multiplied immunoassay to determine vitreous fibronectin, and 
pathomorphological study of the eye globe were carried out. Nonparametric statistical methods of data analysis were used. results: 
The above diagnostic methods being used, the GOEI experimental model characteristics were determined, including proliferative vit
reoretinopathy (PVR) i.e.incidence rate and dynamics. Conclusion. High reproducibility (77–100 %) of microlevel signs of type B GOEI 
experimental model was demonstrated, that evidenced standardization of the developed model. The viability of the use of hyphema 
and hemophthalmia as the PVR and GOEI predictors was justified on the basis of correlation analysis in experiment. The analysis of 
proliferative signs being made when using different study methods (pathomorphological, indirect ophthalmoscopy, optical coherence 
tomography, ultrasound examination and MRI) proved their application as PVR markers possible. The interchangeability of the study 
methods used for PVR diagnosis was also justified.
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введение

Актуальность огнестрельной травмы глаза военного 
и мирного времени1 в настоящее время остается на вы‑
соком уровне. Основным ее источником, по данным ли‑
тературы, являются минно‑взрывные поражения глаз2.

Так, во время Южноосетинской войны 1991–1992 гг. 
и  2008  г. доля офтальмологических санитарных потерь 
в структуре боевой травмы составила 9,3 и 11,9 % соот‑
ветственно. При этом на долю огнестрельной открытой 
травмы глаза (ООТГ) приходилось 58,0 % случаев  [1]. 
В период вооруженного конфликта на востоке Украины 
с 2014 по 2016 г. доля повреждений органа зрения в струк‑
туре боевой травмы составила 7,5 %. Огнестрельная ОТГ 
была диагностирована в 63 % случаев [2].

При травме мирного времени значимость ООТГ 
резко увеличивается во время террористических актов 
и  может составлять в  структуре глазного травматизма 
от 44,4 до 78,8 % случаев [3–5].

При анализе исходов таких повреждений глаз авто‑
ры указывают на низкие функциональные и косметиче‑
ские результаты лечения. Так, при боевой ООТГ у 7,4 % 
1 Гундорова Р.А., Нероев В.В., Кашников В.В. ред. Травмы глаза. М.: ГЭОТАР‑

Медиа; 2014.
2 Бадалов В.И., Беляков К.В., Буйнов Л.Г. и  др. Медицина чрезвычайных ситу‑

аций. Организация. Клиника. Диагностика. Лечение. Реабилитация. Иннова‑
ции. Том 1. Казань : Казанский федеральный университет, 2015. 

раненых наблюдается субатрофия, у  23,0 %  — острота 
зрения менее 0,053. При ООТГ мирного времени в 15,3 % 
случаев исходом повреждения является анофтальм, 
а в 36,9 % — субатрофия глазного яблока4,5.

Такие результаты лечения ООТГ определяются тяже‑
стью повреждения глазного яблока, которая обусловлена 
особенностями патогенеза, нуждающимися, по мнению 
ряда авторов, в дальнейшем изучении [6–10].

К таким особенностям необходимо отнести большое 
количество фокусов повреждений в  оболочках и  вну‑
тренних структурах глазного яблока [4, 7, 10, 11].

Отдельного внимания заслуживает пролифератив‑
ная витреоретинопатия (ПВР). Например, развитие ПВР 
в послеоперационном периоде у пациентов с ООТГ раз‑
вивается в  5–6  раз чаще по сравнению с  пациентами, 
перенесшими регматогенную отслойку сетчатки  [12]. 
При огнестрельном характере травмы глаза ПВР приоб‑
ретает еще более агрессивное течение [13].
3 Долгих В.М. Круговое экстрасклеральное пломбирование как способ борь‑

бы с  передней пролиферативной витреоретинопатией (ПВР) при открытой 
травме глаза: дисс. … канд. мед. наук. СПб.: Военно‑медицинская академия 
им. С.М Кирова, 2004. 133 с.

4 Гундорова Р.А., Кваша О.И., Тер‑Григорян М.Г. Клиника и лечение повреждений 
глаз при экстремальных ситуациях. Мат. науч.‑практ. конф. 13–17.12.1993. 
Суздаль — Москва, 1993. С. 49. 

5 Нероев В.В., Гундорова Р.А., Кваша О.И., Аль‑Даравиш Д.А.Ю. Пулевые ранения 
глаза и орбиты в мирное время. М.: ГЭОТАР‑Медиа, 2017. 104 с. 
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Это приводит к тому, что все больше авторов указы‑
вают на необходимость изучения особенностей патоге‑
неза ПВР при ООТГ, ведется поиск объективных марке‑
ров [14] и предикторов пролиферативного процесса [9, 
15, 16], с  помощью которых возможно будет повысить 
качество диагностики и, как результат, улучшить исходы 
лечения пациентов.

Определенной особенностью ООТГ является уни‑
кальность каждого клинического случая, которые могут 
отличаться локализацией раны, глубиной проникнове‑
ния ранящего агента, степенью и площадью повреждения 
сетчатки, объемом гемофтальма и другими показателями. 
Результатом этого является неоднородность и  уменьше‑
ние сравниваемых групп раненых, что влечет за собой 
невозможность проведения адекватной статистической 
обработки. В  итоге получение корректных результатов 
клинических научных исследований при ООТГ крайне 
затруднительно. Объективным выходом из данной ситу‑
ации может стать моделирование ООТГ.

