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Краевая дегенерация Терриена: истончение роговицы по 
верхнему краю, поверхностные сосуды, отложение липидов

Terrien marginal degeneration: cornea thinning along the upper 
edge, surface vessels, deposition of lipids (p. 620)
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РЕЗЮМЕ

Анализ данных литературы по проблеме структурно-функциональных взаимоотношений при развитии и прогрессировании глау-
комной оптической нейропатии (ГОН) показывает, что поиск одного первичного фактора может привести к ошибочному преуве-
личению его роли в патогенезе ГОН. Более перспективным может быть поиск клинически значимых комбинаций современных 
маркеров изменения структуры, функции и глазного кровотока и расширение нашего фундаментального понимания процессов, 
лежащих в основе этих изменений, призванного резко улучшить их интерпретацию. Обсуждаемые в данном обзоре данные не-
давних исследований показали, что самым ранним событием в развитии ГОН является ослабление и потеря синапсов даже при 
сохранном дендритном ветвлении. Мы предполагаем, что потеря синапсов на дендритах и аксонных терминалях, являясь про-
явлением синаптической пластичности, может развиваться одновременно с изменением антероградного транспорта в аксонах 
ганглиозных клеток (ГК) либо опережая его. Ранние изменения в тайминге разрядов ГК сетчатки, связанные со снижением 
силы синаптических контактов и элиминацией синапсов на дендритах, могут быть мишенью нейропротекторной терапии. В об-
зоре анализируются тесты современной электроретинографии, которые могут служить маркерами ранних событий в развитии 
ГОН, включая пластические изменения в сетчатке на доклинической стадии глаукомы, и даются физиологические обоснования 
их селективных возможностей для клинической практики.

Ключевые слова: глаукома, ретинальная пластичность, доклиническая диагностика, электрофизиологические исследова-
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ВВЕДЕНИЕ

Выполненный нами ранее критический анализ дан‑
ных литературы по проблеме структурно‑функцио‑
нальных взаимоотношений при развитии и прогрес‑
сировании глаукомной оптической нейропатии (ГОН) 
показывает, что поиск одного первичного фактора мо‑
жет привести к ошибочному преувеличению его роли 
в патогенезе первичной открытоугольной глаукомы 
(ПОУГ) [1]. Мы полагаем, что более перспективным мо‑
жет быть поиск клинически значимых комбинаций со‑
временных маркеров изменения структуры, функции 
и глазного кровотока. Крайне важным является также 
улучшение наших представлений о патогенезе и фак‑
торах риска и прогрессирования глаукомы и расшире‑
ние фундаментального понимания процессов, лежащих 
в основе обнаруженных изменений, призванных резко 
улучшить их интерпретацию. Среди функциональных 
тестов в настоящее время наиболее широко в клиниче‑
ской практике используют стандартную автоматическую 
периметрию, которая слабо чувствительна к ранним из‑
менениям ганглиозных клеток (ГК) сетчатки и их аксо‑
нов. Однако этот субъективный психофизический тест 
далеко не исчерпывает арсенал современных методов 
функциональной диагностики, к которым относятся 
также электрофизиологические исследования (ЭФИ) 
сетчатки, функциональная магнитно‑резонансная то‑
мография и другие технологии, и эти методы способны 

дать специфическую информацию о нейронной актив‑
ности и функциональной связности на различных уров‑
нях организации зрительной системы.

В данном обзоре для углубления представлений о ран‑
них событиях в сетчатке при ПОУГ, которые необходимы 
для адекватной интерпретации показателей диагностиче‑
ских исследований, мы обсуждаем начальные пластические 
изменения в сетчатке и предлагаем гипотезу о временнóм 
ходе этих изменений. Анализируются физиологические 
основы чувствительности современных тестов ЭФИ в диа‑
гностике ранних событий в развитии ГОН.

РАННИЕ ИЗМЕНЕНИЯ ЗРИТЕЛЬНОЙ СИСТЕМЫ 
ПРИ ГЛАУКОМЕ

Исследования последних лет позволили охаракте‑
ризовать последовательность событий, происходящих 
в сетчатке при глаукоме, что детально обсуждается в ли‑
тературе [2–7]. Отметим кратко следующие важные за‑
кономерности. Самые ранние признаки повреждения 
отмечаются на уровне аксонов ГК сетчатки, включая 
метаболические изменения, нарушение аксонального 
транспорта и подавление специфических генов [8–10]. 
Нарушения аксонального транспорта развиваются 
ранее дегенерации аксонов и апоптотической гибели 
клеточных тел ГК сетчатки [11–14]. Дефицит антеро‑
градного транспорта происходит раньше в развитии 
глаукомной оптической нейропатии (ГОН), чем нару‑
шение ретроградного транспорта [2]. В качестве общей 
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тенденции подчеркивается дистально‑проксимальное 
направление прогрессирования изменений: вслед за на‑
рушением аксонального транспорта возникают измене‑
ния в латеральном коленчатом теле (ЛКТ) и переднем 
двухолмии (Superior colliculus), зрительном тракте, нерве 
и затем — в сетчатке [2, 4, 8]. Дистально (по отношению 
к аксональным терминалям) структурные изменения 
состоят в обрыве аксональных терминалей в переднем 
двухолмии и ЛКТ [15–19], затем происходит деструкция 
аксонов, за которой следует гибель нейронов в централь‑
ных проекциях ГК. Проксимально изменения включают 
обрыв дендритов во внутреннем плексиформном слое 
(ВПС) сетчатки, сужение и упрощение ветвления ден‑
дритного дерева, сморщивание и потерю сомы ГК.

Результаты ЭФИ и исследований с использованием 
маркеров активного транспорта указывают на суще‑
ствование временнóго интервала между дисфункци‑
ей нейронов в проекциях ГК и их дегенерацией [5, 10, 
20–28]. Патологические изменения и потеря нейронов 
в мишенях‑проекциях ГК в головном мозге, как пред‑
полагают, возникают вследствие транссинаптической 
дегенерации [29], и они отстают по скорости от гибели 
аксонов в зрительном нерве на 20–30 % [17]. В экспери‑
ментальных исследованиях у мышей инбредной линии 
DBA/2J с моделью глаукомы антероградный транспорт 
в переднее двухолмие истощался через 11–12 месяцев, 
в то время как белковые маркеры пресинаптических 
окончаний на аксональных терминалях дольше оста‑
вались сохранными (до 18–22 месяцев) [2]. Логично, 
что более длительное сохранение ретроградного транс‑
порта от верхнего двухолмия требует наличия непо‑
врежденных терминалей аксонов ГК, чтобы поглощать 
(захватывать) транспортируемый материал. Однако 
означает ли это, что длительное время остаются непо‑
врежденными синаптические контакты между аксонами 
и нейронами центральных мишеней?

Аналогично остается вопрос: насколько рано вовлека‑
ются в патологический процесс синапсы в ВПС? Связано 
ли их исчезновение исключительно с обрывом и потерей 
дендритных отростков? Согласно указанной выше дис‑
тально‑проксимальной схеме прогрессирования ГОН 
дендриты ГК должны поздно изменять свою структур‑
ную и функциональную организацию в прогрессирова‑
нии ГОН, уже непосредственно перед гибелью клеточной 
сомы [4], являясь, по существу, прогностическими марке‑
рами последующей клеточной смерти. Это, однако, про‑
тиворечит данным ЭФИ, согласно которым по сопостав‑
лению амплитудных и временных параметров паттерн 
ЭРГ (ПЭРГ) можно судить о дисфункции ГК на ранней 
стадии обратимых пластических изменений [5, 30], раз‑
вивающейся заведомо до видимых на ОКТ структурных 
аномалий и потери аксонов в СНВС [31, 32].

Исследования показывают, что ранние изменения в сет‑
чатке значительно отличаются для разных субпопуляций 
ГК, что может иметь большое значение для коррекции на‑
ших представлений о самых ранних признаках глаукомы 

и их функциональной диагностике. В экспериментальных 
исследованиях для моделирования глаукомы используют 
разные методы индукции повышенного внутриглазного 
давления (ВГД), в частности для этого широко применяют 
инъекции полистирольных микросфер в переднюю ка‑
меру [12, 33]. Santina и соавт. с помощью микросфер соз‑
давали длительное умеренное возрастание ВГД у мышей 
[34] и через 15 и 30 дней сравнивали ранние изменения 
импульсной активности ГК. Типы ГК дифференцировали 
по их морфологии и с помощью многоэлектродной матри‑
цы (60 электродов) записывали спонтанную и вызванную 
светом импульсную активность on‑ и off‑фазических (тран‑
зиентных) и on‑ и off‑тонических (устойчивых) ГК [34]. 
Для off‑транзиентных ГК было продемонстрировано самое 
быстрое снижение и структурной и функциональной ор‑
ганизации дендритов по сравнению с другими типами ГК, 
повышенный уровень ВГД вызывал сужение и снижение 
сложности дендритного ветвления и уменьшение размеров 
рецептивного поля (РП). У off‑устойчивых ГК, несмотря 
на значительное снижение скорости импульсации, ден‑
дритные отростки дольше оставались неповрежденными. 
On‑транзиентные и on‑устойчивые ГК имели нормальные 
размеры РП. Однако частота спайков в разрядах спонтан‑
ной и вызванной активности этих клеток была снижена 
по сравнению с данными в контрольной группе.

Крайне важным наблюдением являлось то, что самые 
ранние изменения для ГК всех типов включали потерю 
синапсов на дендритных отростках, причем on‑ и off‑
устойчивые ГК теряли возбудительные синапсы даже 
при сохранении структурно нормального дендритного 
ветвления [34]. Таким образом, хроническое повыше‑
ние ВГД неодинаково влияет на структуру и функцию 
различных субпопуляций ГК, которые в разные сро‑
ки вовлекаются в ГОН. Эти наблюдения показывают, 
что и в спонтанной активности, и в вызванных светом 
ответах ГК сетчатки изменения происходят еще до того, 
как обнаруживается потеря дендритов, и можно предпо‑
ложить, что самые ранние функциональные нарушения 
связаны с элиминацией синапсов. С началом потери ден‑
дритов и упрощением дендритного древа обнаружива‑
лись также соответствующие изменения в размере цен‑
тра РП. Santina и соавт. [34] постулируют, что вызванные 
повышением ВГД изменения на уровне ВПС включают 
последовательно потерю синапсов, сужение размеров 
функционального РП и затем  — деструкцию дендрит‑
ного ветвления, которая предшествует гибели клетки. 
Однако авторы не связывали синаптическую потерю 
с временной схемой других событий при развитии ГОН 
(дистальных и проксимальных). Их исследование под‑
держивает представленную ранее модель структурно‑
функциональных взаимоотношений при гибели ГК [5] 
и подтверждает, что существует терапевтическое окно, 
в котором функциональные нарушения проявляются 
на фоне еще сохранной морфологии.

Таким образом, длительная сохранность дендритного 
ветвления у некоторых типов ГК при прогрессировании 
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ГОН не свидетельствует однозначно о том, что все «прок‑
симальные» изменения в ВПС возникают в последнюю 
очередь, после повреждений в аксонах и их проекциях 
в головном мозге, поскольку потеря синапсов может 
быть самым ранним признаком на стадии пластических 
изменений. Мы предлагаем дополнить дистально‑прок‑
симальную схему прогрессирования ГОН [4] предполо‑
жением, что потеря синапсов и на дендритах в ВПС и ак‑
сональных терминалях в процессе течения ГОН может 
возникать одновременно с изменениями антероградного 
транспорта в аксонах ГК либо даже опережая их. Это 
предположение согласуется с данными функциональ‑
ных исследований и моделью пластичности ГК сетчатки 
при оптической нейропатии [5, 30–32].

Прогресс в понимании того, как различные типы 
нейронов в сетчатке и головном мозге влияют на его 
структуру и функцию на ранних стадиях заболевания, 
может быть критически важным шагом к разработке но‑
вых стратегий лечения глаукомы и других нейродегене‑
ративных заболеваний.

Интересно, что раннее снижение количества синап‑
сов, еще до развития структурных изменений, является 
распространенным признаком и при других нейроде‑
генеративных расстройствах [35, 36]. Отметим также, 
что истончение, обрыв и потеря дендритов ГК разви‑
ваются до начала изменений сомы клетки и при дру‑
гих заболеваниях сетчатки, помимо глаукомы [37, 38]. 
И у миджет, и у зонтичных ГК животных (клеток пар‑
во‑ и магносистемы) исследователи наблюдали сужение 
дендритного ветвления и упрощение его сложности [38, 
39]. При моделировании глаукомы исключение составили 
лишь экспериментальные условия, в которых индуциро‑
валось не умеренное, а резкое возрастание ВГД. У кошек 
[40] и обезьян [41] в таких случаях одновременно наблю‑
далось и сужение дендритного дерева, и сжатие тел ГК. 
Однако даже при резком сужении дендритного ветвления 
и изменениях сомы, как показано у мышей DBA/2J, клетки 
никогда не заполнялись ретроградной меткой из верхнего 
двухолмия [39]. Это, по мнению авторов, свидетельствует, 
что обрыв дендритов происходит либо до, либо одновре‑
менно с нарушением ретроградного транспорта, но всегда 
до апоптотической гибели клеток. Однако для некоторых 
типов ГК нельзя исключать и более раннее вовлечение 
в ГОН нарушений морфологии дендритов, что может 
быть важным для определения стратегий защиты ГК [42]. 
Кроме того, хорошо документировано снижение фрак‑
тальной сложности дендритных ветвлений нейронов ЛКТ 
[43–45] — проявления дендритной пластичности, кратко 
суммированные в недавнем обзоре [7].

ФИЗИОЛОГИЧЕСКИЕ ОСНОВЫ ДИАГНОСТИКИ 
РАННИХ СТАДИЙ ГЛАУКОМЫ

Таким образом, согласно современным представле ‑ 
ниям, в доклинических стадиях глаукомы медленно раз‑
виваются нейродегенеративные изменения, начинающие‑
ся с исчезновения синапсов и нарушения антероградного 

аксональ ного тока. Затем происходит обрыв дендритов 
в ВПС и потеря разветвленных терминалей аксонов ГК 
сетчатки на нейронах ЛКТ. Метаболические нарушения, 
рано вызывающие нарушение дистального антероградного 
аксонального транспорта, приводят последовательно к ак‑
сональной дисфункции, разрушению миелиновой муфты 
и развитию уоллеровой дегенерации, истончению и смерти 
аксонов, сморщиванию и потере сомы ГК [4, 5, 7, 46].

Исследования показывают, что потеря функции ГК 
по данным ПЭРГ предшествует гибели нейронов [32, 47] 
и потере зрительных функций [32, 48]. В начальной гла‑
укоме функциональная активность ГК по данным ПЭРГ 
изменяется задолго до измеримых нарушений толщины 
СНВ, то есть кривые нарушения структуры и функции 
сдвинуты во времени. Это временнóе окно называют 
«критическим периодом дисфункции» ГК, предшеству‑
ющим смерти аксонов, или пластическим периодом, ког‑
да изменения можно обратить вспять [30, 47]. Следует 
иметь в виду, что даже в развитых стадиях глаукомы 
всегда имеются клетки, находящиеся на различных уров‑
нях дисфункции, и для них будет сохраняться временнóе 
окно, в течение которого также возможен положитель‑
ный эффект протекторной терапии.

Современные диагностические технологии способны 
оценивать отдельные аспекты, касающиеся дисфунк‑
ции и потери ГК у больных с доклиническими стадиями 
глаукомы, но существующие стандарты пока не позво‑
ляют характеризовать последовательность ранних со‑
бытий на этапе пластических изменений. Объективные 
маркеры доклинических (латентных) стадий глаукомы, 
наиболее вероятно, будут представлять эффективные 
сочетания параметров структурной визуализации сет‑
чатки, нарушений кровоснабжения сетчатки, данных 
периметрии и ЭФИ как критериев различных этапов ги‑
бели ГК. Ниже мы представляем обоснование использо‑
вания конкретных методов ЭФИ и их диагностические 
возможности.

Паттерн ЭРГ. Регистрация и транзиентных, 
и стацио нарных ПЭРГ ответов позволяет получать бо‑
лее полную картину, отражающую дефицит функции 
ГК, связанный с потерей синаптических контактов и де‑
структивными изменениями дендритов и аксонов ГК. 
Транзиентным ответом называют ПЭРГ на реверсивные 
паттерны с угловым размером 0,8° и 16° и частотой ре‑
версии 2–4 в сек. Стационарной (устойчивого состояния, 
или steady‑state) называют ПЭРГ на паттерны с угловым 
размером 0,8° и 16° и частотой реверсии 8–16 в секунду. 
Регистрация ПЭРГ по стандартам ISCEV с анализом ам‑
плитуды и латентности пиков ПЭРГ дает информацию 
об активности ГК сетчатки и их аксонов [20, 24, 49–52].

В амплитуду N95 транзиентной ПЭРГ равный вклад 
дает спайковая (импульсная) активность on‑ и off‑ГК. 
Пик P50 отражает неспайковую активность нейронов 
on‑ и off‑путей. Сома ГК в сетчатке остается сохранной 
при ранних нарушениях дендритного ветвления и си‑
наптических контактов ГК с нейронами 2 порядка в ВПС 



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

V.V. Neroev, M.V. Zueva, A.N. Zhuravleva, I.V. Tsapenko

Contact information: Zueva Marina V. visionlab@yandex.ru

Structural and Functional Disorders in Glaucoma: Prospects for Preclinical Diagnosis. Part 2...

2020;17(3S):533–541

537

[39]. Учитывая это, диагностическую ценность может 
иметь индекс отношения амплитуды позитивного и не‑
гативного пиков ПЭРГ, рассчитываемого как P50/N95 
или (P50–N95)/N95. Данный показатель отражает от‑
носительный вклад в ПЭРГ доганглионарных нейронов 
сетчатки и ГК. На ранних стадиях ГОН можно ожидать 
максимальное снижение индекса транзиентной ПЭРГ, 
его расчет для паттернов разного размера даст косвен‑
ную информацию об альтерациях функции ГК парво‑ 
или магносистемы, которые по‑разному реагируют 
на острый подъем ВГД и хроническую гипертензию [7]. 
Стационарная ПЭРГ отражает главным образом спайко‑
вую активность on‑ГК [53].

Сравнение изменений параметров транзиентной 
и стационарной ПЭРГ поможет судить о дисфункции 
и дегенерации аксонов и дендритов ГК. Необходим 
также расчет индекса стационарной ПЭРГ, известный 
как Фрайбургская парадигма (отношение амплитуд 
ПЭРГ 0,8°/16°), учитывая его чувствительность в про‑
гнозировании глаукомы [24, 52].

Амплитуда и фаза компонентов ПЭРГ отражают раз‑
личные аспекты активности ГК [5, 7, 54]. Амплитуда ПЭРГ 
связана с количеством и/или жизнеспособностью нейро‑
нов сетчатки, что непосредственно влияет на генерацию 
ПЭРГ. Сдвиг фазы ПЭРГ без изменения амплитуды будет 
связан с нарушением синаптической передачи. Для гене‑
рации спайков ГК сначала должны интегрировать синап‑
тические входы со всего дендритного дерева в ВПС до до‑
стижения порога инициации потенциала действия [54]. 
Поэтому потеря синапсов и дендритов снижает возбуди‑
мость ГК и их электрическую активность.

У лиц с подозрением на глаукому была показана по‑
вышенная вариабельность фазы стационарной ПЭРГ, ко‑
торая, как полагают авторы, может служить дополнитель‑
ным маркером глаукомной дисфункции ГК сетчатки [55].

ЗВП на реверсивный паттерн [56]. Ранний компо‑
нент P1 с латентностью 95–110 мс, наиболее вероятно, 
генерируется в экстрастриарной коре средней заты‑
лочной извилины; поздняя негативная составляющая 
N2 (N150) генерируется в нескольких областях, вклю‑
чая глубокий источник в теменной доле [57]. Известно, 
что нейроны ЛКТ и первичной зрительной коры (цен‑
тральные мишени ГК сетчатки) так же, как и тела ГК, 
остаются сохранными в течение продолжительного 
времени после аксонопатии [39]. Однако активность 
V1 и экстрастриарных областей головного мозга — ос‑
новных источников генерации ЗВП — зависит от силы 
входных сигналов, поступающих из сетчатки. Кроме 
того, на амплитуду и временные параметры ЗВП влияет 
структурная и функциональная сохранность синапсов, 
создаваемых на нейронах ЛКТ разветвленными терми‑
налями аксонов ГК. Их потеря, так же как и ослабление 
аксонального транспорта, нарушает синаптическую 
передачу и ослабляет электрическую активность цен‑
тральных структур зрительной системы. В связи с этим 
мы полагаем, что анализ амплитудных и временных 

параметров транзиентных и стационарных паттерн ЗВП 
может предоставить раннюю информацию о признаках 
дистальной и проксимальной аксонопатии.