На кафедре офтальмологии ВМА в  2020  году 
была разработана модель ООТГ типа B (проникаю‑
щее ранение без внутриглазного инородного тела). 
Стандартизированность модели была основана на стро‑
гой воспроизводимости всех параметров повреждения 
и контроле внешней и раневой баллистики с помощью 
скоростной видеофиксации [8].

Авторы считают, что необходимо продолжать деталь‑
ное изучение разработанной модели с  использованием 
современных стандартных и  высокотехнологичных ме‑
тодов диагностики. Наряду с  традиционными офталь‑
мологическими методами (биомикроскопия и обратная 
офтальмоскопия) необходимо использовать оптиче‑
скую когерентную томографию (ОКТ)  [17] и  электро‑
физиологическое исследование  [18, 19]. Среди прочих 
диагностических методов целесообразно применять 
ультразвуковое  [20], иммунологическое исследование 
и магнитно‑резонансную томографию (МРТ). Отдельно 
стоит выделить патоморфологический метод, который 
в клинической практике имеет определенные ограниче‑
ния, но одновременно является «золотым стандартом» 
при экспериментальных исследованиях.

Углубленный анализ посттравматических изменений 
с применением вышеуказанных методов диагностики мо‑
жет лежать в  основе изучения патофизиологии, а  также 
поиска новых маркеров и предикторов ПВР при ООТГ.

Таким образом, целью работы стало проведение 
анализа признаков стандартизированной модели ООТГ 
типа B.
материалы и методы

Эксперимент выполнен на кафедре офтальмологии 
имени профессора В.В. Волкова Военно‑медицинской 
академии. Проведено детальное изучение разработанной 
нами стандартизированной модели ООТГ типа B [8, 21]. 
В качестве лабораторных животных использовали 36 кро‑
ликов (71  глаз) породы «Шиншилла». Манипуляции 

с лабораторными животными выполнены в соответствии 
с  Международными рекомендациями по проведению 
медико‑биологических исследований с  использовани‑
ем животных, изложенными в  Европейской конвенции 
по защите позвоночных животных, используемых для экс‑
периментальных и  научных целей (Страсбург, 2006  г.), 
требованиями Хельсинкской декларации (Эдинбург, 
2000  г.) и  Всемирной медицинской ассоциации (2000  г.), 
Руководством по уходу и  использованию лабораторных 
животных (Москва, 2016 г.).

Для профилактики возникновения травматической 
отслойки сетчатки ранение выполняли в  зоне проекции 
цилиарного тела на склеру  — полоска склеры шириной 
2–3 мм от лимба [8, 22]. Всем лабораторным животным вы‑
полняли контрольное обследование до и после нанесения 
ранения, а также на 1, 3, 7, 14 и 21‑й день эксперимента.

Биомикроскопическое исследование переднего сег‑
мента глаза выполняли на щелевой лампе Takаgi SM‑2N 
(Takаgi Seiko Co., Ltd, Япония).

Оценивали гифему в  передней камере (ПК) по сте‑
пени различения деталей радужной оболочки в баллах: 
отсутствие включений  — 0  баллов; включения присут‑
ствуют, осмотр не затруднен  — 1  балл; осмотр затруд‑
нен — 2 балла; осмотр невозможен — 3 балла.

Для офтальмоскопии заднего сегмента глаза исполь‑
зовали офтальмоскоп налобный бинокулярный Omegа 
200 (Heine Optotechnik, Германия).

Гемофтальм оценивали в баллах путем определения 
его степени в  каждом квадранте и  их суммирования. 
Баллы присваивали по степени различения деталей 
сетчатки: детали хорошо различимы — 0 балл; осмотр 
деталей незначительно затруднен  — 1  балл; ослабле‑
ние рефлекса, осмотр деталей затруднен  — 2  балла; 
осмотр деталей невозможен, рефлекс с  глазного дна 
отсутствует — 3 балла.

 При выполнении офтальмоскопии определяли вы‑
раженность ПВР. Отсутствие патологических измене‑
ний в СКГ и сетчатке соответствовало 0 баллов; наличие 
единичных тяжей — 1 балл; множественные фиброзные 
тяжи  — 2  балла; наличие грубых фиброзных тяжей, 
а также присутствие отслойки сетчатки — 3 балла.

ОКТ стекловидной камеры глаза (СКГ) и сетчатки вы‑
полняли с помощью томографа RTVue‑100 XR (Optovue 
Inc., США) и  изучали признаки, характерные для ПВР: 
изменения отсутствуют  — 0  баллов; наличие эхопози‑
тивных уплотнений на поверхности сетчатки, характер‑
ных для пролиферативных изменений, признаков от‑
слойки сетчатки нет — 1 балл; в сетчатке определяются 
эхопозитивные включения, сетчатка отслоена, слои ее 
дифференцируются  — 2  балла; в  сетчатке определяют‑
ся грубые эхопозитивные включения, сетчатка отслоена, 
слои ее не дифференцируются — 3 балла.

Регистрацию общей электроретинограммы (ОЭРГ) осу‑
ществляли на электроретинографе (ООО НМФ «МБН», 
Россия), анализировали амплитуды волны «b» [23].
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Ультразвуковое исследование выполняли в режиме 
B‑сканирования с использованием прибора Eye Cubеd 
(Ellex Medicа LTD, Австралия). В  каждом квадранте 
фиксировали эхопозитивные включения, присваивали 
им баллы, которые затем складывали. При отсутствии 
изменений присваивали 0 баллов; наличие единичных 
включений оценивали как 1  балл; множественных  — 
2 балла.

МР‑изображения регистрировали при помощи то‑
мографа Siеmens Magnеtom Symphоny (Siemens AG, 
Германия) мощностью 1,5 Тл. Анализировали последова‑
тельность сигналов 3D FIESTA‑C в корональных срезах. 
Сравнивали МР‑изображения здорового глазного ябло‑
ка с глазным яблоком после нанесения ранения на кон‑
трольных сроках исследования.

Оценку пролиферативных признаков выполняли 
на основании МР‑изображений. Фиксировали гипоин‑
тенсивные линейные тени в баллах: отсутствие измене‑
ний — 0 баллов; наличие единичных линейных теней — 
1 балл; множественных — 2 балла.

Для иммунологического исследования выполняли за‑
бор стекловидного тела непосредственно после энуклеа‑
ции глаза. Изучали уровень фибронектина в СКГ, исполь‑
зуя твердофазный иммуноферментный анализ (Wаllаc 
1420 Multilаber Cоunter, Victоr‑2 (PerkinElmer Inc., США) 
и набор Fibrоnectin Rаbbit ELISA Kit (Cusabio Biotech Co., 
Ltd, КНР)). Все этапы иммунологического исследования 
выполнены в  лаборатории клинической химии лабора‑
торной диагностики ВЦРЭМ им. А.М. Никифорова МЧС 
России. Оценивали результаты путем сравнения уровня 
фибронектина в СКГ в норме и в контрольные сроки экс‑
перимента.

 Патоморфологическое исследование включало све‑
товую микроскопию с фоторегистрацией ее результатов. 
Для гистологического исследования использовали стан‑
дартную методику (окраска гематоксилином и  эозином, 
×100, ×200) и  микроскоп Aхio Imagеr Z1 (Carl Zeiss AG, 
Германия).

При патоморфологическом исследовании оценивали 
пролиферативные признаки: от‑
сутствие ПВР  — 0  баллов; при‑
сутствие клеточных элементов 
по ходу тяжей СТ, которое ущем‑
лено в раневом канале — 1 балл; 
преретинальные изменения, ха‑
рактерные для фиброза, — 2 бал‑
ла; признаки отслойки сетчатки, 
слои ее сохранены  — 3  балла; 
сетчатка отслоена, дезорганиза‑
ция ее слоев — 4 балла.

Результаты представляли 
в виде среднего ± ошибка средне‑
го или медианы ± межквартиль‑
ный размах (25–75 %). Гипотезу 
о  виде распределения контро‑

лировали критерием Шапиро — Уилка, для оценки раз‑
личий между несвязанными группами  — W‑критерий 
Уилкоксона, при сравнении нескольких групп — точный 
тест Фишера с поправкой Бонферрони. Различия прини‑
мали значимыми при уровне р ≤ 0,05. Для демонстрации 
результатов с  заданной надежностью частоты анализи‑
ровали с  помощью 95 %‑го доверительного интервала 
(95 % ДИ). Расчет его выполняли с использованием ме‑
тода Уилкоксона или углового преобразования Фишера 
для малых выборок. Для сравнения статистической 
значимости различий частоты появления признаков 
был использован критерий согласия Пирсона. Для про‑
верки равенства медианных значений показателей в раз‑
ные дни использовали критерий Краскела  — Уоллиса 
с post hoc тестом Данна.

результаты

Непосредственно после травмы отмечали углубле‑
ние ПК в 93,5 % (95 % ДИ: 82,5–98,7), которое также на‑
блюдали и  на 1‑е сутки в  94,5 % (95 % ДИ: 76,9–96,5). 
К  3‑м  суткам эксперимента было определено восста‑
новление глубины ПК в  100 % (95 % ДИ: 92,5–100,0) 
случаев. Этот показатель оставался стабильным на 7‑е 
(100,0 (95 % ДИ: 92,5–100,0)) и  на 14‑е (89,4 (95 % ДИ: 
76,9–96,5)) сутки эксперимента. На 21‑е сутки снова 
было отмечено углубление ПК в 95,7 % (95 % ДИ: 85,5–
99,5) случаев (рис. 1a).

 После нанесения травмы диагностировали гифему 
в 91,5 % (95 % ДИ: 79,62–97,63) случаев. На 7‑е сутки экс‑
перимента отмечали ее полный лизис. Динамика гифемы 
в баллах представлена на рисунке 1b.

По данным офтальмоскопического исследования 
регистрировали гемофтальм различной степени выра‑
женности в 100 % (95 % ДИ 83,1–99,6). Непосредственно 
после травмы интенсивность гемофтальма составила 
5,7 ± 0,3 балла из 12 возможных. Далее отмечали его по‑
степенный лизис к окончанию эксперимента (рис. 2).

При выполнении офтальмоскопии в  контрольные 
сроки эксперимента, начиная с  3‑х суток, определяли 

рис. 1. Изменение глубины передней камеры (a) и гифемы (b) при биомикроскопическом 
исследовании

fig. 1. Changes in the depth of the anterior chamber (a) and hyphema (b) during biomicroscopic 
examination

**** — р < 0.0001 ** — р < 0.01
*** — р < 0.001
**** — р < 0.0001

a b
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признаки ПВР — единичные фиброзные тяжи. Такие из‑
менения наблюдали с частотой 12,8 % (95 % ДИ 6,0–25,2), 
и  они соответствовали 1 баллу. Далее отмечали резкое 
нарастание пролиферативных проявлений в СКГ. К 21‑м 
суткам эксперимента такие признаки различной степе‑
ни интенсивности офтальмоскопировали у 100 % (95 % 
ДИ 78,8–100,0) экспериментальных животных, при этом 
наличие отслойки сетчатки, грубых фиброзных тяжей 
или их сочетание обнаруживали в 77,0 % (95 % ДИ 62,8–
86,4) случаев (рис. 3). Такие изменения соответствовали 
3 баллам.