Зрительная кора является источником начальных 
компонентов ЗВП (N1, N70) и P1 (P100). Не исключено, 
что нарушение дистального аксонального транспорта 
может рано влиять также на ретинокортикальное время 
(РКВ), которое рассчитывают как разницу между пико‑
вой латентностью позитивных компонентов ЗВП и ЭРГ 
на паттерн или вспышку (P100 и P50 или Р2 и b‑волны).

Фотопический негативный ответ (ФНО). Регист‑
рацию ФНО рекомендуется записывать по классической 
методике в фотопической ЭРГ на красные вспышки на си‑
нем фоне [58–61]. Источниками генерации ФНО явля‑
ются активность спайковых нейронов (ГК и особый вид 
амакриновых клеток) сетчатки и глиальных клеток [58, 
60, 62–64]. В ЭРГ на диффузный стимул ФНО достовер‑
но изменяется только в развитых стадиях глаукомы. ФНО 
в фокальной [65, 66] и мультифокальной ЭРГ [67] являет‑
ся более чувствительным критерием функции ГК.

Несмотря на то что ПЭРГ  — более чувствительный 
маркер ранних глаукомных изменений, чем ФНО, пре‑
имуществом ФНО является то, что его регистрация 
не требует прозрачности оптических сред и применима 
у пациентов с беспокойным поведением и нарушением 
фиксации взора [68]. В глазах с подозрением на глаукому 
значительное снижение амплитуды ФНО коррелирует 
с небольшими изменениями толщины перипапиллярной 
сетчатки и макулярной толщины СНВС [69]. Это наблю‑
дение предполагает, что ФНО может быть особенно по‑
лезным и чувствительным тестом в сложных для диагно‑
стики случаях. Амплитуду ФНО обычно рассчитывают 
двумя способами: от изолинии и от пика волны‑b, а так‑
же оценивают отношение амплитуд ФНО (от пика‑b) 
и b‑волны  — ФНО/b. Расчет индекса ФНО/b резко по‑
вышает чувствительность этого критерия к ранним из‑
менениям функции сетчатки, связанным с ГОН, по срав‑
нению с амплитудой пика ФНО. Параметр ФНО/b менее 
вариабелен по сравнению с амплитудой ФНО от изо‑
линии [70–72]. Он коррелирует с толщиной СНВС, сни‑
жаясь на 0,02 единицы в среднем на каждые 10 микрон 
толщины СНВС [72].

Оценка функции клеток Мюллера по индексу ЭРГ/
РЭРГ. Ретинальная глия включает несколько популя‑
ций многофункциональных клеток, обеспечивающих 
нормальную функцию сетчатки через тесные взаимо‑
действия с множеством различных других типов кле‑
ток (нейроны, клетки эндотелия сосудов, иммунной 
системы и др.) [73]. Изменения глиального статуса 
и функции глиальных элементов сетчатки в процес‑
се развития глаукомы предшествуют изменениям ГК. 
При развитии глаукомы основные позитивные и нега‑
тивные влияния ретинальной глии состоят в следую‑
щем. Астроциты и клетки Мюллера (МК) обеспечивают 
благоприятные условия для модуляции синаптической 
активности через активацию микроглии и поддержания 
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уровней ионов и нейромедиаторов [74]. С другой сто‑
роны, астроциты в сетчатке опосредуют нарушения ак‑
сонального транспорта [75], а адаптивные ответы МК 
на микроглиальную активацию являются медиаторами 
нейропротекторных эффектов и модулируют воспа‑
ление в сетчатке [76]. МК трансформируют медиаторы 
в субстраты для нейронов, предотвращая накопление 
токсичных для сетчатки глицина, ГАМК и глутамино‑
вой кислоты [77, 78]. Избыток нейромедиаторов в меж‑
клеточном пространстве может привести к активации 
проапоптотической сигнализации в нейронах [79]. МК 
способствуют выживанию ГК путем продукции нейро‑
трофических факторов: цилиарный нейротрофический 
фактор оказывает мощное нейропротекторное действие 
при глаукоме [80]. Активация клеток Мюллера при гла‑
укоме играет важную роль в стимулировании миграции 
микроглии и привлечении других иммунных клеток 
в сетчатке [81]. С другой стороны, при глаукоме разви‑
вается реактивный глиоз. Реактивированные МК произ‑
водят и освобождают цитотоксические факторы, такие 
как оксид азота, фактор некроза опухоли‑α, активные 
формы кислорода и простагландин Е2, участвуя в индук‑
ции апоптоза ГК [82].

Для неинвазивной оценки функции МК с помощью 
электроретинографии рассчитывают глиальный ин‑
декс Кг как отношение амплитуд вызванного ответа 
сетчатки на одиночные световые стимулы (ЭРГ) и рит‑
мические мелькания (РЭРГ): Кг  = ЭРГ/РЭРГ [83–85]. 
Физиологической основой этого метода служит тот 
факт, что нейроглия не воспроизводит ритм свыше 
2  Гц [85] и участвует в генерации только стандартной 
ЭРГ (0,5–1 Гц), но не РЭРГ, регистрируемой при частоте 
мельканий свыше 4 Гц. Поэтому Кг зависит от глионей‑
рональных взаимодействий в сетчатке, и при сопостав‑
лении изменений Кг и амплитуды РЭРГ, отражающей 
активность только нейронов сетчатки (неопосредован‑
ную МК), можно опосредованно судить о функции мюл‑
леровской глии. Добавим, что при регистрации РЭРГ 
в широком спектре частот [86] могут быть рассчита‑
ны фотопические и скотопические глиальные индексы 
для оценки глионейрональных взаимодействий между 
МК и избирательно фоторецепторами или биполярны‑
ми клетками колбочковой и палочковой систем.

Глиальные клетки Мюллера высокочувствительны 
к ретинальной ишемии [84]. Показано, что некоторые 
МК при ишемии‑реперфузии также погибают путем 
апоптоза, и освобождаемый ими кластерин может играть 
важную патогенетическую роль в гибели ГК сетчатки 
[87, 88]. После преходящей ишемии глиальные клетки 
модулируют проводимость K+ каналов [89–91], что не‑
избежно отражается на их вкладе в генерацию b‑волны 
ЭРГ. При нейродегенеративных заболеваниях предпо‑
лагается также патогенетическая роль водных каналов 
аквапоринов в МК [92, 93]. Учитывая эти факты, неин‑
вазивные исследования реактивного глиоза МК с по‑
мощью электроретинографических глиальных индексов 

могут служить ценным инструментом не только для диа‑
гностики ранних нарушений, но и в изучении патофи‑
зиологии заболеваний, связанных с ишемией сетчатки, 
включая глаукому [94]. Интересно, что ишемия сетчат‑
ки, вызванная подъемом ВГД, как показано, воздейству‑
ет в основном на глиальные МК, в отличие от ишемии 
сетчатки, вызванной окклюзией средней мозговой арте‑
рии, что приводит к локальным нарушениям аксональ‑
ного транспорта [95].

ПЭРГ и ЗВП на яркостные и хроматические стиму-
лы. При этой технологии выполняется одновременная 
регистрация ПЭРГ и ПЗВП на модуляцию чисто яркост‑
ного и чисто цветового контраста. Сравнение изменений 
ПЭРГ и ПЗВП на реверсивные паттерны с черно‑желты‑
ми (яркостный контраст) и хроматическими (красно‑зе‑
леными и сине‑желтыми элементами) позволяет опреде‑
лять относительную дисфункцию разных субпопуляций 
ГК и сравнивать нарушение ретинокортикального вре‑
мени при ранней глаукоме на стимулы яркостного и цве‑
тового контраста. У пациентов с макулярной дисфунк‑
цией даже относительно небольшая задержка Р100 ЗВП 
ассоциируется с выраженным угнетением Р50 ПЭРГ 
без укорочения ее латентности. В то же время измене‑
ние латентности ПЭРГ может указывать на нарушение 
синаптической трансмиссии на уровне ВПС и отражать 
ранние изменения дендритной и синаптической пла‑
стичности в латентных стадиях глаукомы.

Мультифокальные исследования. В последнее де‑
сятилетие были разработаны различные модифика‑
ции мфЭРГ, включая регистрацию ответов на быстрые 
мелькания, стимулы низкого контраста, медленную 
m‑последовательность и другие парадигмы (цит. по [96]). 
Использование этих модификаций привело к лучшему по‑
ниманию клеточных источников и нелинейных механиз‑
мов, вовлеченных в генерацию мфЭРГ [97], и повышению 
эффективности этого метода в диагностике глаукомы. 
Метод мфЗВП, который называют объективной периме‑
трией, может облегчить интерпретацию аномальных ЗВП 
на вспышки и паттерн. В ситуациях, когда запись мф‑ЗВП 
имеет большое отношение сигнал/шум, у него будет пре‑
имущество перед субъективной периметрией [98, 99].

С другой стороны, при регистрации мфЭРГ‑ответов 
на матрицу с малым количеством гексагональных элемен‑
тов появляется возможность оценивать мультифокаль‑
ные ФНО (негативная волна N2, следующая за Р1) в раз‑
ных зонах глазного дна, что повышает чувствительность 
теста [67]. Кроме того, поздние позитивные компоненты 
мфЭРГ (Р2 и Р3) дают дополнительную информацию 
о сохранности функции ГК. Аналогично запись мф‑ПЭРГ 
в ответах от нескольких зон сетчатки также способствует 
оценке топографии дисфункции ГК сетчатки и ее локаль‑
ной оценке в макулярной зоне [100]. Специальные тесты 
мф‑«on‑off» ЭРГ представляют косвенную информацию 
о преимущественной дисфункции on‑ или off‑нейронов. 
On ГК сетчатки более чувствительны к повышению ВГД, 
чем on‑off ГК [54].
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Недавно были продемонстрированы новые возможно‑
сти мфЭРГ в ранней диагностике глаукомы. У нечеловеко‑
образных приматов в норме и на модели эксперимен‑
тальной глаукомы исследовали низкочастотные (НЧК) 
и высокочастотные компоненты (ВЧК) мфЭРГ путем 
фильтрации мультифокального ЭРГ‑ответа ниже и выше 
75 Гц [101]. Измеряли амплитуды НЧК (N1, P1, N2) и ВЧК 
(от пика до пика) и рассчитывали амплитудные отношения 
ВЧК/P1 и N2/P1. При 95%‑ной специфичности самой вы‑
сокой диагностической чувствительностью обладало отно‑
шение амплитуды высокочастотных компонентов мфЭРГ 
к амплитуде Р1: индекс ВЧК/P1. Чувствительность ФНО 
и ПЭРГ проигрывала этому новому электрофизиологиче‑
скому маркеру. Корреляции структурно‑функциональных 
показателей (мфЭРГ, ФНО и ПЭРГ к толщине СНВС) также 
были самыми сильными для ВЧК мфЭРГ [101].

Таким образом, достижения фундаментальной науки 
и клинических исследований постоянно углубляют наши 
представления о тонких изменениях микроструктуры 
сетчатки и чувствительности к ним электрофизиологи‑
ческих маркеров, позволяя более глубоко интерпретиро‑
вать и показатели ЭФИ, и их корреляцию с результатами 
нейровизуализации, психофизических и гемодинамиче‑
ских исследований.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В данном аналитическом исследовании к парадигме 
Calkins [3, 4] мы добавляем гипотезу о том, что потеря 
синапсов ГК на еще интактных дендритах в ВПС и, воз‑
можно, аксональных терминалях, контактирующих с цен‑
тральными проекциями в головном мозге, происходит 

либо до, либо одновременно с нарушением антероград‑
ного аксонального транспорта. Можно предположить, 
что она является ранним признаком синаптической 
пластичности, негативные проявления которой на до‑
клинической стадии ГОН влияют на вызванную светом 
и на спонтанную нейронную активность в сетчатке и го‑
ловном мозге. С другой стороны, ранние изменения тай‑
минга разрядов on и off ГК сетчатки, вероятно, связанные 
с уменьшением входов от биполярных клеток из‑за сни‑
жения силы синаптических контактов и элиминации воз‑
будительных синапсов на дендритных отростках, могут 
служить мишенью нейропротекторной терапии на стадии 
пластических изменений в течении ГОН.

Отдельные тесты ЭФИ могут быть использованы 
как маркеры ранних пластических изменений в сетчатке, 
связанных с исчезновением синапсов в ВПС и наруше‑
нием дендритного ветвления ГК и структуры функцио‑
нальных РП.

Использование селективных методов электро‑
физиологической диагностики и грамотная интерпре‑
тация изменений биопотенциалов сетчатки, основан‑
ная на знании природы их генерации и селективной 
чувствительности к тонким изменениям ретинальной 
микроструктуры, перспективны для углубления пред‑
ставлений о патогенезе глаукомы и улучшения ранней 
диагностики и мониторинга ГОН.
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РЕЗЮМЕ

Глаукома — главная причина необратимой слепоты в мире. Ингибиторы карбоангидразы (ИКА), применяемые как системно, 
так и местно, эффективно снижают внутриглазное давление. В отличие от системных ИКА, 2%-ный дорозоламид и 1%-ный 
бринзоламид, проникая глубоко в ткани глаза, не приводят к системным эффектам, а поэтому эти препараты нашли широкое 
применение в лечении глаукомы. В обзоре приводится характеристика различных изоформ карбоангидразы, рассмотрены 
механизмы действия препаратов, направленные на ее блокирование, анализируются результаты различных исследований 
по эффектам 2%-го дорозоламида и 1%-го бринзоламида, а также их фиксированных комбинаций. Рассмотрены эффекты 
ИКА как в качестве монотерапии, так и в сочетании с другими антиглаукомными препаратами. Представлен анализ данных 
о влиянии ИКА на глазной кровоток.

Ключевые слова: ингибиторы карбоангидразы, глаукома, фиксированные комбинации, глазной кровоток
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ABSTRACT

Glaucoma is the main cause of irreversible blindness in the world. Carbonic anhydrase inhibitors (CAIS) used both systemically and 
topically, reduce intraocular pressure effectively. But unlike systemic CAIs, 2 % dorozolamide and 1 % brinzolamide penetrate deeply 
into the ocular tissues and do not cause systemic effects, so they are widely used in the treatment of glaucoma. The review character-
izes various isoforms of carbonic anhydrase, considers the mechanisms of action of the drugs aimed at carbonic anhydrase blocking, 
and analyzes the results of various studies of 2 % dorzolamide and 1 % brinzolamide, as well as their fixed combinations. The effects 
of CAIs both as monotherapy and in combination with other antiglaucoma drugs are considered. The analysis of data on the effect of 
CAIs on ocular blood flow is presented.
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ВВЕДЕНИЕ

Глаукома является ведущей причиной необратимой 
слепоты, причем ожидается повышение количества 
больных с 76,0 млн человек в 2020 году до 111,8 млн 
в 2040 году [1]. Ранняя диагностика и эффективное лече‑
ние способны замедлить прогрессирование заболевания 
и предотвратить необратимый распад зрительных функ‑
ций [2]. В настоящее время фармакотерапия остается 
наиболее распространенным и эффективным способом 
лечения глаукомы и глазной гипертензии.

Среди многообразия имеющихся препаратов 
для местного гипотензивного лечения бета‑блокаторы, 
α2‑адреномиметики, аналоги простагландинов (PGA), 
ингибиторы карбоангидразы (ИКА) заслуживают осо‑
бого внимания, так как могут использоваться как для мо‑
нотерапии, так и для дополнительного гипотензивного 
лечения. При этом они обладают некоторыми характе‑
ристиками, отличающими их от других антиглаукомных 
препаратов.

В настоящем обзоре рассмотрены ИКА, применя‑
емые как системно, так и для местной гипотензивной 
терапии глаукомы в аспекте эффективности и безопас‑
ности.
КАРБОАНГИДРАЗЫ И ИХ ИНГИБИТОРЫ

Карбоновые ангидразы (CA1, EC 4.2.1.1) — это повсе‑
местно распространенные металлоферменты, встречаю‑
щиеся как у прокариотов, так и эукариотов, кодируются 
семью эволюционно не связанными семействами генов. 
У млекопитающих было описано 16 изоферментов a‑СА 
или белков, связанных с CA с различной каталитической 
активностью, субклеточной локализацией и распределе‑
нием в тканях [3]. Существует пять цитозольных форм 
(CA I, CA II, CA III, CA VII и CA XIII), пять мембрано‑
связанных изозимов (CA IV, CA IX, CA XII, CA XIV и CA 
XV), две митохондриальные формы (CA VA и CA VB) 
и секретируемый фермент CA (CA VI).

КА катализируют физиологическую реакцию, ко‑
торая превращает CO2 в бикарбонат‑ион и протоны. 
Ее активный сайт содержит Zn2+, который необходим 
1 Далее в тексте карбоновые ангидразы (CA) будут обозначаться как КА, за ис‑

ключением обозначения названий их изоферментов (прим. автора).

для катализа. Реакция КА участвует во многих физио‑
логических и патологических процессах, включая ды‑
хание и транспорт CO2 и бикарбоната в тканях глаза, 
мозга, легких и почек, секрецию электролитов, глюко‑, 
липо‑ и уреагенез, резорбцию костной ткани и, наконец, 
онкогенность [4]. Многие из этих изоферментов являют‑
ся важными терапевтическими мишенями для лечения 
ряда заболеваний, включая отек различных тканей, глау‑
кому, ожирение, рак, эпилепсию и остеопороз.

Пионерские исследования по химии и динамике вну‑
триглазной жидкости показали, что основным ее компо‑
нентом является бикарбонат [5]. Карбоангидраза (КА), 
ответственная за секрецию бикарбоната, была обнару‑
жена в цилиарных отростках, и позже было показано, 
что ацетазоламид — ингибитор КА — способен снижать 
ВГД у животных и людей. Это было началом лечения гла‑
укомы с помощью ингибиторов карбоангидразы (ИКА).

Обнаруженные в 1950‑х годах гетероциклические 
сульфаниламиды ацетазоламид 1, метазоламид 2 и эток‑
соламид 3, а также ароматическое соединение дихлор‑
фенамид 4 представляют собой первое поколение кли‑
нически используемых ИКА. Применение системных 
ингибиторов, таких как ацетазоламид 1 (Диакарб), 
а также метазоламид 2 и дихлорфенамид 4, эффективно 
для снижения повышенного ВГД, характерного для мно‑
гих форм глаукомы. Фактически ингибирование СА II, 
СА IV и СА XII в отростках цилиарного тела вызывает 
уменьшение секреции внутриглазной жидкости за счет 
угнетения синтеза бикарбоната и, следовательно, приво‑
дит к снижению ВГД. Эти соединения являются сильны‑
ми ингибиторами большинства изоформ КА, известных 
в настоящее время у людей. Поскольку КА встречаются 
и в других органах, тканях и жидкостях, таких как кровь, 
почки, легкие, желудочно‑кишечный тракт, ЦНС, ис‑
пользование их ингибиторов приводит к нескольким 
побочным эффектам, включая онемение и покалыва‑
ние конечностей, металлический привкус, депрессию, 
усталость, потерю веса, снижение либидо, раздражение 
желудочно‑кишечного тракта и метаболический аци‑
доз (более подробно описано ниже) [6]. Тем не менее 
ацетазоламид и дихлорфенамид все еще используют 
для лечения рефрактерной глаукомы, при которой ВГД 
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не удается снизить местными гипотензивными препара‑
тами, включая аналоги простагландинов (АП).