Нами выполнен анализ признаков модели по данным 
биомикроскопии и  офтальмоскопии: изучены гифема, 
динамика глубины ПК, гемофтальм и ПВР. Совокупность 
описанных признаков, с  одной стороны, характеризует 
ООТГ как тяжелую травму, с другой стороны, описывает 
несколько фокусов повреждений в  полости глаза и  его 
оболочках.

Был проведен анализ изображений ОКТ в контроль‑
ные сроки эксперимента и сравнение с изображениями 
ОКТ здорового глаза животных.

Первые признаки пролиферативных изменений в по‑
лости глазного яблока по данным изображений ОКТ 
отметили на 3‑е сутки наблюдения. Далее определили 
резкое прогрессирование этих изменений с максималь‑
ными проявлениями на 21‑е сутки, что обна‑
ружили в 96,3 % (95 % ДИ 92,5–100,0) случаев 
(рис. 4).

Анализ изображений ОКТ обнаружил ран‑
нее появление и  быстрое прогрессирование 
пролиферативных изменений в  полости глаз‑
ного яблока. Такие изменения подчеркивают 
тяжесть ПВР в модели ООТГ типа B.

Изучение амплитуды волны «b» при выпол‑
нении ОЭРГ отражало функциональную актив‑
ность фоторецепторов сетчатки в  динамике 
при моделировании ООТГ типа B на протяже‑
нии всего эксперимента.

На 1‑е сутки эксперимента наблюдали выраженное 
угнетение функциональной активности фоторецепто‑
ров сетчатки в  ответ на моделирование ООТГ типа B. 
Амплитуда волны «b» составила 42,4 % (95 %  ДИ 26,5–
58,3) от начального уровня.

На 3‑е сутки регистрировали восстановление функ‑
циональной активности фоторецепторов сетчатки после 
экспериментальной травмы. Амплитуда волны «b» со‑
ставила 63,9 % (95 % ДИ 37,0–90,8) от начального уровня.

В дальнейшем, начиная с  7‑х суток эксперимента 
и  до завершения наблюдения, отмечали депрессию ам‑
плитуды волны «b». На 7‑е сутки она составила 29,9 % 
(95 % ДИ 0,0–72,3), на 14‑е сутки — 18,4 % (95 % ДИ 0,0–
31,4) и на 21‑е сутки — 14,0 % (95 % ДИ 0,0–26,7) от на‑
чального уровня.

Мы считаем, что в  начале наблюдения (0–1‑е сут‑
ки) депрессия амплитуды волны «b» была результатом 
контузионного повреждения сетчатки. В  дальнейшем 
(7–21‑е сутки) — следствием прогрессирования проли‑
феративных изменений в СКГ и сетчатке. Аналогичные 
изменения мы фиксировали в эти же сроки при выпол‑
нении офтальмоскопического и других методов исследо‑
вания, использованных в эксперименте (рис. 5).

Зарегистрированные нами изменения ОЭРГ демон‑
стрируют тяжесть функциональных и, косвенно, морфо‑

логических изменений сетчатки, которые 
сопровождают экспериментальную ООТГ 
типа B.

Анализ результатов УЗИ, выполненного 
в  режиме B‑сканирования, продемонстри‑
ровал следующие изменения. На 3‑е сутки 

рис. 2. Динамика гемофтальма в СКГ 
при офтальмоскопическом исследовании

fig. 2. Dynamics of hemophthalmos in the 
vitreous chamber of the eye during ophthal
moscopic examination

рис. 3. Динамика пролиферативных изме
нений в стекловидной камере глаза при оф
тальмоскопическом исследовании

fig. 3. Dynamics of proliferative changes in 
the vitreous chamber of the eye during oph
thalmoscopic examination

рис. 4. Динамика пролиферативных изме
нений по данным изображений оптической 
когерентной томографии

fig. 4. Dynamics of proliferative changes 
according to optical coherence tomography 
images

рис. 5. Динамика амплитуды 
волны «b» при выполнении об
щей электроретинограммы

fig. 5. Dynamics of the amplitude 
of the “b” wave when performing 
a general electroretinogram

* — р < 0.05

**** — р < 0.0001

**** — р < 0.0001
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наблюдения в  СКГ регистрировали преимущественно 
проявления свежего частичного гемофтальма. Но уже 
с 7‑х суток эксперимента отмечали увеличение эхопози‑
тивных включений в СКГ, которые были признаком ПВР. 
По окончании эксперимента (21‑е сутки) такие изменения 
обнаруживали в  92,5 % (95 %  ДИ 78,49–5,3) случаев на‑
блюдений (рис. 6).

УЗИ, выполненное при моделировании ООТГ типа 
B, показало высокую информативность при оценке про‑
грессирования признаков ПВР, что доказывает ценность 
указанного метода исследования при диагностике ОТГ.

При выполнении МРТ регистрировали нарастание 
линейных гипоинтенсивных сигналов в полости СКГ на‑
чиная с 14‑х суток эксперимента, что свидетельствовало 
о нарастании пролиферативных признаков после моде‑
лирования ООТГ типа B. На финальных сроках экспе‑
римента такие изменения встречались в 96,0 % (95 % ДИ 
86,8–100,0) случаев (рис. 7).

Таким образом, изменения СКГ, описанные при вы‑
полнении МРТ, позволяют определить стадию ПВР и от‑
слеживать эти изменения в динамике.

Результаты иммуноферментного анализа были следу‑
ющими: определен нормальный уровень фибронектина 
в СКГ кролика, который составил 14,8 ± 10,3 нг/мл. На 3‑и 
сутки было отмечено увеличение уровня исследуемого 
гликопротеида до 71,1 ± 31,5 нг/мл. Далее в эксперименте 
сохранялась тенденция к  росту содержания фибронек‑
тина. Его уровень на 7‑е сутки составил 76,7 ± 43,3 нг/мл, 
а на 14‑е — достиг своего максимума в 156,1 ± 8,0 нг/мл. 
На 21‑е сутки нами было отмечено относительное сни‑
жение уровня фибронектина до 68,4 ± 16,9 нг/мл (рис. 8).

Описанная в нашем эксперименте динамика фибро‑
нектина свидетельствует о  его непосредственном и  ак‑
тивном участии в  пролиферативных процессах СКГ 
в  роли «строительного материала». Повышение его 
уровня на 3‑и сутки соответствовало дебюту пролифе‑
ративных изменений в полости глазного яблока, зареги‑
стрированных нами ранее с помощью ОКТ. Дальнейшее 

нарастание интенсивности ПВР сопровождалось уве‑
личением уровня фибронектина. Определенное на 21‑е 
сутки снижение уровня гликопротеида при сохранении 
выраженных изменений ПВР, вероятно, обусловлено за‑
вершением синтеза фибронектина и  встраиванием его 
в структуру пролиферативных мембран в полости СКГ. 
Дальнейшее формирование и «созревание» пролифера‑
тивной ткани проходит под влиянием других факторов. 
Такое представление о роли фибронектина в ПВР согла‑
суется с литературными данными [12].

При патоморфологическом исследовании в  кон‑
трольные сроки наблюдения нами были получены сле‑
дующие результаты.

На 1‑е сутки после моделирования ООТГ типа 
B  определяли рану фиброзной стенки глазного яблока, 
проходящую через все ее слои. За пределы глазного ябло‑
ка через рану распространялось выпавшее стекловидное 
тело. В передней камере глаза выявляли участки скопле‑
ния эритроцитов — гифема (1). Возле раны локализова‑
ли участок отрыва корня радужки  (4). Над сосудистой 
оболочкой и в строме цилиарных отростков определяли 
скопление эритроцитов — супрахориоидальное (2) и ин‑
трахориоидальное (3) кровоизлияния (рис. 9a, b). Такие 
изменения на данном сроке наблюдения характеризова‑
ли ранние посттравматические изменения.

На 3‑е сутки наблюдения рана фиброзной стенки 
глазного яблока была блокирована стекловидным те‑
лом  (5), на его поверхности определяли фиброзную 
капсулу (6). В  области раны стенки глаза в  оболочках 
и стекловидном теле выявляли клеточную (гистиоциты, 
лимфоциты, нейтрофилы и  фибробласты) инфильтра‑
цию (7). Сетчатка возле раны была собрана в  складки 
(8). В  сосудистой оболочке (9) и  цилиарных отростках 
определяли выраженный диапедез эритроцитов, со‑
суды были дилатированы и  полнокровны (рис. 9  c, d). 
Описанные изменения отражали как посттравматиче‑
ские проявления, так и ранние репаративные процессы 
после экспериментальной травмы.

рис. 6. Динамика изменений по дан
ным УЗИ при Bсканировании

fig. 6. Dynamics of changes according 
to ultrasound data during Bscan

рис. 7. Динамика признаков пролифера
тивной витреоретинопатии в стекловидной 
камере глаза при выполнении МРТ

fig. 7. Dynamics of signs of proliferative vit
reoretinopathy in the vitreous chamber of the 
eye during MRI

рис. 8. Изменение уровня фибронектина 
в стекловидной камере глаза эксперимен
тального животного

fig. 8. Changes in the level of fibronectin in the 
vitreous chamber of the experimental animal’s 
eye

**** — р < 0.0001 * — р < 0.05
**** — р < 0.0001

* — р < 0.05
** — р < 0.01
**** — р < 0.0001
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На 7‑е сутки наблюдения в  обла‑
сти раны и  фиброзной стенки глаз‑
ного яблока, а  также в  ее оболочках 
выявляли глиоциты, клетки пигмент‑
ного эпителия и  соединительной 
ткани. Такие гистологические из‑
менения свидетельствовали о  репа‑
ративной клеточной пролиферации 
(10). Аналогичные изменения обна‑
руживали на поверхности сетчатки 
(11) и в СКГ (12) (рис. 9 e, f), что ука‑
зывало на прогрессирование проли‑
феративного процесса и  выявлялись 
в 92,1 % (95 % ДИ 79,3–96,6) случаев.

На 14‑е сутки регистрировали 
следующие изменения: в  области 
раны фиброзной стенки глазного 
яблока сетчатка и  сосудистая обо‑
лочка не дифференцировались. Была 
определена грануляционная ткань 
с  признаками регенераторной про‑
лиферации (13). Как и  ранее (на 
7‑е  сутки наблюдения), выявляли 
признаки интенсивного клеточного 
роста — распространение клеточной 
пролиферации в  полость СКГ (14), 
в стекловидном теле определяли про‑
лиферативные фокусы (17). В  сосу‑
дистой оболочке — дилятированные 
сосуды (15). Были выявлены участки 
отслоенной сетчатки с  сохранением 
ее архитектоники (16) (рис. 16  g, h). 
Данные гистологические изменения 
указывали на увеличение количества 
внутриглазных структур, вовлечен‑
ных в  ПВР. Описанные изменения 
наблюдались в 83,1 % (95 % ДИ 77,3–
93,3) случаев.