РАЗРАБОТКА ИКА ДЛЯ ПРИМЕНЕНИЯ 
В ВИДЕ ГЛАЗНЫХ КАПЕЛЬ

Идея местного применения сульфаниламидных 
ИКА в лечении глаукомы была впервые высказана 
в 1950‑х годах [7], но физико‑химические свойства 
этих соединений не подходили для данного пути вве‑
дения, поскольку они не проникали через роговицу. 
В 1983 году в нескольких лабораториях начали разра‑
батывать водорастворимые сульфаниламидные ИКА, 
а в 1995 году фармацевтическая компания MSD запу‑
стила первый препарат дорзоламид 5 (L671152) в виде 
2%‑ных глазных капель, получивший название Trusopt 
[8], а в 1999 году было одобрено использование бринзо‑
ламида (Alcon Laboratories), который получил название 
Azopt [9]. Дорзоламид и бринзоламид являются нано‑
молярными ингибиторами CA II / CA XII [4], обладают 
хорошей растворимостью в воде и достаточно раство‑
римы в жировой ткани, чтобы проникать через рогови‑
цу, и, следовательно, могут применяться местно в виде 
2%‑го водного раствора для соли гидрохлорида дорзо‑
ламида или в виде 1%‑ной суспензии для гидрохлорида 
бринзоламида 2–3 раза в день [10]. Эти два препара‑
та оказались эффективными, снижая ВГД на 20–25  % 
от базовых значений, и, как выяснилось, проявляют 
меньше побочных эффектов по сравнению с их систем‑
ными аналогами. ИКА применимы не только при хро‑
нической открытоугольной глаукоме, но и при остром 
приступе закрытоугольной глаукомы, в том числе 
перед проведением операции [7]. В настоящее время 
дорзоламид часто используется в качестве эталонного 
препарата для разработки новых ИКА [11–13].

МЕХАНИЗМ ДЕЙСТВИЯ

В лечении глаукомы ИКА используют из‑за их спо‑
собности угнетать секрецию водянистой влаги, что тем 
самым снижает внутриглазное давление.

Секреция водянистой влаги зависит от выработки 
бикарбоната (HCO3) из карбоангидразы II [14] и изо‑
фермента, обнаруженного в непигментированном мер‑
цательном эпителии отростков цилиарного тела. КА ка‑
тализирует процесс гидратации диоксида углерода (CO2) 
и взаимопревращение в угольную кислоту (H2CO3), ко‑
торая свободно диссоциирует на HCO3 и протоны. КА 
в просвете проксимальных канальцев почек катализи‑
рует реакцию перехода угольной кислоты в воду и угле‑
кислый газ, которые попадают во внутриклеточное про‑
странство путем диффузии. Внутриклеточный фермент 
карбоангидраза превращает воду и диоксид углерода об‑
ратно в угольную кислоту, которая диссоциирует на H+ 
и бикарбонат. За счет ингибирования данного фермента 
препараты ИКА приводят к подавлению резорбции би‑
карбоната тубулярными клетками, вызывая удержание 
бикарбоната в просвете канальцев. Мочегонный эффект, 

связанный с усилением выведения воды, приводит в том 
числе к снижению артериального давления. Кроме того, 
при этом изменяется кислотно‑щелочной баланс крови. 
Указанным эффектом, в частности, объясняется польза 
ИКА при лечении горной болезни, поскольку наступает 
противодействие респираторному алкалозу, вызванно‑
му гипервентиляцией легких.
МЕСТНОЕ ПРИМЕНЕНИЕ ИКА

Ингибиторы карбоангидразы можно вводить мест‑
но, перорально или внутривенно. Примерами доступ‑
ных в настоящее время препаратов с ИКА являются 
ацетазол амид, метазоламид, дорзоламид, бринзоламид, 
диклофенамид, этоксоламид и зонисамид.

Ингибиторы карбоангидразы для местного примене‑
ния, включая дорзоламид и бринзоламид, легко достигают 
цилиарного тела, проникая через роговицу. Эти лекар‑
ственные препараты могут использоваться в качестве мо‑
нотерапии, но часто применяются в сочетании с другими 
противоглаукомными лекарствами. Бринзоламид досту‑
пен в виде 1%‑ной суспензии, а дорзоламида гидрохло‑
рид — в виде 2%‑го раствора. Рекомендуемая дозировка — 
1 капля в каждый глаз три раза в день при использовании 
отдельно или дважды в день при использовании в сочета‑
нии с другими противоглаукомными препаратами.

Эффективность бринзоламида 0,3–3  % была изуче‑
на в нескольких рандомизированных двойных слепых 
многоцентровых исследованиях [15–17]. Изучение дозо‑
зависимых эффектов препарата (0,3, 1, 2 и 3 %) показало 
снижение ВГД на 3 мм рт. ст. (11,3 %), 4,3 мм рт. ст. (16 %), 
4,4 мм рт. ст. (15,4 %) соответственно. Препарат в кон‑
центрациях 1 и 3 % снижает ВГД значительно эффектив‑
нее, чем в концентрации 0,3 % [9], поэтому оптимальной 
была названа доза бринзоламида 1  %. Первоначально 
было рекомендовано закапывать его 3 раза в день, но за‑
тем в ряде исследований было показано, что эффектив‑
ность при 2‑кратном применении не уступает таковой 
при закапывании 3 раза в день [16, 18].

Было замечено, что концентрация ИКА, в частно‑
сти бринзоламида, в эритроцитах является очень несу‑
щественной [16, 18]. В связи с этим они не вызывают 
системный метаболический ацидоз, а системные по‑
бочные реакции на фоне местного применения вообще 
маловероятны. Эффективность бринзоламида была 
изучена в нескольких клинических исследованиях [16–
19], показавших, что наиболее высокий гипотензивный 
эффект составляет 17 % [17], что позволяет рассматри‑
вать данный ИКА как препарат для длительного ис‑
пользования как при глаукоме, так и при офтальмоги‑
пертензии [18, 19].

Вопрос сочетания ИКА с другими препаратами 
для снижения ВГД долгое время оставался неясным, 
т.к. результаты небольших исследований представ‑
ляли собой противоречивую информацию. Liu про‑
вел метаанализ 26 таких исследований, выполнен‑
ных на 5583  пациентах, для оценки эффективности 
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и безопасности бринзоламида в качестве дополнения 
к аналогам простагландинов (АП) или β‑блокаторам 
при лечении пациентов с глаукомой или офтальмоги‑
пертензией [20].

Было замечено, что ингибиторы карбоангидразы 
в большей степени снижают уровень ночного ВГД, чем 
тимолол [20], что объясняется отсутствием гипотензив‑
ной эффективности тимолола в ночные часы за счет сни‑
жения циркулирующих в крови катехоламинов в ночное 
время [21].

Оба ИКА, как дорзоламид, так и бринзоламид, 
в качестве дополнительной к АП терапии сопоставимы 
по эффекту с тимололом [22]. При сравнении их с бри‑
монидином в качестве дополнительной к АП терапии 
было замечено, что в утренние часы они эффективнее 
снижают ВГД, в то время как в полдень дополнительный 
гипотензивный эффект был более выражен у бримони‑
дина, что связано с различным периодом наступления 
пика действия указанных препаратов [23], а при добав‑
лении к АП ингибиторы карбоангидразы вызывают до‑
полнительное снижение ВГД от 20 до 23 мм рт. ст. [24]. 
Это может быть обусловлено тем, что ИКА сами по себе 
усиливают действие АП, поскольку последние воздей‑
ствуют на цилиарный эпителий, повышая синтез карбо‑
ангидразы и, таким образом, продукцию внутриглазной 
жидкости. Блокируя карбоангидразу, ее ингибиторы 
усиливают гипотензивный эффект АП [25].

По сравнению с бринзоламидом 2%‑ный дорзол‑
амид обладает более высокой гипотензивной активно‑
стью. Так, испытания препарата в клинике показали, 
что он снижает ВГД на 19–23 % [26, 27], давая дополни‑
тельный гипотензивный эффект при сочетании с други‑
ми антиглаукомными препаратами, в частности с латано‑
простом [28]. Важно подчеркнуть, что препарат обладает 
высокой активностью и безопасным профилем у детей. 
Так, исследование пациентов моложе 6 лет показало, 
что дорзоламид снижал ВГД на 7 мм рт. ст. через 3 месяца, 
что составляло 23,3 % от исходного ВГД [29].

Наиболее крупное исследование по применению 
2%‑го дорзоламида было выполнено в 18 центрах 
Европы и получило название Европейского исследо‑
вания по предотвращению глаукомы (The European 
Glaucoma Prevention Study, EGPS), которое охватило 
1081 пациента с офтальмогипертензией и показало, 
что препарат снижает ВГД на 16 % к концу первого по‑
лугода и на 22 % — через пять лет [30].

ФИКСИРОВАННЫЕ КОМБИНАЦИИ ИКА 
С ТИМОЛОЛОМ

ИКА доступны в комбинации с 0,5%‑ным тимоло‑
лом. Так, фиксированная комбинация (ФК) дорзоламида 
с тимололом (ФК Д/Т) в виде раствора 2 и 0,5 % являет‑
ся одной из самых клинически используемых в лечении 
глаукомы. Известно, что b‑блокаторы снижают ВГД по‑
средством блокады симпатических нервных окончаний 
в ресничном эпителии, также уменьшая продукцию 

водянистой влаги. В качестве стартовой терапии ФК Д/Т 
способна снизить ВГД на 40 % в течение первых 2 меся‑
цев: с 37,5 до 18,4 мм рт. ст. [31].

При этом гипотензивная эффективность ФК Д/Т 
превосходит таковую при раздельном использовании 
0,5%‑го тимолола и 2%‑го дорзоламида [32], давая до‑
полнительное снижение ВГД на 8,8 % [33, 34].

В рандомизированном сравнительном исследова‑
нии ФК Д/Т с бримонидином в сочетании с тимололом, 
выполненном на большой когорте больных с ПОУГ, 
псевдоэксфолиативной и пигментной глаукомой, Solish 
и соавт. показали, что как гипотензивная эффектив‑
ность, так и переносимость указанного лечения сопо‑
ставимы [35].

В рандомизированном Европейском исследовании 
по латанопросту также было показано, что ФК Д/Т об‑
ладает сопоставимой с латанопростом гипотензивной 
эффективностью: было показано снижение ВГД на 17 
и 19 % соответственно [36].

К аналогичному выводу пришли и другие исследова‑
тели, показав при этом еще более выраженную гипотен‑
зивную активность проводимого лечения, достигающую 
снижения ВГД на 25–30 % в обеих сравниваемых группах 
[37]. Более того, ФК Д/Т была эффективна у тех паци‑
ентов, у которых снижения ВГД не удавалось добиться 
путем применения латанопроста [38].

Некоторые авторы наблюдали более высокую гипо‑
тензивную эффективность ФК Д/Т по сравнению с ла‑
танопростом [39]. По данным Konstas, ФК Д/Т снижала 
ВГД на 41 %, а латанопрост — на 38 % [40].

Сопоставимая эффективность в снижении ВГД была 
продемонстрирована в рандомизированном многоцен‑
тровом исследовании при сравнении ФК Д/Т с бимато‑
простом [41]. Однако биматопрост вызывал более выра‑
женную гиперемию слизистой по сравнению с ФК Д/Т.

Следует отметить, что некоторые авторы находили 
АП более эффективными, чем ФК Д/Т. Такое отличие 
было продемонстрировано при сравнении ФК Д/Т с ла‑
танопростом [42] и биматопростом [43]. Однако этими 
же авторами отмечена более выраженная конъюнкти‑
вальная инъекция в ответ на использование АП.

Более высокая эффективность ФК Д/Т была показана 
в двойном слепом многоцентровом исследовании, в ко‑
тором данную ФК сравнивали с латанопростом в сочета‑
нии с бримонидином [44].

При сравнении ФК Д/Т с другими ФК, например с ФК 
латанопрост/тимолол (ФК Л/Т), некоторые авторы не на‑
ходили различий ни в гипотензивной эффективности, 
ни в переносимости [45], другие, напротив, указывали 
на преимущества ФК Л/Т перед ФК Д/Т в отношении сни‑
жения офтальмотонуса [46]. Следует отметить, что не все 
пациенты хорошо переносят ФК Д/Т. Исследование, вы‑
полненное на 1035 пациентах, показало, что 5  % боль‑
ных вынуждены были отказаться от использования 
данной ФК, причем 30 % из них по причине искажения 
вкуса и появления жжения при использовании глазных 
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капель, а 5–15 % — из‑за конъюнктивита и кератита [47], 
возможных побочных реакций дорзоламида [48] (про‑
должение обзора в части 2).

БЕЗКОНСЕРВАНТНЫЕ ФОРМЫ ИКА

Другой широко обсуждаемой проблемой является 
наличие консервантов в антиглаукомных препаратах 
[49], что повышает риск побочных эффектов по срав‑
нению с бесконсервантными формами в 2,5 раза [50]. 
Необходимость в отказе от консервантов особенно остро 
возникает в отношении определенных категорий боль‑
ных, список которых весьма широк: пожилые или, на‑
оборот, молодые пациенты, больные с многочисленными 
факторами риска, такими как женский пол, повреждения 
глазной поверхности, уже имеющиеся на момент выявле‑
ния глаукомы, предстоящие операции на органе зрения, 
включая рефракционные, а также использование кон‑
тактных линз. Следует учитывать и системные заболева‑
ния (сахарный диабет, системные васкулиты, заболевания 
щитовидной железы и проч.), наличие которых указывает 
на необходимость использования капель без консерван‑
тов [51]. Это имеет самое непосредственное отношение 
к ИКА, бесконсервантные формы которых в настоящее 
время все более входят в употребление. Примерами таких 
препаратов, доступных в настоящее время на отечествен‑
ном рынке, являются ДОР АНТИГЛАУ ЭКО (2%‑ный 
дорзоламид) и ДОРТИМОЛ АНТИГЛАУ ЭКО (фиксиро‑
ванная комбинация 2%‑го дорзоламида с 0,5%‑ным тимо‑
лолом). Особое устройство флакона позволяет использо‑
вать его после вскрытия в течение 90 дней. Исследование, 
выполненное на 261 пациенте в течение 3 месяцев, пока‑
зало, что ФК Д/Т без консервантов не уступает по своей 
гипотензивной активности таковой у аналогичной ФК 
с консервантом бензалкония хлоридом, притом что по‑
бочные эффекты встречались гораздо реже: в 16 и 21 % 
случаев соответственно [52].

ВЛИЯНИЕ ИКА НА ГЛАЗНОЙ КРОВОТОК

Механизм улучшения глазной гемоперфузии  
при использовании ИКА
Блокада карбоангидразы в тканях может увеличивать 

концентрацию СО2 в тканях и/или снижать pH ткани, 
вызывая расширение сосудов и усиление кровотока [51, 
52]. ИКА также улучшают глазной кровоток, задерживая 
высвобождение внутриклеточного Ca2 + [53, 54].

Ацетазоламид, системный ИКА, обычно использу‑
ется в провокационных пробах для исследования цере‑
броваскулярной вазомоторной реактивности. Действие 
системных ИКА по расширению сосудов головного моз‑
га хорошо известно и часто используется для проверки 
сосудорасширяющего резервного потенциала [52, 55]. 
Ацетазоламид, как известно, увеличивает ретинальный 
кровоток, повышая оксигенацию тканей глаза [56, 57].

В частности, Reber и соавт. обнаружили: ацетазол амид 
способен воздействовать на перициты, что способствует 
улучшению кровотока в сетчатке [57]. В проспективных 

исследованиях было выявлено, что ацетазоламид уве‑
личивает амплитуду пульсации ретинальных сосудов 
дозозависимым образом, уменьшая при этом индекс ре‑
зистентности глазной артерии [58], внутренней сонной 
артерии и центральной артерии сетчатки [59] и повы‑
шает показатели ретинального кровотока, измеряемые 
с помощью лазерной доплеровской велосиметрии [51]. 
Важно, что препарат улучшает также хориоидальную ге‑
модинамику [60].

Однако некоторые противоречивые данные указыва‑
ют на то, что ацетазоламид может не оказывать никакого 
влияния [61, 62] или даже отрицательно воздействовать 
на гемодинамику глаза [63]. Неоднородность методов 
оценки влияния ацетазоламида на глазную гемодинами‑
ку исключает возможность проведения статистического 
метаанализа, но подавляющее большинство изученных 
статей говорит об увеличении показателей глазной гемо‑
динамики на фоне использования системных ИКА.

Ни в одном исследовании не было проведено пря‑
мого сравнения влияния системных и местных ИКА 
на глазной кровоток, тем не менее результаты мно‑
гих небольших проспективных клинических испыта‑
ний позволяют предполагать, что местное применение 
ИКА также увеличивает параметры глазной перфузии. 
Возможность этого воздействия обусловлена достаточ‑
ной абсорбцией ИКА тканями глаза. Действительно, 
имеются доказательства того, что указанная абсорбция 
происходит во всех тканях глаза. Так, концентрация 
дорзоламида при его закапывании в глаз кролика со‑
ставляет 24,0 мкг/г в роговице, 27,0 мкг/г в цилиарном 
теле и радужной оболочке, 7,8 мкг/г в водянистой влаге, 
4,26 мкг/г в сетчатке через один час и 4,16 мкг/г в сет‑
чатке через 2 часа [64]. Подобные концентрации обеспе‑
чивают высокую насыщенность препаратом всех тканей 
глаза при местном применении [65]. Однако неизвестно, 
какая концентрация ИКА необходима для оптимального 
улучшения глазной гемоперфузии.

Влияние ИКА на ретробульбарный кровоток
Большинство авторов исследовали действие ИКА 

и их ФК на ретробульбарный кровоток методом цвето‑
вого доплеровского картирования [66–69]. Результаты 
показали, что данные препараты повышают кровоток 
в центральной артерии сетчатки, задних коротких ци‑
лиарных артериях, но не влияют на кровоток в глазной 
артерии.

По данным разных авторов, бринзоламид имеет пре‑
имущества перед другими препаратами, в том числе 
и дорзоламидом, в улучшении перфузии глаза в диастолу, 
притом что различий между препаратами относительно 
снижения ВГД, изменения сердечного ритма, среднего 
или систолического АД не отмечалось. Так, применив 
метод флоуметрии, Iester показал, что на фоне 19%‑го 
снижения ВГД бринзоламидом отмечалось улучшение 
ретинального кровотока (от 13,15 до 16,6  %) в верх‑
нем и нижнем перипапиллярном отделе сетчатки [70].  
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Кроме того, методом спектральной лазерной офтальмо‑
скопии было показано, что ИКА снижают артериовеноз‑
ный пассаж, тем самым повышая ретинальную микро‑
циркуляцию [71–73].

Таким образом, в настоящее время накоплено очень 
много данных о том, что ИКА могут улучшать ретро‑
бульбарный кровоток и, как следствие, ретинальную 
микроциркуляцию и кровоток в зрительном нерве.

Результаты метаанализа о влиянии ИКА  
на глазной кровоток
Наиболее подробный отчет о влиянии ИКА на глаз‑

ной кровоток содержится в метаанализе, выполненном 
Siesky и Harris. Авторы рассмотрели различные мето‑
ды и аналитические подходы для оценки влияния ИКА 
на глазное кровообращение [74]. Обобщая все изучен‑
ные статьи о гемодинамике местных препаратов ИКА 
(как включенные в статистический метаанализ, так и ис‑
ключенные из него), авторы отметили 32 из 42 статей 
(76 %), в которых сообщается о возможном увеличении 
параметров глазной гемодинамики при местном при‑
менении ИКА. В 9 из 42 статей (21 %) указано на отсут‑
ствие изменений параметров глазного кровообращения, 
а в одном исследовании (2 %) говорится о его снижении. 
В результате этого анализа авторы пришли к заключе‑
нию, что лечение местными ИКА связано с увеличени‑
ем скорости кровотока в центральной артерии сетчатки 
и задних коротких цилиарных артериях. Кроме того, 
ИКА увеличивают скорость кровообращения в микро‑
циркуляторном русле сетчатки.

Остается спорным вопрос о влиянии тимолола 
на глазной кровоток. Так, в одном сравнительном ис‑
следовании у больных с глаукомой и офтальмогипер‑
тензией, получавших дорзоламид и тимолол, было 
отмечено одинаковое снижение ВГД и повышение 
глазного перфузионного давления, однако улучшение 
микроциркуляции в зрительном нерве и хориоидее 
было обнаружено только у больных, закапывавших 
дорзоламид, но не тимолол [75]. По всей вероятно‑
сти, это связано с тем, что дорзоламид проникает глу‑
боко в ткани глаза, достигая хориоидального русла, 
что положительно сказывается на кровоснабжении 
зрительного нерва [76]. Вместе с тем важно отметить, 
что ФК дорзоламид/тимолол также положительно 
влияет на глазной кровоток [77].