На 21‑е сутки в  области раны 
фиброзной стенки глазного яблока 
во всех оболочках выявляли интен‑
сивную клеточную пролиферацию 
с  наличием умеренных признаков 
воспалительной инфильтрации (18). 

рис. 9. Результаты световой микроскопии 
в контрольные сроки эксперимента 
(окраска гематоксилином и эозином, 
увеличение ×100, ×200): a, b — 1e; c, d — 
3e; e, f — 7e; h, g — 14e; i, j — 21e сутки 
эксперимента (пояснения в тексте)

fig. 9. Results of light microscopy in the con
trol periods of the experiment (staining with 
hematoxylin and eosin, magnification ×100, 
×200): a, b — 1st; c, d — 3th; e, f — 7 th; h, 
g — 14 th; i, j — 21st day of the experiment 
(explanations in the text)
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Дополнительно пролиферативные изменения опре‑
деляли эпиретинально (19), субретинально и  в СКГ. 
Прогрессирование этих изменений приводило к форми‑
рованию фокусов рыхлой волокнистой соединительной 
ткани (21). Определяли отслоенную сетчатку с участка‑
ми отека, в  ее архитектонике наблюдали признаки де‑
зорганизации слоев (20) (рис. 16 i, j). Описанная гисто‑
логическая картина свидетельствовала о  выраженных 
изменениях, характерных для ПВР, — фиброзных преоб‑
разованиях в оболочках и в СКГ. Такие изменения были 
зарегистрированы в 93,7 % (95 % ДИ 84,3–96,4) случаев.

По данным патоморфологического исследования, 
выполненного в  контрольные сроки эксперимента, 
нами описаны начальные и отдаленные посттравмати‑
ческие изменения, характерные для ООТГ типа B. Уже 
на 3‑и сутки выявлялись ранние признаки, характерные 
для ПВР, которые локализовались во внутренних обо‑
лочках с распространением пролиферативных измене‑

ний в  стекловидное 
тело. После этого от‑
мечали значительное 
нарастание пролифе‑
ративных признаков. 

На 21‑е сутки эксперимента такие изменения достигли 
максимума (рис. 10) и морфологически дифференциро‑
вались как соединительная ткань в оболочках и СКГ.

При патоморфологическом исследовании нами вы‑
полнено детальное последовательное описание гистоло‑
гической картины начальных и  отдаленных посттравма‑
тических изменений при моделировании ООТГ типа B, 
которые были зарегистрированы в  фиброзной оболочке, 
хориоидее и сетчатке, а  также во внутренних структурах 
глазного яблока: передней камере и  стекловидном теле 
глазного яблока. Морфологическое исследование наглядно 
демонстрирует наличие большого количества фокусов по‑
вреждений структур глазного яблока, в том числе проли‑
феративные изменения, при моделировании ООТГ типа B.

Далее проведено изучение достоверных корреляций 
(p ≤ 0,05) изученных признаков экспериментальной мо‑
дели ООТГ типа B (табл.).

Диагностированная при биомикроскопии гифема 
имела сильную отрицательную корреляцию с пролифе‑
ративными признаками, выявленными при обратной 
офтальмоскопии (r = –0,96) и ОКТ (r = –0,96). Это позво‑
ляет предположить, что выраженность пролифератив‑
ных изменений в  оболочках и  внутренних структурах 
глазного яблока на финальных сроках наблюдения будет 
зависеть от величины гифемы, выявленной в начальные 
сроки эксперимента. 

рис. 10. Динамика признаков пролиферативной витреоретинопатии при выполнении патомор
фологического исследования

fig. 10. Dynamics of signs of proliferative vitreoretinopathy during pathomorphological examination

* — р < 0.05
**** — р < 0.0001

таблица. Взаимосвязь признаков, изученных в эксперименте (корреляции) 

table. The relationship of the features studied in the experiment (correlations)

r-value / r-value 
Углубление ПК  

при БМ / Deepening 
of AC during BM

Гифема при 
БМ / Hyphema 

in BM

Гемофтальм 
при ОС / 

Hemophthalmos 
in OS

ПВР при ОС /  
PVR in OS

ПВР при ОКТ / 
PVR in OCT

ОЭРГ волна «b» / 
ERG wave “b”

ПВР при УЗИ / 
PVR in USE

ПВР при МРТ / 
PVR in MPI

Углубление ПК при БМ / Deepening 
of AC in BM 1,000              

Гифема при БМ / Hyphema in BM 0,834 1,000            

Гемофтальм при ОС / 
Hemophthalmos in OS 0,337 0,924 1,000          

ПВР при ОС / PVR in OS –0,115 –0,955* –0,930* 1,000        

ПВР при ОКТ / PVR in OCT –0,020 –0,963* –0,923* 0,987* 1,000    

ОЭРГ волна «b» / ERG wave “b” 0,217 0,671 0,882* –0,820*  –0,799 1,000

ПВР при УЗИ / PVR in USE 0,178 –0,720 –0,852* 0,944* 0,968* –0,817* 1,000  

ПВР при МРТ / PVR in MPI 0,226 –0,931 –0,816* 0,879* 0,943* –0,683* 0,949* 1,000

Уровень фибронектна /  
Fibronectin concentration –0,316 0,191 –0,294 0,184 0,193 –0,307 0,054 0,128

ПВР при патоморфологиче-
ском исследовании / PVR in 
pathomorphological examination