Другой стороной проблемы является то, что не всег‑
да возможно отделить снижение ВГД от наблюдаемых 
гемодинамических эффектов, поскольку некоторые 
параметры глазного кровообращения увеличиваются 
во время местного лечения с использованием ИКА. Это 
может быть связано с местным гипотензивным действи‑
ем препаратов и повышением глазного перфузионного 
давления. Но при этом возможно и прямое метаболиче‑
ское воздействие ИКА на кровеносные сосуды. Наконец, 
можно предположить и комбинацию двух указанных эф‑
фектов. Исключить как причину местное гипотензивное 

действие возможно путем сравнения с другим методом 
лечения, которое приводит к аналогичному эффекту 
снижения ВГД. Подобные сравнения проводились в пяти 
исследованиях, и все они показали, что при том же гипо‑
тензивном эффекте только ИКА вызывали увеличение 
параметров глазного кровотока [66–69, 78].

Влияние ФК ИКА/тимолола на глазной кровоток
100 % (10/10) исследований ФК Д/Т выявили увели‑

чение параметров глазного кровообращения. Хотя это 
не совсем удивительно, учитывая, что большинство 
исследований, в которых изучали дорзоламид (72  %), 
выявило аналогичный эффект. ФК Д/Т, по‑видимому, 
сохраняет вазоактивный профиль дорзоламида в соче‑
тании с тимололом. Возможно, дополнительное сниже‑
ние ВГД при такой сочетанной терапии имеет двойное 
действие, заключающееся в прямом влиянии на крово‑
ток и повышение перфузионного давления в результате 
снижения ВГД. Данные Marinez показывают, что дор‑
золамид в сочетании с тимололом может быть эффек‑
тивным средством для предотвращения ухудшения ре‑
зультатов при исследовании поля зрения в дополнение 
к увеличению глазного кровотока и снижению ВГД [79]. 
Очевидно, необходимы дополнительные исследования 
и того и другого препарата, прежде чем можно будет сде‑
лать окончательный вывод.

Siesky и соавт. обнаружили, что использование ФК 
Д/Т и ФК латанопроста с тимололом приводит к стати‑
стически схожему снижению ВГД, в то время как только 
дорзоламид/тимолол увеличивает скорость ретробуль‑
барного кровотока [68]. Januleviciene и соавт. также обна‑
ружили статистически сходное снижение ВГД при при‑
менении ФК Д/Т и латанопроста, в то время как только 
ФК Д/Т увеличивала глазное пульсовое давление [39]. 
Harris и соавт. обнаружили, что дорзоламид и бетаксолол 
снижают ВГД схожим образом, но дорзоламид увеличи‑
вает время ретинального артериовенозного прохожде‑
ния, измеренное с помощью сканирующей лазерной оф‑
тальмоскопии [78]. Сравнение ФК Д/Т и латанопроста 
0,005 % не показало статистически значимых различий 
в эффекте снижения ВГД, в то время как только при‑
менение ФК Д/Т повышало скорость ретробульбарного 
кровотока [79]. Наконец, Курышева Н.И. и соавт. прове‑
ли сравнительное морфофункциональное исследование 
ФК бринзоламид/тимолол и латанопроста у больных 
с псведоэксфолиативной глаукомой и обнаружили поло‑
жительное действие указанной ФК на глазной кровоток, 
кроме того, она способствовала стабилизации глауком‑
ного процесса [69]. Предполагается, что на фоне лечения 
ИКА повышается скорость кровотока в задних коротких 
цилиарных артериях, что может улучшать кровоток в го‑
ловке зрительного нерва и, возможно, даже хориоидаль‑
ное кровообращение [79]. И хотя в настоящее время все 
еще имеются ограничения в исследовании хориоидаль‑
ного кровотока, применение новых методов исследова‑
ния, таких как ОКТ‑ангиография, показало, что между 
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ретробульбарным кровотоком, микроциркуляцией в пе‑
рипапиллярной сетчатке, парафовеа и хориоидее имеет‑
ся связь [80].

Таким образом, данные литературы показывают, 
что, несмотря на многообразие изоформ карбоан‑
гидразы, существующие медикаментозные средства 
на основе ее ингибиторов для местного применения 

весьма эффективно снижают ВГД как самостоятельно, 
так и в виде фиксированных комбинаций с 0,5%‑ным 
тимололом. В подавляющем большинстве исследований 
по воздействию указанных препаратов на глазной кро‑
воток были продемонстрированы положительные ре‑
зультаты, что подчеркивает важную роль ИКА и их фик‑
сированных комбинаций в лечении глаукомы.
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Молекулярные механизмы формирования друз в сетчатке 
глаза при возрастной макулярной дегенерации. Обзор

ГОО ВПО «Донецкий национальный медицинский университет им. М. Горького» 
пр. Ильича, 16, Донецк, 83003, Украина

РЕЗЮМЕ

Возрастная дегенерация макулы является основной причиной потери зрения у лиц пожилого возраста. Значимым фактором 
риска заболевания считается дисфункция ретинального пигментного эпителия, которая сопровождается накоплением липидов 
в мембране Бруха в виде друз или линейных депозитов. Как следствие, нарушается транспорт веществ и кислорода из крови 
к клеткам сетчатки глаза, а также выведение токсичных катаболитов в хориокапилляры сосудистой оболочки. Отсутствие 
системного анализа патогенетических механизмов формирования друз при возрастной макулярной дегенерации сдерживает 
возможность разработки методов лечения и профилактики развития ранней стадии возрастной дегенерации макулы. В работе 
приведены данные о факторах риска и патогенезе возрастной дегенерации макулы, обращается внимание на значимость окис-
лительного стресса в пигментном эпителии макулы и факторы, инициирующие развитие воспаления в сетчатке глаза. В кон-
тексте различий липидного состава и топографического расположении колбочковых и палочковых фоторецепторных клеток 
обсуждается локализация друз, базальных ламинарных и линейных отложений в мембране Бруха. Представлены возможные 
механизмы биогенеза друз, связанные с функционированием переносчиков холестерина и аутофагией липидов в клетках рети-
нального пигментного эпителия. Анализ литературы позволил выделить несколько перспективных направлений в разработке 
таргетной терапии нарушений липидного обмена в сетчатке глаза, к которым можно отнести реактивацию переносчиков липи-
дов в клетках ретинального пигментного эпителия, лиганд-рецепторные механизмы, обеспечивающие снижение рН в лизосомах 
и поддержание функциональной активности макрофагов.
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Molecular Mechanisms of Druze Formation in the Retina 
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ABSTRACT

Age-related macular degeneration is the main cause of vision loss in aged people. A significant risk factor of disease is considered dys-
function of retinal pigment epithelium, which is accompanied by accumulation of lipids in Bruch membrane as drusen or linear deposits. 
As a result, there are disturbance of substances and oxygen transport from blood to retina cells of eye as well as elimination of toxic 
catabolites to choroid capillaries. The lack of a systematic analysis of pathogenetic mechanisms of drusen’s formation in age-related 
macular degeneration controls possibility of developing methods for treating and preventing development of early stage of age-related 
macular degeneration. There are the data of risk factors and pathogenesis of age-related macular degeneration in the article. It pays 
attention to the significance of oxidative stress in pigment epithelium of macula and triggering factors of inflammation development in 
eye retina. In context of differences in lipid composition and topographic location of cones and rods photoreceptor cells the localization 
of drusen, basal laminar and linear deposits in Bruch membrane is discussed. The possible mechanisms of drusen biogenesis associ-
ated with functioning of cholesterol carriers and lipid autophagy in retinal pigment epithelial cells as well as the role of macrophages 
in transport of local cholesterol depot to systemic circulation are presented. Analysis of literature allowed to identify several promis-
ing areas of development of targeted therapy for lipid metabolism disorders in retina. They include the reactivation of lipid carriers in 
RPE cells, ligand-receptor mechanisms that provide a reduction pH in lysosomes and maintaining functional activity of macrophages.
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Возрастная макулярная дегенерация (ВМД) является 
основной причиной потери зрения у лиц пожилого воз‑
раста [1, 2]. Частота возникновения заболевания состав‑
ляет примерно 3 % в год у пациентов старше 65 лет [3]. 
Эффективных методов лечения и профилактики ранней 
стадии ВМД не удалось разработать из‑за недостаточного 
понимания процессов биогенеза друз в сетчатке глаза [4].

ФАКТОРЫ РИСКА ВМД

Значимым фактором риска заболевания считается 
возраст [5]. Что касается влияния пола на развитие ВМД, 
то однозначного мнения об этом нет. Последние публи‑
кации, касающиеся этого вопроса [6], свидетельствуют, 
что у женщин с низким уровнем половых гормонов чаще 
обнаруживаются мягкие друзы в макуле по сравнению 
с мужчинами. Более того, многофакторный логистиче‑
ский регрессионный анализ подтвердил, что дефицит 
половых гормонов является независимым фактором 
риска развития мягких друз у женщин (p < 0,001; отно‑
шение шансов [ОШ] = 3,494). Длительность менопаузы 
была признана фактором риска возникновения больших 
мягких друз (p < 0,001; ОШ  = 1,220). Возраст пациента 
(p < 0,001; OR  = 1,092) связан с общей площадью друз 
как у женщин, так и у мужчин.

Генетические и эпидемиологические исследования 
продемонстрировали, что гены, экспрессирующие синтез 
липидов и липопротеинов высокой плотности (ЛПВП), 
вовлечены в патогенез ВМД [7]. Хотя важность поли‑
морфизма генов для патогенеза ВМД хорошо извест‑
на, их влияние на морфологические и функциональные 

фенотипы в значительной степени остается невыяс‑
ненным. У лиц, являющихся носителями аллелей риска 
в генах CFH и ARMS, найдено, что имеет место меньшая 
толщина сетчатки вследствие значительного снижения 
толщины слоя фоторецепторов [8]. Эти данные указы‑
вают на то, что пациенты с генетическими аллелями 
риска имеют фенотипические различия, касающиеся 
морфологии сетчатки. Установлена связь между изме‑
нением экспрессии генов, контролирующих метаболизм 
и транспорт липидов (печеночной липазы, холестери‑
новой эфир‑трансферазы, аполипопротеина E, ABC‑
связывающих кассетных транспортеров A1), и повы‑
шенным риском развития ВМД [9]. Одно из объяснений 
такой связи состоит в том, что гаплотип‑ε4 аполипопро‑
теина E (ApoE) является лигандом для рецептора ЛПНП, 
функция которого — поддержание целостности и восста‑
новление мембран нейрональных клеток [10]. Считается, 
что метаболические процессы, связанные с генотипом 
CYP2C8, играют важную роль в развитии ВМД. Однако 
недавнее исследование не выявило статистически зна‑
чимых различий в распределении генотипов CYP2C8 
rs10509681 и CYP2C8 rs11572080 у пациентов с ранней 
стадией ВМД [11]. В то же время оказалось, что генотип 
ApoE 4/2 наблюдался реже у пожилых пациентов (65 лет 
и более) с экссудативной формой ВМД по сравнению со 
здоровыми лицами соответствующего возраста. Это на‑
водит на мысль о защитном эффекте генотипа ApoE 4/2, 
препятствующем прогрессированию ВМД.

Логично было оценить роль липидов крови в развитии 
ВМД. До настоящего времени данные, подтверждающие 
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связь липидов в системной циркуляции с риском ВМД, 
представляются неоднозначными. Ряд исследований 
показал отсутствие или даже наличие обратной связи 
между уровнем холестерина ЛПВП и общего холестери‑
на с развитием ВМД [12]. К противоположным выводам 
пришли исследователи, которые обнаружили, что по‑
вышенный уровень холестерина ЛПВП в плазме крови 
связан с заболеваемостью ВМД и развитием географиче‑
ской атрофии РПЭ [13]. Последние исследования в этой 
области подтверждают, что уровень ЛПВП в плазме кро‑
ви связан с повышенным риском развития заболевания; 
OШ при этом составило 1,21 на 1 ммоль/л прироста дан‑
ного липопротеина (95 % ДИ 1,14–1,29) [7]. Содержание 
триглицеридов в крови связано со снижением риска 
данного заболевания  — ОШ 0,94 на 1 ммоль/л приро‑
ста липидов (95 % ДИ 0,91–0,97). Оба вещества связаны 
с размером друз: более высокий уровень ЛПВП повышал 
шансы образования крупных друз, в то время как высо‑
кий уровень триглицеридов уменьшал их вероятность. 
Холестерин ЛПНП достигал статистической значимости 
только у пациентов с ранней стадией ВМД (p  = 0,045). 
Вопрос о том, оказывают ли системные липиды непо‑
средственное влияние на ВМД или влияют на липидный 
обмен в сетчатке, остается не решенным.
ПАТОГЕНЕЗ ВМД

Традиционно ВМД представляют как мультифакто‑
риальное хроническое заболевание (проявляющееся на‑
рушением метаболизма липидов, структуры и функции 
пигментного эпителия, развитием воспаления в сетчатке 
и неоваскулогенезом) [14]. Ключевым механизмом па‑
тогенеза сухой формы ВМД считается накопление ли‑
попротеинов и появление друз в мембране Бруха [15]. 
Этот процесс сопровождается биохимическими и мор‑
фологическими признаками дегенерации РПЭ и фото‑
рецепторных клеток, поскольку липопротеины создают 
гидрофобный барьер, снижающий диффузию веществ 
из сосудистой оболочки к нижележащим клеткам сет‑
чатки глаза. Процесс дегенерации клеток сетчатки усу‑
губляется интенсивным образованием активных форм 
кислорода (АФК) [16]. Генерация АФК возможна вслед‑
ствие как фотоокислительного стресса, так и функцио‑
нирования митохондрий, обеспечивающих высокие 
энергетические потребности нервных клеток и глии ма‑
кулы [17]. При окислении полиненасыщенных жирных 
кислот образуются липотоксичные продукты распада, 
которые выявлены в различных слоях сетчатки при ВМД 
[18]. Окислительный стресс в РПЭ макулы рассматри‑
вается как важный патогенетический фактор ВМД [4]. 
Окисленные липиды могут либо непосредственно спо‑
собствовать повреждению тканей, либо взаимодейство‑
вать с амином на белках с образованием специфических 
для окисления эпитопов, которые индуцируют иммун‑
ный ответ. При недостаточной нейтрализации этих эпи‑
топов воспалительная реакция может спровоцировать 
альтерацию структур сетчатки. Окисленные липиды, 

в частности ЛПНП, могут выступать в качестве триггер‑
ного механизма провоспалительных событий, вызван‑
ных активацией комплемента при ВМД [19]. Уровень 
окисленных липидов предлагают использовать в качестве 
потенциального биомаркера развития ВМД. К таковым 
можно отнести карбоксиэтилпиррол, представляющий 
собой модификацию окислительного белка, генерируемо‑
го из ДНК‑содержащих фосфолипидов фоторецепторов 
[20]. Генетический полиморфизм фактора комплемента 
H (CFH) и возрастной восприимчивости к макулопатии 2 
(ARMS2) увеличивают риск возникновения ВМД.

Образующиеся в сетчатке антиоксиданты призваны 
нейтрализовать активные формы кислорода, что сопро‑
вождается снижением накопления липофусцина в клетках 
сетчатки. При ВМД данный компенсаторный механизм 
функционирует неэффективно, что обосновывает необхо‑
димость назначения пациентам антиоксидантных препа‑
ратов. Оправданность такого подхода была продемонстри‑
рована в исследовании AREDS 2 (Age‑Related Eye Disease 
Study 2) [21]. Профилактическое использование высоких 
доз антиоксидантов позволило снизить риск прогрессиро‑
вания ВМД на 27 % в течение 10 лет наблюдения.
ЛОКАЛИЗАЦИЯ ДРУЗ

РПЭ прикрепляется к мембране Бруха, специали‑
зированной пенталаминарной внеклеточной матрице, 
состоящей из базальной мембраны РПЭ, внутреннего 
коллагенового слоя, эластичного слоя, внешнего колла‑
генового слоя и базальной мембраны хориоидных ка‑
пилляров. РПЭ выполняет несколько важных функций, 
включая непрерывный фагоцитоз наружных сегментов 
палочковых фоторецепторов, поглощение фотонов све‑
та, метаболизм витамина А, формирование барьера, 
контролирующего транспорт веществ к фоторецептор‑
ным клеткам [22]. Важными представляются два фак‑
та: (а) не только фоторецепторы, но и клетки Мюллера 
имеют с РПЭ активный двунаправленный транспорт 
холестерина и полиненасыщенных жирных кислот [23]; 
(б)  в  физиологических условиях клетки РПЭ обеспе‑
чивают доставку ксантофилловых пигментов в клетки 
Мюллера макулы, которые являются основным резерву‑
аром этих протекторных пигментов.

Базальные ламинарные отложения (BlamD в англо‑
язычной литературе) накапливаются между клеткой 
РПЭ и ее базальной пластинкой, в то время как базальные 
линейные отложения (BlinD) представляют собой гете‑
рогенные отложения во внутреннем коллагеновом слое 
мембраны Бруха. Считается, что BlamD накапливаются 
при старении организма и не связаны с ВМД, поскольку 
включают в себя молекулы коллагена IV типа, ламинина 
и гепарансульфат‑протеогликанов [24]. При возрастных 
изменениях эластичного слоя мембраны Бруха липо‑
протеины накапливаются на его внутренней поверхно‑
сти со стороны РПЭ. В начале развития возрастной 
дегенерации ламинарные отложения являются тонки‑
ми и непрерывными и сопровождаются пигментными 
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нарушениями РПЭ. При прогрессировании заболевания 
BlamD конденсируются, содержат фрагменты разрушен‑
ных тканей и липиды. При ВМД в мембране Бруха могут 
формироваться BlinD и крупные друзы, которые рассма‑
триваются как различные морфологические формы од‑
ного и того же патологического процесса [25].

Существующая теория, объясняющая локализацию 
друз, базируется на различиях липидного состава и топо‑
графическом расположении колбочковых и палочковых 
фоторецепторных клеток [26]. В частности, установле‑
но, что верхние диски наружных сегментов палочковых 
фоторецепторов содержат меньше холестерина, чем кол‑
бочковые клетки. При ВМД в макуле (где формируются 
BlinD), помимо эндогенного синтеза холестерина с по‑
мощью РПЭ и доставки липопротеинов из плазмы, фаго‑
цитоз апоптозных колбочек обеспечивает дополнитель‑
ный источник холестерина, который метаболизируется 
в клетках пигментного эпителия. При дисфункции РПЭ 
образующийся холестерин очень низкой плотности се‑
кретируется в мембрану Бруха. Присоединение воспа‑
лительной реакции способствует формированию BlamD, 
BlinD и друз. В областях, богатых палочками, таких 
как зона вокруг макулы, а также зона центральной ямки, 
формируются субретинальные отложения друзеноидов 
(subretinal drusenoid deposits  — SDD). Описанные выше 
мягкие друзы и BLinD идентичны друзеноидам [27]. 
Доказательством этого является наличие в составе друзе‑
ноидов больших аполипопротеин B, E‑содержащих липо‑
протеинов, конститутивно секретируемых РПЭ. Причем 
в липопротеиновых жирных кислотах преобладает ли‑
нолеат (наличие которого связано с диетой), а не докоза‑
гексаеноат (связанный с метаболизмом фоторецепторов). 
При дисфункции РПЭ нарушение липид‑транспортной 
системы может привести к накоплению ЛПВП как зоны 
образования SDD в субретинальном пространстве. В до‑
полнение к апоЕ и неэтерифицированному холестерину 
SDD содержат молекулы CD59 и витронектина, что сви‑
детельствует об активации комплемента и его участии 
в формировании друзеноидов [28]. Возможно, компонен‑
ты SDD сами по себе цитотоксичны или вызывают воспа‑
лительный ответ, который активирует комплемент.

Размеры друз являются индикатором прогрессирова‑
ния сухой ВМД: ранняя стадия характеризуется друзами 
до 63 микрон без пигментных аномалий, средняя — дру‑
зами от 63 до 124 микрон и наличием незначительных 
изменений РПЭ, поздняя стадия — друзами 125 микрон 
и более с наличием географической атрофии пигментно‑
го эпителия [29]. Прогрессирующее накопление липидов 
вызывает апоптоз клеток РПЭ [30].
БИОГЕНЕЗ ДРУЗ

Клетки РПЭ отвечают за выведение и поглощение холе‑
стерина, возникающего из богатых липидами разрушенных 
наружных сегментов фоторецепторов [31]. В физиологиче‑
ских условиях холестерин транспортируется клетками РПЭ 
в пространство под сосудистой оболочкой с последующим 

удалением через хориокапилляры [32]. При дисфункции 
РПЭ липиды могут накапливаться в мембране Бруха в виде 
друз или линейных депозитов. Как уже отмечалось, данный 
липидный барьер препятствует прохождению необходи‑
мых веществ и кислорода из крови, а также удалению ток‑
сичных метаболитов в хориокапилляры.

Исследование возможных механизмов формирова‑
ния друз позволило выделить несколько перспективных 
направлений в разработке таргетной терапии ранней 
стадии ВМД. Во‑первых, это поддержание функциони‑
рования белков  — переносчиков холестерина в клет‑
ках РПЭ. Важную роль в удалении холестерина клетка‑
ми РПЭ играет белок  — переносчик TSPO (translocator 
protein), потеря которого приводит к увеличению вну‑
триклеточного накопления липидов и формированию 
активных форм кислорода, связанному с окислитель‑
ным стрессом [33]. Генетическое удаление TSPO в клет‑
ках РПЭ сопровождалось повышением метаболизма 
жирных кислот и глицерофосфолипидов. Как следствие, 
изменялась текучесть и стабильность клеточной мем‑
браны, что модулировало функционирование ионных 
каналов и хемосенситивность рецепторов.

Во‑вторых, это управление аутофагией клеток РПЭ. 
Причины накопления липидов в РПЭ не получили 
должного отражения в литературе; обсуждение сводит‑
ся к оценке аутофагии как таковой. Подтверждением 
этого могут быть исследования, которые установили, 
что острый окислительный стресс в сетчатке глаза сопро‑
вождается увеличением аутофагии в клетках РПЭ, тогда 
как при хроническом стрессе этот процесс снижается 
[34]. С возрастом в глазах человека увеличивается чис‑
ло аутофагосом и повышается экспрессия белков ауто‑
фагии, при ВМД эти процессы значительно снижаются. 
В настоящее время обсуждается вопрос — играет ли ау‑
тофагия критическую роль в защите клеток РПЭ от окис‑
лительного стресса? Экспериментальные исследования 
S.K. Mitter и соавт. [34] показали, что стимуляция ауто‑
фагии РПЭ уменьшала продукцию АФК, индуцирован‑
ную окислительным стрессом, тогда как ингибирование 
фагоцитоза вызывало противоположный эффект. В по‑
следнем случае имело место снижение функции мито‑
хондрий, жизнеспособности клеток и увеличение в них 
содержания липофусцина. Считается, что нарушение 
аутофагии усугубляет окислительный стресс и способ‑
ствует прогрессированию ВМД [35].

Что касается механизмов нарушения внутриклеточ‑
ной деградации липидов при ВМД, то таковые остаются 
не выясненными. Известно, что окислительный стресс 
ингибирует фагоцитоз клеток РПЭ вследствие актива‑
ции цAMФ‑стимулированной протеинкиназы (AMPK) 
[36]. Аналогичный эффект воспроизводился при прямой 
стимуляции фермента (посредством 5‑аминоимидазол‑
4‑карбоксамид рибозида, AICAR). Эксперименты 
на модифицированных мышах показали, что фагоци‑
тоз клеток РПЭ контролируется α2‑адренорецепторами, 
активация которых при окислительном стрессе 
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сопровождается ингибированием фагоцитоза. Ранее было 
обнаружено, что фагоцитоз РПЭ подавляется аденозин‑
трифосфатом (АТФ); эффект устраняется ингибитором 
экто‑5’‑нуклеотидазы (β‑метилен АДФ) [37]. Можно было 
предположить, что ограничение аутофагии опосредовано 
пуриновыми рецепторами клеток РПЭ. Экспрессия экто‑
5’‑нуклеотидазы на апикальной мембране клеток РПЭ 
была подтверждена, причем активность фермента снижа‑
ется при стимуляции α1‑адренорецептора [38]. Было отме‑
чено, что усиление фагоцитоза внешних сегментов палоч‑
ковых фоторецепторов происходит при снижении уровня 
аденозина в субретинальном пространстве. Стимуляция 
пуринового рецептора P2X7 вызывает повышение рН 
в лизосомах культивируемых клеток РПЭ человека, след‑
ствием является снижение функции данных органелл [39]. 
Механизм связан с увеличением концентрации уровня Ca2+ 
в цитоплазме и уменьшением доступа субстратов к актив‑
ному участку катепсина D. В дальнейшем была обнаружена 
секреция АТФ клетками РПЭ, что позволяет рассматри‑
вать аутокринную стимуляцию P2X7‑рецепторов как важ‑
ный адаптационный механизм, способный ограничить 
метаболизм липидов в лизосомах [40]. Феномен участия 
аденозиновых А2А‑рецепторов в контроле лизосомальной 
деградации веществ был раскрыт [41]. Оказалось, что бло‑
када этого типа аденозиновых рецепторов в микроглии 
сетчатки способствует увеличению клиренса апоптозных 
фоторецепторов. В связи с этим можно предположить: 
(а)  клетки РПЭ способны поддерживать баланс между 
внеклеточным пулом АТФ и аденозина, тем самым моду‑
лировать лизосомальный рН и скорость накопления ли‑
пофусцина; (б) чрезмерная стимуляция клеток РПЭ может 
препятствовать удалению окисленных липидов.

Относительно модуляции функциональной актив‑
ности макрофагов. В сущности, ВМД и атеросклероз 
проявляют общие фенотипические признаки, отражаю‑
щие взаимодействие системного иммунитета организма 
и местного метаболизма липидов в тканях сетчатки гла‑
за. Так, при ВМД вблизи друз накапливаются макрофаги, 
которые призваны обеспечить транспорт холестерина 
в системную циркуляцию [42]. В эксперименте на мы‑
шах было продемонстрировано, что выключение у ма‑
крофагов ABC‑транспортеров холестерина [А1‑(ABCA1) 
и ‑G1(ABCG1)] приводит к отложениям над фоторецеп‑
торами сетчатки внеклеточного холестерина, напомина‑
ющим друзеноиды [43]. Субретинальные отложения про‑
грессировали с возрастом животных и характеризовались 

накоплением метаболитов холестерина, включая окси‑
стерины и сложные эфиры холестерина. Данные метабо‑
литы обладают липотоксичностью, которая проявляется 
дисфункцией фоторецепторов и нейродегенерацией сет‑
чатки. При старении организма и развитии хориоидной 
неоваскуляризации, связанной с ВМД, упомянутые выше 
переносчики холестерина ABCA1 и ABCG1 подавляются 
[44], что сопровождается его накоплением в макрофагах. 
В этом случае последние переключаются с провоспали‑
тельного М1 на проангиогенный фенотип М2, что может 
способствовать переходу от сухой к влажной форме ВМД. 
Сочетание накопления липопротеинов апоВ100 в мембра‑
не Бруха с нарушением обратного транспорта холестерина 
в кровь вследствие снижения количества переносчиков хо‑
лестерина в макрофагах приводит к увеличению размеров 
и накоплению друз. Логично, что нарушение транспорта 
холестерина связывают с прогрессированием заболевания 
[45]. Таким образом, нарушение транспорта холестерина 
в макрофагах запускает несколько ключевых механизмов 
патогенеза ранней ВМД, тем самым доказывается важ‑
ность системной воспалительной реакции и старения ор‑
ганизма в манифестации болезни. Можно предположить, 
что полиморфизмы в генах, контролирующих транспорт 
холестерина и обеспечивающих поддержание метаболиз‑
ма в тканях глаза, могут быть связаны со значительно бо‑
лее высоким риском развития ВМД.

Приведенные данные свидетельствуют, что значимым 
фактором риска ВМД является нарушение функции РПЭ, 
который в физиологических условиях отвечает за выведе‑
ние и поглощение холестерина в сетчатке глаза. При дис‑
функции РПЭ липиды накапливаются в мембране Бруха 
в виде друз или линейных депозитов, что препятствует 
транспорту веществ и кислорода из крови к клеткам сет‑
чатки глаза, а также удалению токсичных катаболитов в хо‑
риокапилляры сосудистой оболочки. Нарушение аутофа‑
гии липопротеинов клетками РПЭ можно рассматривать 
как ведущий патогенетический механизм биогенеза друз. 
Анализ литературы позволил выделить несколько пер‑
спективных направлений в разработке таргетной терапии 
нарушений липидного обмена в сетчатке глаза при ранней 
стадии ВМД. К таковым относятся: реактивация пере‑
носчиков липидов в клетках РПЭ; лиганд‑рецепторные 
механизмы, обеспечивающие снижение рН в лизосомах; 
поддержание функциональной активности макрофагов, 
которые накапливаются вблизи друз и призваны обеспе‑
чить транспорт холестерина в системную циркуляцию.
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РЕЗЮМЕ

Грибковый эндофтальмит представляет собой крайне тяжелую патологию, способную привести не только к потере глаза как 
органа, но в некоторых случаях и к гибели пациента. Данное заболевание можно отнести к болезни, имеющей «маску» в неко-
торых его проявлениях, так как он зачастую может имитировать бактериальное воспаление или атипичную реакцию сосудистой 
оболочки после хирургического вмешательства. Вопросы диагностики, а тем более дифференциальной диагностики, зачастую 
вызывают затруднение у практикующих специалистов, при этом ситуацию отягощают достаточно слабо развитые методы ру-
тинного бактериологического исследования, а тем более высокоспецифичные методы, такие как иммуноферментный анализ 
или полимеразная цепная реакция. При этом в большинстве лечебных учреждений, даже в крупных городах, в силу редкости 
патологии механизмы взаимодействия между службами (например, отправка материала) не отработаны должным образом. 
Для практикующего хирурга, не занимающегося инфекционными заболеваниями глаза, а тем более воспалительной ретиноло-
гией, правильно поставить диагноз крайне затруднительно, что, к сожалению, очень часто направляет врача по ложному пути 
диагностики и лечения. Кроме того, некоторые современные фунгицидные препараты, к сожалению, не имеют разрешительных 
документов для их активного изучения и применения в офтальмологической практике. Данные факторы могут значительно 
сдерживать научно-клинический прогресс в лечении этого грозного и зачастую трагического заболевания. Для освещения этих 
вопросов представлен обзор современного состояния клиники, диагностики, дифференциальной диагностики и лечения гриб-
кового эндофтальмита, представляющего собой чрезвычайно важную медицинскую, экономическую и социальную проблему. 
Кроме того, в работе освещены вопросы определения эндофтальмита, классификации, жизненного цикла, факторов агрессии 
и инвазии грибковых микроорганизмов, основ патологической физиологии, распространения грибковой инфекции.

Ключевые слова: грибковый эндофтальмит, микобиота, Амфотерицин, Вориконазол, плесневые грибы, дрожжевые грибы
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ОБОСНОВАНИЕ ИССЛЕДОВАНИЯ

Грибковый эндофтальмит является относительно 
редко встречающимся чрезвычайно грозным пораже‑
нием зрительного анализатора с крайне нестандартной 
клинической картиной, сложной диагностикой и диффе‑
ренциальной диагностикой, нестандартным алгоритмом 
лечения и низким функциональным и анатомическим 
прогнозом, при этом способным в кратчайшие сроки 
привести к потере глаза как органа, а иногда и к смерти 
пациента. Поэтому у практикующего врача должна быть 
систематизированная информация о современном со‑
стоянии проблемы и механизмах ее решения.
RESEARCH JUSTIFICATION

Fungal endophthalmitis is a relatively rare and ex‑
tremely dangerous lesion of the visual analyzer, with an 
extremely non‑standard clinical picture, complex diagnos‑
tics and differential diagnosis, non‑standard treatment al‑
gorithm, and low functional and anatomical prognosis. At 
the same time, it can quickly lead to the loss of the eye as 
an organ, and sometimes the death of the patient. Because 
of this, the practitioner should have systematic informa‑
tion about the current state of the problem and the mecha‑
nisms for its solution.

Термин «эндофтальмит» (ЭФ) является собиратель‑
ным, опирающимся на ключевое понятие «воспаление 
внутри глазного яблока».

В свою очередь, большинство исследователей акцен‑
тирует внимание только на том, в какой анатомической 
области происходит воспаление и каков его субстрат.

Так, О.В. Недзвецкая характеризует эндофтальмит 
как гнойное воспаление оболочек заднего отдела глазно‑
го яблока, не акцентируя внимание на структурах перед‑
ней камеры глаза [1].

Ю.А.  Белый и соавт. предлагают такое определение: 
эндофтальмит  — гнойное воспаление внутренних обо‑
лочек глазного яблока с пропитыванием стекловидного 
тела или формированием абсцесса, которое может со‑
провождаться полным расплавлением внутренних обо‑
лочек глазного яблока [2].

По мнению А.М.  Южакова, Р.А.  Гундоровой, эндо‑
фтальмит — гнойное воспаление внутренних оболочек 
глаза с поражением сосудистой и сетчатой оболочек 
и образованием абсцесса в стекловидном теле [3].

Исходя из данных ESCRS 2013, эндофтальмит пред‑
ставляет собой воспалительное заболевание глаза, пред‑
полагаемой причиной которого является инфекцион‑
ный процесс, вызванный бактериями, грибами, в редких 
случаях, паразитами, проникшими в глаз во время опе‑
ративного вмешательства [4].

Вероятно, наиболее исчерпывающим для клиници‑
ста является следующее определение эндофтальмита 
Marlene Durand: эндофтальмит — воспаление внутрен‑
них оболочек глазного яблока с образованием экссудата 
в витреальной полости и/или передней камере [5].

Такая вариабельность определений ЭФ указывает 
на тот факт, что грани между полиэтиологичными вос‑
палительными заболеваниями внутренних структур 
глазного яблока весьма условны, а это может значитель‑
но снижать эффективность диагностических мероприя‑
тий и качество проводимого лечения (например, в каких 
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случаях увеит можно считать ЭФ; или является ли гипо‑
пион признаком эндофтальмита при отсутствии патоло‑
гической взвеси в витреальной полости).

Полиэтиологичность процесса демонстрирует вариа‑
бельность возможных возбудителей ЭФ, который может 
быть бактериальным, грибковым, вирусным и парази‑
тарным [6].

При этом паразитарные и вирусные ЭФ, в отличие 
от бактериальных и грибковых, в настоящее время на‑
чинают относить к увеитам [7].

Эндофтальмит в структуре послеоперационных ос‑
ложнений хирургического вмешательства вызывает 
у клинициста максимальную обеспокоенность в силу 
того, что «явные» предрасполагающие факторы и клини‑
ческое течение этого заболевания непредсказуемы, а ис‑
ходом может явиться анатомическая потеря зрительного 
анализатора в кратчайшие сроки.

Если бактериальный ЭФ в настоящее время доста‑
точно полно изучен и широко описан в научной лите‑
ратуре, то в отношении грибкового ЭФ существует ряд 
нерешенных вопросов, связанных со своевременной 
диагностикой, дифференциальной диагностикой, ком‑
плексными подходами к лечению и реабилитации.

Однако, прежде чем переходить к рассмотрению 
специфических проявлений грибковой инфекции, не‑
обходимо рассмотреть некоторые вопросы, связанные 
с нормальной микро‑ и микобиотой глазного яблока 
и его придатков.

Начиная с 50‑х годов прошлого столетия в литературе 
встречаются упоминания о том, что периокулярная об‑
ласть здорового человека «богата» различными видами 
патогенных и условно патогенных грибковых организмов, 
таких как Aspergillus spp., Penicillium spp., Candida spp., Rho-
dotorula spp. и многих других, которые находятся в тесном 
симбиотическом взаимодействии с бактериальной ми‑
крофлорой нормального глаза и не вызывают каких‑либо 
патологических состояний при отсутствии пусковых фак‑
торов (оперативное вмешательство, травма глаза или вы‑
раженная депривация иммунного статуса) [8–11].

Все это грибковое многообразие способно поражать 
практически любые отделы глаза и его придатков, упо‑
минания о чем активно ведутся с 1960‑х годов, вызывая 
микозы век [12], слезных органов [13], конъюнктивы 
[14], кератомикозы [15], микозы склеры [16] и сосуди‑
стой оболочки глаза [17] а также, конечно, грибковые 
эндофтальмиты [18].  

Царство грибов представлено эукариотическими 
организмами, которые повсеместно распространены 
в живой природе и играют ключевую роль в круговороте 
питательных веществ и углерода в наземных экосисте‑
мах в качестве мутантов, патогенов и свободноживущих 
сапротрофов [19].

Грибы обладают хитиновыми клеточными стенками, 
плазматическими мембранами, содержащими эргосте‑
рол, 80S рРНК и микротрубочки, состоящие из тубули‑
на. На этой основе формируются их современные чрез‑
вычайно сложные классификации, которые включают 
в себя десятки тысяч видов, постоянно систематизиру‑
ющихся на основе последовательностей генов 18S и 28S 
рРНК (рис. 1) [20].

При этом грибы являются гетеротрофными организ‑
мами, а это значит, они не способны синтезировать орга‑
нические вещества из неорганических путем фотосинте‑
за или хемосинтеза. Для синтеза необходимых для своей 
жизнедеятельности органических веществ им требуются 
экзогенные органические вещества, то есть произведен‑
ные другими организмами. Грибы по своей природе яв‑
ляются аэробными микроорганизмами с ограниченны‑
ми анаэробными возможностями и могут синтезировать 
лизин путем биосинтеза L‑α‑адипиновой кислоты. Все 
это оказывает непосредственное влияние на особенности 
их жизнедеятельности внутри человеческого организма 
и особенно интраокулярных структур, а также формиру‑
ет практические подходы к их эрадикации [21].

Процесс размножения грибов может происходить 
несколькими способами: конидиальным или мицелляр‑
ным. Конидии — неподвижные споры бесполого размно‑
жения у грибов, которые образуются различными спосо‑
бами. Споры могут быть как бесполыми, так и половыми 

Рис. 1. Классификация грибов на основе филума [20]. Красный 
цвет — таксоны; зеленый — неофициальные названия неописан-
ных крупных групп; синий — старые классификационные и таксо-
номические супер- и субранги; коричневый — таксоны, соответ-
ствующие рангу подкласса

Fig. 1. Classification of fungi based on the phylum [20]. Red — taxa; 
green-unofficial names of undescribed large groups; blue — old 
classification and taxonomic super- and subranks; brown — taxa 
corresponding to the subclass rank
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по своему происхождению. Бесполые споры образуются 
в мешковидных клетках, называемых спорангиями, и на‑
зываются спорангиоспорами. Половые споры включают 
в себя аскоспоры, базидиоспоры, ооспоры и зигоспоры, 
которые используются для определения филогенетиче‑
ских отношений. Бесполые структуры называются ана‑
морфами; половые структуры называют телеоморфами; 
а весь гриб обозначается как голоморф [21].

Несмотря на всю сложность таксономического разде‑
ления, структуры и способов размножения, существует 
три класса грибов, являющихся важными глазными па‑
тогенами, наиболее часто вызывающими серьезные де‑
структивные поражения зрительного анализатора, к ним 
относятся плесневые грибы, дрожжи и так называемые 
дифазные (диморфные) грибы.

Плесневые грибы (с мицеллярным типом размно‑
жения) представляют собой нитевидные грибы, кото‑
рые являются многоклеточными организмами, обра‑
зующими запутанную массу, известную как мицелий. 
От этой массы отходят нитевидные выступы, известные 
как гифы. В свою очередь, гифы могут иметь септы (сеп‑
татные) или не иметь таких разделений (несептатные) 
(рис. 2) Септатные грибы обладают способностью к бы‑
строму выраженному инвазивному росту, стремительно 
прорастая в окружающие ткани [22, 25].

Септатные гифы характеризуются истинным делени‑
ем, в процессе которого образуются полноценные клетки. 
В свою очередь, несептатные гифы не имеют этой спо‑
собности.  К септатным нитевидным грибам относятся 
самые грозные возбудители ЭФ, такие как Aspergillus spp., 
Fusarium spp., Cephalosporium spp., Paecilomyces spp. и неко‑
торые виды Penicillium spp.  К несептатным нитевидным 
грибам относится вид Mucor spp. [21].