–0,104 –0,922 –0,942* 0,928* 0,950* –0,750 0,903* 0,913*

Примечание: * p < 0,05, статистически значимые различия сравниваемых признаков; ПК — передняя камера; БМ — биомикроскопия; ПВР — пролиферативная витреорети-
нопатия; ОС — офтальмоскопия; ОКТ — оптическая когерентная томография; ОЭРГ — общая электроретинограмма; УЗИ — ультразвуковое исследование; МРТ — магнитно-
резонансная томография. 
Note: * p < 0.05, statistically significant differences in the compared features; ПК — anterior chamber; БМ — biomicroscopy; ПВР — proliferative vitreoretinopathy; ОС — ophthalmos-
copy; ОКТ — optical coherence tomography; ОЭРГ — general electroretinogram; УЗИ — ultrasound examination; МРТ — magnetic resonance imagin.
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Определяемый при обратной офтальмоскопии ге‑
мофтальм также имел сильную отрицательную корреля‑
цию с  пролиферативными признаками, выявленными 
при обратной офтальмоскопии (r = –0,93), ОКТ (r = –0,92), 
B‑сканировании (r  = –0,85), МРТ (r  =  –0,82), а  также 
при патоморфологическом исследовании (r  =  –0,94). 
Следовательно, степень выраженности пролиферативных 
признаков в структурах глазного яблока будет обусловлена 
величиной гемофтальма на ранних сроках эксперимента.

Таким образом, корреляционный анализ позволил 
определить гифему и гемофтальм в качестве прогности‑
ческих факторов развития ПВР при ООТГ типа B в экс‑
перименте.

Анализ амплитуды волны «b» при выполнении ОЭРГ 
показал отрицательную корреляцию с пролиферативны‑
ми признаками, которые определялись при выполнении 
обратной офтальмоскопии (r = –0,82) и B‑сканирования 
при УЗИ (r  = –0,82). Представленная взаимосвязь под‑
тверждает наше предположение об угнетении амплиту‑
ды волны «b» в результате морфологических изменений 
сетчатки на фоне ПВР.

Пролиферативные изменения в различных структу‑
рах глазного яблока по данным патоморфологического 
исследования имели положительную корреляцию с ана‑
логичными признаками, которые были нами диагно‑
стированы при выполнении обратной офтальмоскопии 
(r = 0,93), ОКТ (r = 0,95), B‑сканировании при УЗИ (r = 
0,90) и МРТ (r = 0,91) в нашем эксперименте. Описанные 
корреляции свидетельствуют о  высокой взаимосвя‑
зи указанных диагностических методов исследования 
при оценке пролиферативных изменений в  полости 
глазного яблока. Эти данные доказывают взаимозаме‑
няемость описанных методов исследования при диагно‑
стике изменений, характерных для ПВР при эксперимен‑
тальной ООТГ типа B.
обсуждение 

Стандартизированность ранее описанных моделей 
ОТГ и  ООТГ основывалась на повторении патогенеза 
повреждения и  типе сформированной травмы1,2  [24]. 
В  нашем эксперименте, кроме этого, удалось доказать 
воспроизводимость признаков модели (77,0–100,0 %) 
на микроуровне. С  этой целью были использованы 
как стандартные, так и современные высокотехнологич‑
ные методы исследования.

На следующем этапе работы это позволило провести 
совокупную оценку признаков экспериментальной мо‑
дели ООТГ типа B, выявленных на основании использо‑
ванных методов диагностики на крупной стандартизи‑
рованной выборке.

1 Шишкин М.М., Миронов А.В. Вариант экспериментальной модели открытой 
травмы глазного яблока / Сб. тезисов по мат‑лам 10‑й науч.‑практ. конф. «Ак‑
туальные проблемы офтальмологии». М.: 2007.  

2 Монахов Б.В., Гладких А.В. Защитные свойства мягких контактных линз от 
взрывов малой мощности. Огнестрельная травма органа зрения: тез. докл. 
науч. конф., посв. 90‑летию со дня рождения проф. Б.Л. Поляка. Л.: ВМедА, 
1989. С. 22.

Выполнение биомикроскопии и офтальмоскопии по‑
казало свою информативность. Данный метод исследо‑
вания прост и удобен в использовании, но возможности 
его ограничены при непрозрачных оптических средах. 

При изучении пролиферативных изменений по дан‑
ными ОКТ уже на 3‑и сутки удалось выявить первые 
изменения, характерные для ПВР. С одной стороны, это 
подтвердило данные литературы о форсированном тече‑
нии этой патологии при ООТГ [9], с другой — обосно‑
вывало использование ОКТ в качестве раннего маркера 
для диагностики ПВР.

При наличии достаточной прозрачности оптических 
сред пролиферативные признаки хорошо диагности‑
руются с  использованием обратной офтальмоскопии 
и  ОКТ. К  сожалению, при ООТГ часто нарушена про‑
зрачность оптических сред. В этой ситуации ведущими 
становятся альтернативные методы оценки состояния 
глазного яблока.

Электрофизиологическая диагностика имеет широ‑
кое распространение в клинической и эксперименталь‑
ной офтальмологии [18, 19] и не требует прозрачности 
оптических сред. При выполнении ОЭРГ нами был про‑
веден анализ функциональной активности 2‑го нейрона 
в динамике. Он косвенно указал на морфологические из‑
менения в сетчатке в результате ПВР.

При непрозрачности оптических сред также возмож‑
но использовать следующие диагностические методы ис‑
следования.