Дрожжи, в свою очередь, представляют собой одно‑
клеточные организмы, которые 
могут формировать так называ‑
емые псевдогифы, но размножа‑
ются они почкованием. За счет 
этих особенностей дрожжи го‑
раздо реже проявляют способно‑
сти к инвазивному росту. Среди 
дрожжевых грибов наиболее 
часто глазные заболевания вы‑
зывают Candida spp.  и  Crypto-
coccus spp. [21].

Дифазные (диморфные) грибы 
могут вести себя как плесневые гри‑
бы и как дрожжевые. Диморфные 
грибы растут как дрожжи in vivo 
и in vitro при температуре куль‑
тивирования 37 °С, а в виде пле‑
сени  — при температуре 25 °С. 
Диморфизм регулируется такими 
факторами, как температура, кон‑
центрация CO2, рН, уровень ци‑
стеина или других сульфгидрил‑ 

содержащих соединений. Наиболее яркими представи‑
телями этого класса, способными поражать зрительный 
анализатор, являются Histoplasma spp., Blastomyces  spp., 
 и  Coccidioides spp. [21].

С точки зрения способности проникновения гриб‑
ковых микроорганизмов в интраокулярные структуры 
подобно тому, что имеет место при бактериальных ЭФ, 
существует всего два способа: эндогенный и экзоген‑
ный. Гематогенное распространение инфекции возника‑
ет при наличии фунгемии, так называемой гематогенной 
диссеминации системной грибковой инфекции.

Общеизвестно, что увеальный тракт кровоснабжа‑
ется ветвью глазной артерии, которая является первой 
ветвью внутренней сонной артерии и поставляет кровь 
главным образом к сосудистой оболочке глаза. Также 
известно, что кровоток в сосудистой оболочке глаза 
приблизительно в 10 раз превышает кровоток в мозге 
и в 4 раза — в почках. Кроме того, из общего глазного 
кровотока 85 % приходится непосредственно на сосуди‑
стую оболочку [23], поэтому при фунгемии микробные 
эмболы почти всегда достигают сосудистой оболочки.

При попадании грибкового эмбола в хориоидею воз‑
никает хориоидит, далее в процесс вовлекаются капилля‑
ры микроциркуляторного русла сетчатки, процесс пере‑
ходит в хориоретинит, а нередко и в нейрохориоретинит 
(рис. 3) [24]. Все зависит от вида возбудителя, размера 
и места прикрепления эмбола, состояния иммунной 
системы пациента. Если возбудитель при гематогенной 
дессеминации сразу попадает в микрокапилляры сетчат‑
ки, риск перехода процесса в пристеночный ретинови‑
треит, а далее в эндофтальмит гораздо выше [25].

Самой частой причиной развития эндогенного гриб‑
кового ЭФ  является Candida spp., за которой следует 
Aspergillus spp. [22].

Рис. 2. Вегетативные гифы грибов. А — гифы фикомицетов несептированные, не имеющие 
перегородок (септ); Б — гифы с перегородками (септированные), например у эумицетов;  
В — гифы с неполными перегородками, например у оомицетов

Fig. 2. Vegetative hyphae of fungi. A — hyphae of phycomycetes are not septic, without partitions 
(Sept); Б — hyphae with partitions (septic), for example in eumycetes; B — hyphae with incomplete 
partitions, such as in oomycetes
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Интересным фактом является то, что оба этих воз‑
будителя относятся к абсолютно разным классам гри‑
бов, имеют отличные друг от друга пути проникновения 
в организм, вызывают совершенно различную клиниче‑
скую симптоматику и приводят к разным исходам забо‑
левания.

Первые клинические проявления у пациентов 
с аспергиллезным (плесневым) поражением наступают 
уже через 2–3 дня после заноса эмбола, что почти в 3 раза 
быстрее, чем при дрожжевом поражении. При этом 
плесневые грибы вызывают более выраженную реак‑
цию со стороны иммунной системы, что проявляется 
быстрым появлением гипопиона, значительным сниже‑
нием зрительных функций. В свою очередь, дрожжевые 
поражения имеют гораздо более сглаженную и растяну‑
тую по времени клиническую симптоматику. При этом 
при гистопатоморфологическом исследовании энукле‑
атов, пораженных плесневыми грибами, как правило, 
выявляется деструктивно‑некротическое повреждение 
кровеносных сосудов с одновременным вовлечением 
стекловидного тела [25].

Кроме того, поражение плесневыми грибами имеет 
статистически более высокую частоту негативных функ‑
циональных прогнозов, отслойки сетчатки, а также эну‑
клеации [22, 26].

Основными факторами риска развития эндогенного 
грибкового ЭФ являются выраженная иммуносупрессия, 
СПИД, гранулоцитопения, внутривенное употребление 
наркотиков, длительно установленные катетеры, бакте‑
риальный сепсис у пациентов, находящихся в стационаре, 
применение системных антибиотиков, интенсивная кор‑
тикостероидная терапия, ранний послеоперационный пе‑
риод после перенесенной полостной хирургии, особенно 

на желудочно‑кишечном тракте, органах мочеполовой 
системы, злокачественные новообразования, алкоголизм, 
сахарный диабет, наличие политравмы, гемодиализ, по‑
слеродовый период, недоношенность, состояние после 
трансплантации органов [27–31].

Если дрожжевые грибы, помимо гематогенного рас‑
пространения, могут спокойно существовать непо‑
средственно в организме хозяина при благоприятных 
условиях, формируя микобиоценоз, например в орга‑
нах женской репродуктивной системы или желудоч‑
но‑кишечном тракте, то плесневые грибы могут иметь 
несколько другой путь проникновения в человеческий 
организм. Например, Aspergillus (flavus  и/или fumigatus) 
представляют собой организмы, обнаруженные в почве, 
разлагающихся веществах, воде и органических остатках. 
Их конидии  — это бесполые споры, которые находятся 
в воздухе, поэтому их вдыхание является важным пу‑
тем проникновения в организм человека. Когда конидии 
попадают в терминальные альвеолы легкого, они могут 
быть поглощены мононуклеарными фагоцитами. Если 
конидии не уничтожаются этой первой линией обороны, 
то они прорастают и расширяют мицеллярные структу‑
ры, вызывая активную тканевую инвазию. Нейтрофилы 
составляют вторую линию обороны и убивают мицелий. 
Если этого не происходит, возникает гематогенное рас‑
пространение возбудителя — легочно‑гематогенный сеп‑
сис, приводящий в последующем к высокому риску про‑
никновения грибкового эмбола в хориоидею [28].

Исходя из вышеизложенного, можно сделать вывод 
о том, что эндогенная грибковая инфекция, способная 
вызвать ЭФ, инициируется, как правило, двумя классами 
грибов: дрожжевыми и плесневыми. Распространение 
инфекции всегда проходит в провокационном поле вы‑
раженной иммунной супрессии, которая может быть 
вызвана абсолютно любыми факторами. При этом те‑
чение ЭФ, спровоцированного плесневой микобиотой, 
имеет более короткий инкубационный период, приводя 
к тяжелым негативным последствиям со стороны зри‑
тельного анализатора. При этом основным отличием 
эндогенного грибкового эндофтальмита от экзогенного, 
о котором речь пойдет далее, является отсутствие внеш‑
него фактора воздействия (операция или травма) на ор‑
ган зрения.

Экзогенное интраокулярное распространение гриб‑
ковой инфекции невозможно рассматривать без пер‑
вичного вовлечения в процесс роговичной ткани, будь 
то кератопластика с длительным периодом применения 
топикальных кортикостероидов [32], лазерные рефрак‑
ционные операции на роговице, например LASIK [33, 
34], травма роговицы, полученная вне дома (проникаю‑
щая или абразивная) [35].

Во всех случаях повреждения роговицы ее аваску‑
лярная зона является субстратом для размножения 
грибковой флоры, при этом процесс, как правило, закан‑
чивается разрушением десцеметовой мембраны с пере‑
ходом состояния в кератоувеит, а затем в грибковый ЭФ. 

Рис. 3. Фундус-снимок глазного дна с признаками кандидозного 
нейрохориоретинита у ВИЧ-инфицированной пациентки [24]

Fig. 3. Fundus image of the fundus with signs of Candida neuro-
chorioretinitis in an HIV-infected patient [24]
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Особую сложность создает дифференциальная диагно‑
стика между бактериальным и грибковым процессом, 
особенно когда речь идет о плесневых грибах, которые 
имеют схожую клиническую симптоматику с бактери‑
альным кератитом и высокую скорость распростране‑
ния [36].

При этом неплохую поддержку может оказать кон‑
фокальная микроскопия, позволяющая в некоторых слу‑
чаях обнаружить грибковый мицелий в виде нитчатых 
структур в слоях пораженной роговицы [18].

Тем не менее клинические проявления при поражении 
плесневыми и дрожжеподобными грибами имеют некото‑
рые особенности. Инфекции роговицы, вызванные дрож‑
жеподобными грибами, характерны крайне медленным 
прогрессированием процесса — на протяжении несколь‑
ких недель. При формировании язвы роговицы есть тен‑
денция к процессу в пределах одного и того же диаметра. 
Язва редко расширяется по окружности и, как правило, 
никогда не доходит до лимба. При этом пациенту крайне 
сложно сказать, когда начался патологический процесс, 
так как отсутствует выраженная боль, однако бывают 
и исключения. При этом кератиты, вызванные мицелляр‑
ными (плесневыми) грибами, как правило, являются при‑
чиной глубокого стромального абсцесса и последующей 
перфорации роговицы, в таких случаях клиническая кар‑
тина может напоминать бактериальный кератит, причи‑
ной которого являются относительно низко вирулентные 
микроорганизмы [36, 37].

Полостные хирургические вмешательства, в особен‑
ности при катаракте [42] и дренажной операции при гла‑
укоме [41], также могут служить причиной развития 
грибкового эндофтальмита, однако процент их встреча‑
емости крайне низкий и в основном связан с интраопе‑
рационном заносом бактериальных спор с инструмента‑
рия, расходных материалов, рук персонала или кожных 
покровов пациента [38–40].

Основными возбудителями послеоперационных гриб‑
ковых эндофтальмитов также являются Candida spp. и плес‑
невые грибы, такие как Aspergillus spp. и Fusarium spp. [38].

Особенностью течения послеоперационных грибко‑
вых ЭФ является их распространение из места первич‑
ного заноса или контакта с тканью, что может выглядеть 
как небольшое облаковидное скопление в области хи‑
рургического доступа или в области клапана дренажно‑
го устройства, также оно может выглядеть как патоло‑
гический феномен Тиндаля при отсутствии явного очага 
в передней камере или витреальной полости. В действи‑
тельности очаг размножения может располагаться за ра‑
дужной оболочкой или пристеночно [7].

Лечение грибковых эндофтальмитов поддается тем 
же общим стандартам, которые используются при ве‑
дении острого бактериального послеоперационного эн‑
дофтальмита с точки зрения стандартной хирургической 
тактики [43–45], при этом всегда дополняется систем‑
ным применением фунгицидных препаратов при под‑
тверждении генерализованного микоза с гематогенной 

диссеминацией в интраокулярные структуры (эндоген‑
ный ЭФ).

Хирургическая часть лечения заключаются в заборе 
содержимого витреальной полости и передней каме‑
ры на посев микрофлоры, включая, естественно, посев 
на специальные среды (Чапека‑Докса, Сабуро, мясопеп‑
тонный агар), с обязательным соблюдением индивиду‑
ального режима культивирования, который может быть 
различным для каждого класса грибов (для дрожжевой 
микобиоты и сахаромицетов — 30–37 °С, для плесневых 
грибов — 22–28 °С) [46, 47]. Продолжение хирургическо‑
го вмешательства включает в себя этап создания про‑
зрачности оптических сред, в том числе восстановление 
прозрачности роговицы при ее отеке (закапывание 10%‑
ной глюкозы или скарификация эпителия), обязательное 
промывание передней камеры, удаление экссудативных 
мембран с радужной оболочки, ИОЛ (при артифакии), 
удаление нативного хрусталика, если прозрачность оп‑
тических сред не позволяет визуализировать витреаль‑
ную полость должным образом. Удаление стекловидного 
тела должно проводиться постепенно, начиная с перед‑
них отделов, постепенно продвигаясь в глубокие слои. 
Рекомендовано выделение задней гиалоидной мембра‑
ны и удаление СТ на периферии со склеродепрессией, 
но при хорошей визуализации, поскольку риск ятро‑
генного повреждения сетчатки при этом гораздо выше 
и крайне нежелателен1.

Завершающим этапом операции является введение 
в витреальную полость и/или переднюю камеру (в зави‑
симости от локализации первичного очага) фунгицид‑
ных препаратов, что требует детального разбора.

Наибольший клинический опыт накоплен в отно‑
шении применения различных типов Амфотерицина‑Б 
на основе дезоксихолата (Амф‑Б‑д), на основе липидно‑
го комплекса (Амф‑Б‑лд) или липосомального комплек‑
са (Амф‑Б‑лс). Американское общество инфекционных 
болезней (IDSA) по ведению грибкового ЭФ рекоменду‑
ет внутривенный Амф‑Б‑д в сочетании с пероральным 
приемом Флюцитозина, который обладает фунгицидным 
действием в отношении Candida spp., фунгистатическим 
действием при аспергиллезном поражении, но не про‑
являет активности в отношении Fusarium spp. При этом 
отмечено, что Флюцитозин в сочетании с Амф‑Б‑д об‑
ладает синергизмом и достигает высоких концентраций 
в витреальной полости у подопытных животных и лю‑
дей [50, 51]. В ситуациях, угрожающих потерей зритель‑
ных функций, рекомендована витрэктомия с интрави‑
треальным введением Амф‑Б‑д. При этом в качестве 
заменителя Флюцитозина целесообразно применение 
Флуконазола, который используется в менее тяжелых 
случаях системной инфекции кандидозной этиологии 
[48]. Флуконазол зарекомендовал себя как неплохой пре‑
парат для достижения высоких пиковых концентраций 
1 Пономарев В.О. Экспериментальное обоснование персонализированного до‑

зирования антибактериальных препаратов для интравитреального введения 
в лечении острых послеоперационных эедофтальмитов: дис. ... канд. мед. 
наук. СПб., 2019.
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в витреальной полости, которые могут достигать 50  % 
от пиковой концентрации в плазме крови [60]. В литера‑
туре имеются единичные публикации об исследовании 
токсичности Флуконазола при интравитреальном введе‑
нии, при этом исследование на кроликах демонстрирует 
безопасную дозу в 100 мкг / 0,1 мл [61].

Обычно рекомендуемая доза Амф‑Б‑д для интрави‑
треального введения составляет 5–10 мкг, так как ранние 
исследования на кроликах продемонстрировали токсич‑
ность доз свыше 10 мкг [55]. При этом в некоторых ра‑
ботах гистопатологические изменения в ретинальных 
структурах были обнаружены даже при дозе в 1 мкг [56]. 
Однако дозы, вводимые в витреальную полость людям 
без получения выраженной токсичности, составля‑
ли, по данным исследований, от 20 до 100 мкг [52–54]. 
Системное применение Амф‑Б‑д не имеет большого 
смысла из‑за его слабого проникновения даже через по‑
врежденный гематоэнцефалический барьер [50, 57] с до‑
стигаемой концентрацией около 16 мкг/мл. При этом 
Амф‑Б‑лс имеет несколько бóльшую биодоступность 
с достигаемой концентрацией около 47 мкг/мл [58].

С точки зрения химической структуры наимень‑
шей дозозависимой токсичностью обладает Амф‑Б‑лс, 
за ним следуют Амф‑Б‑лд и Амф‑Б‑д [59]. Однако Амф‑
Б‑д имеет самый низкий период полувыведения в классе. 
После интравитреальной инъекции в здоровом кроли‑
чьем глазу период полувыведения составляет 7–15 дней, 
а в авитреальном глазу — всего около двух дней [62].

При аспергиллезном или фузариозном поражении 
IDSA рекомендуют системное и интравитреальное при‑
менение Вориконазола, который обладает наиболее вы‑
раженной способностью к ингибированию деметилиро‑
вания 14α‑стерола, опосредованного цитохромом Р‑450 
чувствительных грибов [49]. В отличие от Флуконазола, 
бóльшая часть экспериментальных исследований, на‑
правленных на оценку эффективности и токсичности 
Вориконазола, проводилась на людях, что дает, не‑
сомненно, более достоверные результаты. Интерес 
к Вориконазолу возрос в мире после многократных 
вспышек фузариозного кератита у носителей контакт‑
ных линз в 2004–2005 годах.

Системное применение Вориконазола оправдыва‑
ет себя, т. к. его концентрация в витреальной полости 
приближена к 40 % от плазменной концентрации и со‑
ставляет в среднем около 80 мкг/мл [47]. В свою очередь, 
интравитреальное введение Вориконазола набирает по‑
пулярность вследствие высокой биодоступности и от‑
носительно низкой токсичности. Считается, что дозы 
до 250 мкг/мл не оказывают токсического повреждения 
в отношении клеток пигментного эпителия сетчатки 
in vitro [63]. Однако в результате исследований, прове‑
денных на лабораторных животных, были выявлены 
очаговые некротические повреждения наружных слоев 
сетчатки при концентрации Вориконазола в витреаль‑
ной полости свыше 50 мкг/мл, что обосновало необходи‑
мость снижения пороговой концентрации до 25 мкг/мл. 

Из этого расчета и была определена рекомендованная 
доза Вориконазола, равная 100 мкг, которая при введе‑
нии в витреальную полость в объеме, равном примерно 
4 мл, составит рекомендованные 25 мкг/мл [64].

При всех достоинствах Вориконазола, особенно 
в отношении высокой эффективности против плесневых 
грибов, у него имеется недостаток, связанный с корот‑
ким периодом полувыведения, который у лабораторных 
животных составляет 2,5 часа, что обосновывает увели‑
чение кратности интравитреальных инъекций у пациен‑
тов с аспергиллезным и фузариозным поражением [65].

Одними из относительно современных перспектив‑
ных фунгицидных препаратов являются Позаконазол 
и Луликоназол, ингибирующие фермент ланостерол 
14а‑деметилазу (CYP51), который катализирует важный 
этап биосинтеза эргостерола, основного компонента ци‑
топлазматической мембраны грибов. Вследствие этого 
данные препараты отличаются широким спектром про‑
тивогрибкового действия: активны против возбудите‑
лей дрожжевых и плесневых микозов, включая штаммы, 
резистентные к другим противогрибковым препаратам, 
в частности к Вориконазолу. Немногочисленные публи‑
кации говорят о клинической эффективности систем‑
ного применения Позаконазола по 200 мг 4 раза в день 
в сочетании с витрэктомией при лечении фузариозного 
эндофтальмита [66].

В свою очередь, Луликоназол показывает прекрас‑
ную биодоступность и низкую минимальную ингибиру‑
ющую концентрацию in vitro в отношении Fusarium spp. 
в сравнении с Позаконазолом и другими антифунгаль‑
ными препаратами [67]. Однако данные о клинической 
эффективности данных препаратов оказались неубеди‑
тельными.

Из препаратов, обладающих преимущественной ак‑
тивностью против дрожжевых грибов, стафилококков 
и стрептококков и ряда других грибковых возбудите‑
лей, следует рассмотреть синтетическое противогриб‑
ковое средство с фунгицидным или фунгистатическим 
действием  — Кетоконазол, относящийся к группе про‑
изводных имидазолдиоксолана. Механизм его действия 
заключается в угнетении биосинтеза эргостерола и изме‑
нении липидного состава мембраны грибов. По данным 
многочисленных исследований на лабораторных живот‑
ных, безопасная доза для интравитреального введения 
Кетоконазола варьирует в районе 500 мкг. Особенность 
данного препарата состоит в том, что небольшое превы‑
шение дозировки на 0,1–0,2 мг способно привести к не‑
обратимой дегенерации колбочек [68].

Отдельной группой противогрибковых веществ яв‑
ляются препараты, препятствующие синтезу глюканов 
клеточной стенки через неконкурентное ингибирование 
фермента 1,3‑β‑глюкан‑синтазу, которые называют про‑
тивогрибковыми пенициллинами [69]. Такие препараты, 
как Микафунгин, Каспофунгин и Анидулафунгин, пре‑
красно проявляют себя при системном использовании 
в отношении дрожжевых грибов, однако крайне плохо 

https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%93%D0%BB%D1%8E%D0%BA%D0%B0%D0%BD%D1%8B
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BB%D0%B5%D1%82%D0%BE%D1%87%D0%BD%D0%B0%D1%8F_%D1%81%D1%82%D0%B5%D0%BD%D0%BA%D0%B0
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%9A%D0%BB%D0%B5%D1%82%D0%BE%D1%87%D0%BD%D0%B0%D1%8F_%D1%81%D1%82%D0%B5%D0%BD%D0%BA%D0%B0
https://ru.wikipedia.org/wiki/%D0%A4%D0%B5%D1%80%D0%BC%D0%B5%D0%BD%D1%82%D1%8B
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проникают через гематоэнцефалический барьер, вы‑
давая концентрации в витреальной полости не более 
0,35 мкг/мл [70]. Тем не менее исследования, посвящен‑
ные токсическому воздействию Микофунгина, показали 
безопасную дозу для интравитреального введения, рав‑
ную всего 15 мкг [71].

Наиболее систематизированную схему применения 
современных фунгицидных препаратов представляет 
J. Chhablani (рис. 4) [72], в которой указаны класс пре‑
парата, механизм его действия, путь доставки, режимы 
дозирования, уровень проницаемости через гемато‑
энцефалический барьер, дозы для интравитреального 
введения и побочные эффекты со стороны внутренних 
органов и систем, которые, возможно, будут полезны 
при подборе эффективной терапии в лечении грибковых 
поражений.

Таким образом, подводя итог рассмотрения грибко‑
вых ЭФ как отдельной нозологической единицы, можно 
отметить следующее: грибковый ЭФ так же, как и бакте‑
риальный, является угрожающей патологией, способной 
привести не только к потере глаза как органа, но в не‑
которых случаях и к гибели пациента. Грибковый эндо‑
фтальмит можно отнести к болезни с «маской» в не‑
которых его проявлениях, так как он зачастую может 
имитировать бактериальное воспаление или атипичную 

реакцию сосудистой оболочки после хирургическо‑
го вмешательства. Вопросы диагностики, а тем более 
дифференциальной диагностики, развиты крайне сла‑
бо  — от рутинного бактериологического исследова‑
ния до высокоспецифичных ИФА или ПЦР. При этом 
в большинстве клиник, даже в крупных городах, в силу 
редкости патологии механизмы взаимодействия между 
службами (отправка материала) не отработаны долж‑
ным образом. Для практикующего хирурга, не занимаю‑
щегося инфекционными заболеваниями глаза, а тем бо‑
лее воспалительной ретинологией, правильно поставить 
диагноз крайне затруднительно, что, к сожалению, очень 
часто направляет врача по ложному пути диагностики 
и лечения. А заболевание это является гораздо более тя‑
желым в плане лечения и прогноза по сравнению с бак‑
териальными эндофтальмитами. Кроме того, современ‑
ные фунгицидные препараты, к сожалению, не имеют 
разрешительных документов для их активного изучения 
и применения в офтальмологической клинике. Эти фак‑
торы могут значительно сдерживать научно‑клиниче‑
ский прогресс в лечении этого грозного и зачастую тра‑
гического заболевания.
УЧАСТИЕ АВТОРОВ
Казайкин В.Н. — научное редактирование;
Пономарев В.О. — написание текста.

Рис. 4. Схема использования фунгицидных препаратов [72]

Fig. 4. Scheme of use of fungicides [72]
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РЕЗЮМЕ

Латентная стадия закрытоугольной глаукомы — функциональный ангулярный блок, приводящий к прогрессированию глаукомы 
при отсутствии лечения. Цель: определить тактику и оценить результаты персонализированного подхода к хирургическому 
лечению пациентов с латентной стадией закрытоугольной глаукомы. Пациенты и методы. Был проведен анализ результатов 
хирургического лечения 35 пациентов (56 глаз) с латентной стадией закрытоугольной глаукомы. Первая группа (I) включала 
пациентов с аккомодирующим прозрачным хрусталиком, отсутствием либо наличием аметропии не более 1,0 диоптрии, высо-
ким рейтингом качества жизни по опроснику VF14 (Visual Function). Всем пациентам I группы выполнена персонализирован-
ная комбинированная лазерная иридэктомия с предварительной коагуляцией радужной оболочки. Вторая группа (II) включала 
пациентов с мало аккомодирующим по причине пресбиопии, прозрачным либо непрозрачным хрусталиком, отсутствием либо 
наличием аметропии выше 1,0 D, низким рейтингом качества жизни. Пациенты второй группы были разделены на две под-
группы: II А — всем пациентам выполнена персонализированная комбинированная лазерная иридэктомия с предварительной 
коагуляцией радужной оболочки, II В — всем пациентам выполнена факоэмульсификация с имплантацией интраокулярной 
линзы. Результат хирургического лечения оценивали по динамике глубины передней камеры, степени открытия угла передней 
камеры в соответствии с классификацией Ван-Бойнингена, по данным опросника качества жизни VF14. Результаты. Во всех 
группах увеличилась степень открытия угла передней камеры глаза и глубина передней камеры, но показатели варьировали. 
В группе II В результаты были достоверно максимально эффективными. В I группе рейтинг качества жизни после лазерной 
иридэктомии не изменился и остался стабильно высоким, во II В — значительно повысился, а во II А остался сниженным. 
Заключение. Персонализированная комбинированная лазерная иридэктомия с предварительной коагуляцией радужной обо-
лочки и факоэмульсификация катаракты с имплантацией ИОЛ являются эффективными методами лечения латентной стадии 
закрытоугольной глаукомы. В случае сохраненной аккомодации, прозрачного хрусталика, отсутствия аметропии, высокого рей-
тинга качества жизни по опроснику VF14 достаточно выполнения персонализированной лазерной иридэктомии для лечения 
латентной стадии закрытоугольной глаукомы. В случае аметропии, отсутствия или слабой аккомодации по причине пресбиопии, 
а тем более катарактальных изменений в хрусталике, низкого рейтинга качества жизни необходима факоэмульсификация 
с имплантацией интраокулярной линзы.

Ключевые слова: закрытоугольная глаукома и катаракта, лазерная иридэктомия, факоэмульсификация при глаукоме, 
аметропия и закрытоугольная глаукома
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Латентная стадия закрытоугольной глаукомы 
(ЛСЗУГ) — предпатологическое состояние, встречающе‑
еся в литературе под названием функциональный ангу‑
лярный блок [1], приводящее при отсутствии адекватного 
лечения к развитию глаукомной оптической нейропатии. 
Лечение ЛСЗУГ имеет свою историю. Первоначально ис‑
пользовался пилокарпина гидрохлорид. Смещение ра‑
дужной оболочки за счет миоза, вызванного действием 
м‑холиномиметика, способствует открытию шлеммова 
канала и нормализации оттока внутриглазной жидко‑
сти через трабекулярную сеть. Общеизвестны побочные 
эффекты пилокарпина и осложнения, вызванные дли‑
тельным применением этого препарата, поэтому в на‑
стоящее время его применение ограничено. С внедре‑
нием лазерной иридэктомии (ЛИЭ) проблема лечения 
закрытоугольной глаукомы (ЗУГ), казалось бы, реши‑
лась. Открытие угла передней камеры (УПК) с визуали‑
зацией трабекулы после лазерных операций создает бла‑
гоприятные гидродинамические условия [2], избавляет 
пациента от необходимости постоянно закапывать ги‑
потензивные препараты. Однако ЗУГ часто сочетается 

с аметропией, особенно гиперметропией. Короткому 
переднезаднему размеру глазного яблока соответствует 
мелкая передняя камера и закрытый угол. В связи с ак‑
тивным образом жизни и профессиональными требова‑
ниями зачастую пациенты не хотят использовать допол‑
нительные средства коррекции. Кроме того, возможные 
катарактальные изменения в хрусталике, помимо сни‑
жения качества жизни, также вызывают переднее сме‑
щение иридохрусталиковой диафрагмы и сужение УПК, 
что повышает риск развития ЗУГ.

На современном этапе факоэмульсификация с имплан‑
тацией интраокулярной линзы (ФЭ  + ИОЛ) при ангу‑
лярном блоке, индуцированном хрусталиком в связи 
с набухающей катарактой или гиперметропией, позволяет 
восстановить функциональное пространство для струк‑
тур иридоцилиарной зоны, нормализовать гидродина‑
мику и улучшить зрительные функции [3]. Наряду с этим 
желание пациента в пресбиопическом возрасте избавить‑
ся от первичной аномалии рефракции (гиперметропии) 
и от пресбиопии с одномоментной профилактикой разви‑
тия вторичной глаукомы является серьезным показанием 

ABSTRACT

A latent stage of angle-closure glaucoma is a functional unit, which leads to the progression of glaucoma in the absence of treatment. 
Purpose. To determine tactics and to evaluate the results of a personalized approach to treatment in patients with a latent stage of 
angle-closure glaucoma. Patients and methods. An analysis of surgical treatment of 35 patients (56 eyes) with latent stage of angle-
closure glaucoma has been carried out. The first group (I) included patients with accommodative a transparent lens, the absence or 
the presence of ametropia is not more than 1.0 diopter, a high rating for the quality of life according to the questionnaire VF14 (Visual 
Function). All patients in group I were treated with a personalized combined laser iridectomy with a preliminary coagulation of the iris. 
The second group (II) included patients with a little accommodative, transparent or opaque lens, the absence or presence of ametro-
pia more than 1.0 D, a low ranking for the quality of life. The second group of patients was divided into two subgroups: IIA — all the 
patients underwent personalized combined laser iridectomy with a preliminary coagulation of the iris; IIB — all the patients underwent 
phacoemulsification with intraocular lens implantation. The result of surgical treatment was evaluated in terms of the depth of the an-
terior chamber, the degree of opening of the anterior chamber angle in accordance with the classification of van-Beuningen, according 
to the questionnaire of quality of life VF14. Results. The degree of opening of the eye anterior chamber angle and anterior chamber 
depth have been increased in all the groups, but the indicators have varied. In group IIB the results were significantly effective and 
credible. In group I, the ranking of quality of life after laser iridectomy was not changed, remained consistently high; in the IIB it was sig-
nificantly increased, while in the IIA it remained low. Conclusion. Personalized combined laser iridectomy with a preliminary coagulation 
of the iris and phacoemulsification with IOL implantation are effective methods of treatment the latent stage of angle-closure glaucoma. 
The laser iridectomy as a treatment of latent stage of angle-closure glaucoma is sufficient in the case of conserved accommodation, 
of the crystalline lens, the absence of ametropia and the high rating for the quality of life questionnaire VF14. Phacoemulsification with 
intraocular lens implantation is required in the case of ametropia, poor accommodation or its absence and especially cataract changes 
in the lens, the low for the quality of life.

Keywords: angle-closure glaucoma and cataract, laser iridectomy, phacoemulsification and glaucoma, ametropia and angle-
closure glaucoma
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к ФЭ и логичной альтернативой профилактической ЛИЭ 
[4, 5]. В настоящее время в доступной литературе нет чет‑
ких клинических рекомендаций по тактике ведения таких 
пациентов и последовательности лечебных мероприятий 
для получения оптимального результата с минимальным 
процентом возможных осложнений, что явилось основа‑
нием для проведения данного исследования и оценки эф‑
фективности нашей тактики лечения.

Цель настоящей работы  — определить тактику 
и оценить результаты персонализированного подхода 
к лечению (комбинированная лазерная иридэктомия 
с предварительной коагуляцией радужной оболочки 
или факоэмульсификация с имплантацией интраоку‑
лярной линзы) пациентов с латентной стадией закры‑
тоугольной глаукомы.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проведен анализ результатов хирургического лече‑
ния 35 пациентов (56 глаз) с ЛСЗУГ (11 (31 %) мужчин 
и 24 (69  %) женщины) в срок от момента обращения 
до 3 месяцев после хирургического лечения. Возраст па‑
циентов варьировал от 38 до 69 лет, в среднем состав‑
ляя 51,34 ± 10,09 года (мужчины 51,45 ± 11,26, женщины 
51,29  ± 9,75). Были проведены следующие офтальмо‑
логические исследования: визометрия, авторефракто‑
метрия, определение запаса абсолютной аккомодации, 
пневмотонометрия, биомикроскопия, гониоскопия, 
оптическая биометрия с акцентом на глубину передней 
камеры и переднезадний размер глазного яблока, оф‑
тальмоскопия, компьютерная периметрия, оптическая 
когерентная томография. Дополнительно использовали 
способ прогнозирования функционального ангулярного 
блока передней камеры глаза на латентной стадии за‑
крытоугольной глаукомы [6].

Пациенты были разделены на две группы с учетом 
оценки прозрачности хрусталика, наличием либо от‑
сутствием аметропии, аккомодации, а также с учетом те‑
стирования по опроснику качества жизни VF14 (Visual 
Function) [7–9] при разных видах деятельности до и по‑
сле лечения (чтение, вождение, спорт и т.д.). Объем аб‑
солютной аккомодации определяли монокулярно с по‑
мощью измерительной линейки, оптотипов для близи 
и набора пробных стекол, а при недостаточных зритель‑
ных функциях — по возрасту пациента. В исследование 
не включали пациентов с другими стадиями ЗУГ, зрелой 
катарактой, заболеваниями сетчатки и другими тяжелы‑
ми заболеваниями глаз, при которых невозможно иссле‑
довать аккомодацию.

Первая группа (I) включала: 11 пациентов (17 глаз) 
с прозрачным хрусталиком, отсутствием аметропии либо 
ее наличием не более 1,0 диоптрии (D), запасом абсо‑
лютной аккомодации выше 1,0 D. Рейтинг, отражающий 
взгляд пациента на состояние своих зрительных функций, 
по результатам опросника качества жизни в этой группе, 
составлял не ниже 70 баллов. Всем пациентам первой 
группы была выполнена персонализированная методика 

комбинированной лазерной иридэктомии с предвари‑
тельной коагуляцией радужной оболочки (ПКЛИЭ).
ПЕРСОНАЛИЗИРОВАННАЯ МЕТОДИКА КОМ-
БИНИРОВАННОЙ ЛАЗЕРНОЙ ИРИДЭКТОМИИ 
С ПРЕДВАРИТЕЛЬНОЙ КОАГУЛЯЦИЕЙ РАДУЖ-
НОЙ ОБОЛОЧКИ

В отличие от стандартной методики1, использовали 
унифицированную анкету для оценки состояния здо‑
ровья пациента, возможных иммунологических, ин‑
фекционных, аллергических нарушений соматического 
статуса, требующих дополнительного медикаментозно‑
го сопровождения до и после операции, консультации 
узких специалистов. Персонализированный подход 
продиктован более высоким уровнем реактивной ги‑
пертензии после лазерной иридэктомии у пациентов 
с сопутствующей соматической патологией [10]. ПКЛИЭ 
выполняли двухэтапно в один визит. Первый этап  — 
коа гуляция радужки при мощности 400–600 мВт с экс‑
позицией 0,1–0,15 с при диаметре светового пятна в фо‑
кальной плоскости от 100 до 500 мкм. На 11 и 13 часах 
по периферии радужной оболочки, предпочтительно 
в проекции лакун, формировали два участка уплощения 
овальной формы с последующим развитием локальной 
зоны атрофии. Был использован офтальмологический 
лазер Visulas 532s (Carl Zeiss, Germany). На втором эта‑
пе в подготовленных участках с помощью излучения 
YAG‑лазера Optimis II (Quantel Medical, France) форми‑
ровали два сквозных отверстия. Перфорация радуж‑
ки достигалась 2–5 импульсами с энергией в импульсе 
3–5  мДж длительностью 4 нс при диаметре светового 
пятна в фокальной плоскости системы наведения ще‑
левой лампы 10 мкм. Медикаментозное сопровождение 
лазерного вмешательства выполняли в соответствии со 
способом определения тактики ведения пациентов с ла‑
тентной стадией закрытоугольной глаукомы и синдро‑
мом пигментной дисперсии [11].

Вторая группа (II) включала 24 пациентов (39 глаз) 
с нижеперечисленными признаками: помутнение в хру‑
сталике, аметропия выше 1,0 D, запас абсолютной акко‑
модации менее 1,0 D по причине пресбиопии, удовлет‑
воренность качеством жизни по опроснику VF‑14 менее 
70  баллов. Пациенты второй группы были разделены 
на две подгруппы:

II А  — 9 пациентов (13 глаз), которым выполнена 
ПКЛИЭ, так как больные данной группы по психоло‑
гическим и материальным причинам не были готовы 
к ФЭ + ИОЛ;

II В — 15 пациентов (26 глаз), которым выполнена ФЭ 
с имплантацией однофокальной либо мультифокальной 
ИОЛ в соответствии с рефракцией цели. ФЭ выполняли 
с применением модифицированной одномоментной тра‑
бекулопластики ab interno для достижения оптимально‑
го анатомо‑реконструктивного эффекта [12].
1 Национальное руководство по глаукоме (путеводитель) для поликлиниче‑

ских врачей / Под ред. Е.А. Егорова, Ю.С. Астахова, А.Г. Щуко. М., 2008. 136 с.
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Результат оценивали на 3‑м месяце после операции 
по четырем параметрам: динамика глубины передней 
камеры (использовали оптический биометр NIDEK 
AL‑Scan), степень ширины УПК в соответствии с клас‑
сификацией Ван‑Бойнингена, рекомендованной нацио‑
нальным руководством по глаукоме, изменение ширины 
УПК в верхнем секторе и данные опросника качества 
жизни VF‑14.

Статистическую обработку результатов исследова‑
ния осуществляли с использованием IBM SPSS Statistics 
версия 26. Исследования предусматривали определе‑
ние средних, максимальных и минимальных показа‑
телей, стандартное отклонение, значение t‑критерия 
Стьюдента. Статистически достоверными считали раз‑
личия при значении p < 0,05.
РЕЗУЛЬТАТЫ

В I группе у всех пациентов после ПКЛИЭ по данным 
гониоскопии достоверно (p < 0,001) увеличился УПК 
глаза от 0–1‑й до 2–3‑й степени, достоверно (p < 0,001) 
возросла глубина передней камеры глаза с 2,56  ± 0,16 
до 2,65 ± 0,14 мм, средний прирост составил 0,09 мм, до‑
стоверно (р < 0,01) увеличилась ширина УПК в верхнем 
секторе с 8,47 ± 2.13° до 16,26 ± 2,74°, средний прирост 
составил 7,79° (табл.).

Показатель рейтинга качества жизни после операции 
практически не изменился, остался стабильно высоким 
(до операции 86,91 ± 4,11 балла, после операции 87,00 ± 
4,18 балла, улучшение качества жизни по опроснику V14 
статистически достоверно не доказано, p = 0,902) (рис.).