 B‑сканирование при УЗИ позволило выявить при‑
знаки ПВР и наблюдать за ними в динамике на экспери‑
ментальной модели ООТГ типа B. Широкая доступность 
данного метода исследования наряду с указанными нами 
диагностическими преимуществами делает его незамени‑
мым в офтальмотравматологии. Однако J. Pelletier и соавт. 
указывают на ограничение использования УЗИ; напри‑
мер, чрезмерная компрессия на глазное яблоко во вре‑
мя исследования может привести к  его дополнительной 
травме и возникновению ятрогенных осложнений [25].

В соответствии с  этим в  данной клинической ситу‑
ации актуальным является поиск альтернативных ме‑
тодов исследования при ООТГ. К такому методу можно 
отнести МРТ.

В нашем эксперименте были выполнены диагности‑
ка и мониторинг пролиферативных изменений глазного 
яблока после моделирования ООТГ типа B  по данным 
МРТ. Необходимо указать, что данный метод диагности‑
ки имеет определенные ограничения при использовании 
в клинической практике, связанные с высокой стоимо‑
стью исследования и  наличием в  организме ферромаг‑
нитных имплантатов или инородных тел  [26]. Однако 
появляется перспектива выполнения исследования 
при наличии протяженной полнослойной раны фиброз‑
ной капсулы и непрозрачных оптических средах глазно‑
го яблока. Отсутствие лучевой нагрузки, а главное, воз‑
можность выявления и  оценки степени ПВР являются 
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несомненными преимуществами указанного метода 
диагностики. По нашему мнению, это открывает новое 
направление для использования МРТ в  офтальмотрав‑
матологии и для оценки ПВР в частности. Информация 
об этом нами в доступной литературе не обнаружена.

Пролиферативные изменения оболочек и внутренних 
структур глазного яблока давно являются значимой про‑
блемой для офтальмологов при различных заболеваниях. 
Ключом к решению этой проблемы, по мнению некоторых 
авторов, является понимание биохимических процессов 
в полости глазного яблока при ПВР. В нашем эксперимен‑
те была изучена динамика уровня фибронектина в  СКГ. 
Эти изменения гликопротеида обусловлены его активным 
участием в процессе формирования матрицы ПВР в каче‑
стве «строительного материала» в полости глазного ябло‑
ка при ООТГ [13]. Все это позволяет использовать фибро‑
нектин в качестве достоверного маркера для определения 
стадии или интенсивности пролиферативных изменений 
в СКГ, а также рассматривать его в качестве «точки при‑
ложения» для блокировки строительства матрицы ПВР. 
Необходимо отметить, что ранее в офтальмотравматоло‑
гии роль фибронектина в СКГ не изучалась.

Определенные ограничения при выполнении имеет 
патоморфологическое исследование. В клинической ра‑
боте его затруднительно выполнить в  динамике. Нами 
на гистологическом уровне продемонстрированы пост‑
травматические изменения экспериментальной модели 
ООТГ типа B.

Совокупные данные биомикроскопии и офтальмоско‑
пии, пролиферативные изменения, выявленные по данным 
ОКТ, ОЭРГ, УЗИ, МРТ, а также результаты патоморфоло‑
гического исследования подтверждают наличие большого 
количества фокусов повреждений как в оболочках глазно‑
го яблока, так и в его внутренних структурах.

Многофокусность повреждений, наряду с  ПВР, обу‑
словливает основные причины низких функциональных 
и анатомических результатов лечения исходов при ООТГ.

В нашей работе выполнен сравнительный анализ 
патоморфологического метода исследования, обратной 
офтальмоскопии, ОКТ, УЗИ и  МРТ. В  результате была 
показана их высокая информативность для определения 
пролиферативных изменений. Это указывает на возмож‑
ность использования признаков, выявленных при их 
применении, в качестве маркеров ПВР.

Высокая зависимость между этими признаками 
аргументирует перспективу их взаимозаменяемости 
при диагностике признаков ПВР. Это указывает на воз‑
можность относительного выбора метода исследования 
в зависимости от клинической и/или технической ситу‑
ации без ущерба для качества диагностики ПВР.

Оценка корреляций таких признаков, как гифема 
и  гемофтальм, позволяет использовать их в  качестве 
предикторов ПВР.

Используя описанную информацию о  выявленных 
маркерах и  предикторах ПВР, офтальмолог может кор‑
ректировать тактику лечения пациента с ООТГ, что, не‑
сомненно, отразится на качестве функциональных и ана‑
томических исходов.

 Выполнение экспериментальной работы позволило 
использовать большую стандартизированную выборку, 
выполнить комплекс современных стандартных и высо‑
котехнологичных методов диагностики и далее провести 
их сравнительный анализ. В результате работы были по‑
лучены следующие выводы.

выводы

В работе впервые при комплексном обследовании 
выполнен анализ и  доказана высокая воспроизводи‑
мость (77–100 %) признаков экспериментальной моде‑
ли ООТГ типа B, что доказывает ее стандартизирован‑
ность.

Экспериментально обоснована возможность исполь‑
зования гифемы и гемофтальма в качестве предикторов 
ПВР при ООТГ типа B.

На основании сравнительного анализа пролифе‑
ративных признаков при использовании различных 
методов исследования (патоморфологический, обрат‑
ная офтальмоскопия, ОКТ, УЗИ и  МРТ) доказана воз‑
можность их применения в  качестве маркеров ПВР. 
Обоснована также взаимозаменяемость указанных ме‑
тодов при диагностике ПВР на экспериментальной мо‑
дели ООТГ типа B.
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