Во II А группе УПК по Ван‑Бойнингену достовер‑
но (p < 0,001) увеличился с 0–1‑й до 2–3‑й степени, до‑
стоверно (p = 0,017) возросла глубина передней камеры 
глаза с 2,60  ± 0,18 до 2,67  ± 0,19 мм, средний прирост 
составил 0,07 мм, достоверно (р < 0,01) увеличилась 
ширина УПК в верхнем секторе с 8,46 ± 1,83° до 16,20 ± 

3,13°, средний прирост составил 7,77°. Показатель рей‑
тинга качества жизни после операции остался стабиль‑
но сниженным (до операции 59,78  ± 5,35 балла, после 
операции 60  ± 4,89  балла), улучшение качества жизни 
по V14 статистически достоверно не доказано, достовер‑
ность p = 0,871. Во II B группе у всех пациентов на гони‑
оскопии достоверно (p < 0,001) открылся УПК от 0–1‑й 
до 3–4‑й степени, достоверно (p < 0,001) возросла глуби‑
на передней камеры глаза с 2,60 ± 0,15 до 4,53 ± 0,29 мм, 
средний прирост составил 1,93 мм, достоверно (р < 0,01) 
увеличилась ширина УПК в верхнем секторе с 8,40  ± 
2,28° до 27,33 ± 5,27°, средний прирост составил 18,93°. 
Показатель рейтинга качества жизни после операции 
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Рис. Оценка качества жизни по опроснику VF14

Fig. Assessment for the quality of life according to the VF14 
questionnaire

Таблица. Оценка параметров глаза до и после персонализированной комбинированной лазерной иридэктомии (I и II A), до и после 
факоэмульсификации с имплантацией ИОЛ (II B)

Таble. Assessment of eye parameters before and after personalized combined laser iridectomy (I и II A), before and after phacoemulsification 
with IOL implantation (II B)

Показатели / Indicators
Группы исследования / Groups of exploration

I (n = 17) II A (n = 13) II B (n = 26)

Глубина передней камеры, мм / 
ACD, mm (min-max)

до операции1 / before surgery 2,56 ± 0,16 (2,19–2,87) 2,6 ± 0,18 (2,21–2,79) 2,6 ± 0,15 (2,18–2,79)

после операции2 / after surgery 2,65 ± 0,14 (2,3–2,92) 2,67 ± 0,19 (2,23–2,89) 4,53 ± 0,29 (3,95–5,11)

средний прирост / average increase 0,09 0,07 1,93

p value1–2 р < 0,001 p = 0,017 р < 0,001

Степень открытия УПК 
Van Boiningen / 
Degree of anterior chamber angle

до операции3 / before surgery 0–1 0–1 0–1

после операции4 / after surgery 2–3 2–3 3–4

p value3–4 р < 0,001 р < 0,001 р < 0,001

УПК в верхнем секторе /
Anterior chamber angle
 in the upper sector

до операции5 / before surgery 8,47 ± 2,13° 8,46 ± 1,83° 8,40 ± 2,28°

после операции6 / after surgery 16,26 ± 2,74° 16,20 ± 3,13° 27,33 ± 5,27°

средний прирост / average increase 7,79° 7,77° 18,93°

p value5–6 р < 0,01 р < 0,01 р < 0,01
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значительно возрос (с 58,13 ± 5,45 до 84,67 ± 5,42 балла), 
статистическая достоверность доказана (p < 0,001).

ОБСУЖДЕНИЕ

Во всех трех группах наблюдалась положительная 
динамика относительно глубины передней камеры 
и открытия УПК, но в разной степени. Закономерно 
лучшие топографические показатели достигнуты после 
ФЭ  + ИОЛ, чем после ПКЛИЭ. Создание дополнитель‑
ного пути оттока внутриглазной жидкости из передней 
камеры в заднюю путем формирования лазерной коло‑
бомы в радужке  — это временная профилактическая 
мера, так как при увеличении плотности ядра и массы 
хрусталика с возрастом дистанция «радужка—хру‑
сталик» уменьшается [3]. Кроме того, пациенты после 
ЛИЭ нуждаются в постоянном диспансерном наблю‑
дении по причине нерадикального решения проблемы, 
что не всегда их устраивает и может привести к даль‑
нейшему закрытию УПК. В исследованиях, проведен‑
ных на глазах с хроническим процессом, количество 
задних синехий было меньше в группе пациентов, про‑
оперированных по поводу ЗУГ методом ФЭ + ИОЛ, чем 
в группе с предшествующей ЛИЭ [13]. Впервые лечение 
первичной ЗУГ путем замены нативного прозрачного 
и непрозрачного хрусталика на искусственный в 1988 
г. предложил Erik L. Greve [14]. Современная хирургия 
катаракты методом ФЭ завоевывает все больше прав 
как гипотензивная операция, так как происходит опти‑
мизация внутриглазной топографии и гидродинамики 
[15]. Эффективность данной методики подтверждена 
неоднократно [3–5, 13, 16–18], но исследования в основ‑
ном проводились без учета латентной стадии глаукомы, 
уже при наличии явной клинической картины вплоть 
до приступа ЗУГ и при хронической ЗУГ. Дополнительно 
результат оценивали по уровню снижения внутриглаз‑
ного давления и по уменьшению количества принимае‑
мых гипотензивных препаратов.

Наше исследование проведено именно на стадии ла‑
тентного закрытия УПК. В настоящее время нет едино‑
го мнения по поводу выделения отдельной стадии ЗУГ 
как латентной доклинической стадии, а также по поводу 
единой тактики лечения данного состояния. В качестве 
критериев, необходимых для выбора тактики именно 
на латентной стадии, необходимо обращать внимание 
на наличие пресбиопических проблем с аккомодаци‑
ей, а также на субъективную оценку качества жизни. 
Использование опросника VF14 позволяет проводить 
психологическую предоперационную подготовку паци‑
ентов и помогает в выборе метода лечения ЛСЗУГ. В слу‑
чае прозрачного хрусталика, при отсутствии аметропии 
и пресбиопических проблем с аккомодацией, вполне до‑
статочно выполнения ПКЛИЭ для устранения функцио‑
нального ангулярного блока, так как именно в латентную 
стадию еще отсутствуют гониосинехиальная облитера‑
ция, эксфолиации, склероз, пигмент в УПК, вызванные 
хроническим течением заболевания.

По результатам нашего исследования после ПКЛИЭ 
глубина передней камеры и степень открытия УПК до‑
стоверно увеличились. Субъективная оценка качества 
жизни у таких пациентов изначально высокая, что на‑
кладывает элемент сложности в отношении коммуни‑
кации с пациентом и объяснения необходимости каких‑
либо хирургических вмешательств при высокой остроте 
и качестве зрения и отсутствии симптомов заболевания. 
При наличии пресбиопических проблем с аккомодаци‑
ей, аметропии, а тем более катарактальных изменений 
в хрусталике проведение ФЭ  + ИОЛ несомненно пока‑
зано, так как субъективная оценка качества жизни уже 
снижена, а дальнейшее увеличение хрусталика с возрас‑
том неизбежно приведет к переходу глаукомы из докли‑
нической латентной стадии в явную хроническую с ор‑
ганическими изменениями в области УПК. По данным 
нашего исследования, после ФЭ + ИОЛ пациенты имеют 
лучшие показатели анатомии УПК и выше балл качества 
жизни по опроснику VF14, чем после ПКЛИЭ.

Таким образом, по нашему мнению, хирургиче‑
ская тактика (ПКЛИЭ или ФЭ  + ИОЛ) необходима уже 
на латентной стадии ЗУГ, иначе при затягивании сро‑
ков оперативного лечения не всегда достигается полный 
анатомо‑реконструктивный эффект [1], а образование 
в дальнейшем гониосинехий создает интраоперационные 
риски, в том числе в глазах с предшествующей ЛИЭ [10].
ВЫВОДЫ

1. Персонализированная комбинированная лазер‑
ная иридэктомия и факоэмульсификация с импланта‑
цией интраокулярной линзы являются эффективными 
методами лечения латентной стадии закрытоугольной 
глаукомы и профилактикой развития острого приступа 
глаукомы.

2. Персонализированный подход в оценке функцио‑
нальных и анатомических параметров глазного яблока, 
прогноза зрительных функций, а также качества жизни 
пациентов и соматического статуса является определя‑
ющим в тактике лечения данной патологии и позволяет 
получить наиболее эффективный результат.

3. Персонализированная комбинированная лазер‑
ная иридэктомия — метод первого выбора при наличии 
прозрачного хрусталика, при сохранной аккомодации, 
высоком рейтинге качества жизни и отсутствии аме‑
тропии.

4. Факоэмульсификация с имплантацией интраоку‑
лярной линзы — метод первого выбора при наличии ка‑
таракты, аметропии, низкого рейтинга качества жизни 
и невозможности аккомодации в полном объеме по при‑
чине пресбиопии.
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К вопросу о необходимости «высушивания» сетчатки 
при хирургии макулярного разрыва
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РЕЗЮМЕ 

Цель: на основании экспериментального исследования и расчета геометрических размеров капли влаги, образующейся в ма-
кулярной области, определить актуальность «высушивания» сетчатки во время проведения витрэктомии на этапе обмена 
инфузионного раствора на воздух. Пациенты и методы. В исследование были включены 10 пациентов (10 глаз), у которых на 
одном глазу выполняли витрэктомию по поводу макулярного разрыва с введением воздуха. Возраст пациентов составлял от 50 
до 78 лет (64,0 ± 3,1), размер макулярного разрыва — 250–631 (431,6 ± 44,3) мкм. После проведения субтотальной витрэк-
томии 27G был выполнен забор жидкости, образующейся после обмена BSS/воздух, и измерен ее объем за равные промежутки 
времени: 3 забора с интервалом 3 минуты. Следующим этапом для определения формы капли внутриглазной жидкости (ВГЖ), 
которая образуется на поверхности сетчатки во время обмена BSS/Воздух, на кадаверном глазу было исследовано смачивание 
поверхности сетчатки тем объемом жидкости, который был получен во время операции, и измерен ее краевой угол смачивания. 
Далее рассчитывали диаметр капли ВГЖ, образующейся в течение 3 минут. Учитывая то обстоятельство, что ВГЖ во время 
операции формируется из двух источников: в результате продукции цилиарного тела (ЦТ) (2,5–4,0 мкл/мин) и дегидратации 
стекловидного тела (СТ) за счет давления воздуха, подаваемого в витреальную полость, был рассчитан диаметр капли ВГЖ, 
во-первых, при продукции ЦТ и дегидратации СТ (ЦТ + СТ); во-вторых, только при продукции ЦТ. Это дало возможность понять, 
каким образом образующаяся во время операции капля ВГЖ будет проецироваться на поверхность макулы. Результаты. 
Объем полученной при заборе внутриглазной жидкости составил 60–80 мкл (68,1 ± 2,8) за 3 минуты, скорость образова-
ния — 22,7 мкл/мин, при этом скорость образования ВГЖ в течение 9 мин снижалась на 18–25 %. Краевой угол смачивания 
составил 14,5°. Диаметр капли ВГЖ, образовавшейся в результате выработки ЦТ и дегидратации остатков волокон СТ, соста-
вил 17,98 мм. Диаметр капли, образовавшейся в результате только выработки цилиарным телом, составил 2,6 мм. Выводы. 
«Высушивание» сетчатки при хирургии макулярного разрыва нецелесообразно, поскольку на поверхности сетчатки постоянно 
образуется ВГЖ, объем которой имеет достаточные размеры, чтобы вызвать разгерметизацию разрыва. Отказ от этой манипу-
ляции не повлияет на анатомическую эффективность операции и снизит операционную травму.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Макулярный разрыв (МР) является одной 
из ведущих причин выраженного снижения зритель‑
ных функций, в первую очередь центрального зрения. 
Распространенность данной патологии составляет при‑
близительно 3,3 на 10 000 населения, у людей старше 
65 лет этот показатель увеличивается в 10 раз, у женщин 
данное состояние встречается в 3 раза чаще, чем у муж‑
чин [1]. В настоящее время общепринятым способом 
лечения макулярных разрывов является 3‑портовая 
витр эктомия 25–27G с удалением внутренней погра‑
ничной мембраны (ВПМ) и последующей газовоздуш‑
ной тампонадой витреальной полости. По современным 
данным, частота закрытия МР после витреальной хи‑
рургии варьирует от 68 до 98 %, наихудшие результаты 
обычно наблюдаются у пациентов с большими МР (бо‑
лее 400 мкм) и при высокой миопии (ПЗО более 26 мм) 
[6, 7]. Технология лечения МР постоянно развивается, 
в последние годы разработаны новые интраоперацион‑
ные приемы, в частности метод перевернутого лоскута 
ВПМ и метод аппликации аутологичной обогащенной 
тромбоцитами плазмы крови [2–5].

Во время операции на этапе замены инфузионно‑
го раствора на воздух хирурги сталкиваются с таким 
явлением, как появление жидкости в заднем сегменте 
поверхности сетчатки, что, как правило, вызывает раз‑
мыкание краев разрыва. Размыкание краев разрыва 
на заключительном этапе операции вызывает диском‑
форт у хирурга, и возникает вопрос — а нужно ли уда‑
лять появляющуюся жидкость, т.е. «сушить» сетчатку? 
Процедура  удаления жидкости и каждое повторное 
смыкание краев разрыва сопряжены с  риском травмы 
пигментного эпителия сетчатки и фоторецепторов, по‑
этому, когда речь идет о достижении максимально воз‑
можных зрительных функций, эта манипуляция уже 
не кажется совершенно безобидной.

Можно предположить, что если появление влаги 
на сетчатке во время обмена жидкости на воздух свя‑
зано только с дегидратацией не удаленного в процессе 
витрэктомии стекловидного тела, то процедура «высу‑
шивания» может иметь успешное завершение и удале‑
ние влаги с поверхности сетчатки для интраопераци‑
онного смыкания краев разрыва имеет смысл. Если же 
появление влаги связано с продукцией цилиарным те‑
лом внутриглазной жидкости (ВГЖ), то эта процедура 

ABSTRACT

Purpose: to determine the relevance of retina’s surface “drying” during vitrectomy at the stage of exchange of infusion solution for 
air based on an experimental study and calculation of the geometric dimensions of a drop of moisture formed in the macular region. 
Patients and Methods. There were 10 patients (10 eyes), who had a vitrectomy for a macular tear with air injection in one eye. 
Their age was from 50 to 78 (64.0 ± 3.1), the size of the macular tear 250–631 (431.6 ± 44.3) mkm. After 27G subtotal vitrec-
tomy intake of fluid formed after fluid-air exchange was performed and its volume was measured in equal time intervals 3 times. The 
next step is to determine the shape of a drop of intraocular fluid (IOF) that forms on the surface of the retina during BSS exchange. 
For example, in the cadaveric eye, the wetting of the retinal surface was studied with the volume of liquid that was obtained during 
the operation, and its edge wetting angle was measured. Given the fact that INFLOW during surgery formed from two sources: the 
result of the production of the ciliary body (CB) (2,5–4,0 μl/min) and dehydration of the vitreous body (VB) due to the pressure of the 
air supplied in the vitreal cavity was calculated drop diameter INFLOW first, when the product of TST and dehydration VB (CB + VB); 
second, only if the production CT. This made it possible to understand how a drop of HGH formed during the operation will be projected 
onto the surface of the macula. Results. Volume of intraocular fluid taken during surgery was 60–80 microliters (68.1 ± 2.8) for 
3 minutes, or 22.7 microliters per minute. Rate of fluid formation decreased by 18–25 % for 9 minutes. Contact angle of wetting 
made 14.5°. Drop diameter calculated for ciliary body secretion and vitreous remnants dehydration equals 17.98 mm. Drop diameter 
calculated for ciliary body secretion alone equals 2.6 mm. Conclusions. “Drying” of the retina during macular hole surgery is impracti-
cal as intraocular fluid is constantly formed on the retina surface. Its volume is sufficient to cause opening of the hole. Refusal from 
this manipulation would not influence anatomic efficacy of the operation and would reduce surgical trauma.
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теряет смысл, поскольку продукция ВГЖ происходит 
непрерывно.

Цель: на основании экспериментального исследова‑
ния и расчета геометрических размеров капли влаги, об‑
разующейся в макулярной области, определить актуаль‑
ность «высушивания» сетчатки в процессе витрэктомии 
на этапе обмена инфузионного раствора на воздух.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Настоящая работа проведена на базе Екатеринбург‑
ского центра МНТК «Микрохирургия глаза» и Института 
органического синтеза УрО РАН в период с  мая 2016 
по апрель 2017 г. В исследование были включены 10 па‑
циентов (10 глаз), у которых на одном глазу выполняли 
витрэктомию по поводу макулярного разрыва с введени‑
ем воздуха. Возраст пациентов составил от 50 до 78 лет 
(64,0  ± 3,1), размер макулярного разрыва  — 250–631 
(431,6  ± 44,3) мкм. Исследование состояло из двух эта‑
пов: клинического и лабораторного.

Клиническое исследование. Пациентам прово‑
дили стандартную 3‑портовую витрэктомию 25–27G 
с окрашиванием и удалением внутренней пограничной 

мембраны в макулярной области и последующей тампо‑
надой витреальной полости воздухом. После заверше‑
ния обмена инфузионного раствора на воздух выпол‑
няли забор жидкости, появляющейся на  поверхности 
сетчатки, и измеряли ее объем за равные промежутки 
времени: три забора с интервалом 3 минуты.

В конце операции выполняли однократное пас‑
сивное подтягивание краев макулярного разрыва 
к отверстию экструзионной канюли при подаче воздуха 
в витреальную полость под давлением 25–30 мм рт. ст. 
Подтягивание проводили без контакта канюли с сетчат‑
кой или пигментным эпителием. Операция завершалась 
во всех случаях тампонадой воздухом. Срок диспансер‑
ного наблюдения составил 6 месяцев.

Лабораторное исследование. Был проведен матема‑
тический расчет размеров капли ВГЖ, образующейся 
при работе цилиарного тела и дегидратации СТ (ЦТ  + 
СТ) в лабораторных условиях. Для расчета ВГЖ, образу‑
ющейся только цилиарным телом (ЦТ), использовались 
данные литературы [8].

Для определения формы и объема капли ВГЖ, об‑
разующейся на поверхности сетчатки после обмена BSS/

Воздух, на кадаверном глазу было исследовано 
смачивание поверхности сетчатки тем объ‑
емом жидкости, который был получен во вре‑
мя операции, и далее измерен краевой угол 
смачивания поверхности сетчатки внутриглаз‑
ной жидкостью. Измерение краевого угла сма‑
чивания и высоты капли жидкости выполняли 
методом фотографирования сидячей капли 
(каплю воды помещали на горизонтальную 
твердую поверхность, фотографировали и изу‑
чали параметры капли) с последующей ком‑
пьютерной обработкой данных (рис. 1). Далее 
из формулы объема шарового сегмента были 
рассчитаны радиус и диаметр этих капель.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Результаты клинического исследования
У всех пациентов макулярный разрыв 

через 6 месяцев после операции был закрыт. 
Динамика остроты зрения за этот период 
была следующей: при поступлении макси‑
мально корригированная острота зрения 
(МКОЗ) варьировала от 0,1 до 0,6 (0,32 ± 0,06), 
через 6 месяцев после операции — от 0,3 до 0,9 
(0,62 ± 0,06) (рис. 2).

Результаты лабораторного исследования
При заборе ВГЖ с поверхности сетчатки ее 

объем составил 60–80 мкл (68,1 ± 2,8) за 3 ми‑
нуты, т.е. скорость образования ВГЖ оказа‑
лась равной 22,7 мкл/мин. Причем скорость 
образования ВГЖ в течение 9 мин снизилась 
на 18–25 %.

Рис. 1. Измерение краевого угла смачивания θ (угол смачивания составил 14,5°)

Fig. 1. Measurement of the wetting edge angle θ (wetting angle was 14.5°)

Рис. 2. График динамики остроты зрения

Fig. 2. Graph of visual acuity dynamics
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Скорость продукции водянистой влаги цили‑
арным телом, по данным литературы, составляет 
2,5–4,0 мкл/мин, т.е. за 3 минуты объем ВГЖ из ЦТ 
равен 7,5–12 мкл [9]. В минуту происходит замена 3 % 
объема задней камеры и 1 % объема передней камеры 
(от 3 до 9 мл в сутки).

Таким образом, минимальный объем внутриглазной 
жидкости (Vmin), выделенной при дегидратации СТ 
за 3 минуты, составил: Vmin = 60 мкл – 12 мкл = 48 мкл. 
Максимальный  объем (за 3 минуты): Vmax  = 80 мкл – 
7,5 мкл = 72,5 мкл.

Величина краевого угла смачивания была равной 
14,5° (рис. 1). Высота капли, образующейся в результа‑
те только продукции цилиарным телом, равна 1–2 мм. 
Высота капли жидкости, образующейся в результате 
продукции цилиарным телом и дегидратации волокон 
стекловидного тела — СТ: h = 1,5 мм.

Зная объем капли, образующейся в результате про‑
дукции цилиарным телом и дегидратации волокон сте‑
кловидного тела:

находим радиус и диаметр капли:

Диаметр капли: D = 2R = 17,98 мм (рис. 1).
Вычисляем диаметр капли, образующейся в резуль‑

тате продукции цилиарным телом:

Диаметр капли: D = 2R = 2,6 мм.
Визуальная оценка капли, образующейся в результа‑

те продукции цилиарным телом и при дегидратации СТ, 
представлена на рис. 3.
ОБСУЖДЕНИЕ

Полученные размеры капли ВГЖ, даже той, которая 
получается только в результате работы цилиарного тела, 
в течение короткого промежутка времени полностью 
перекрывают края макулярного разрыва (еще до пере‑
ворачивания пациента лицом вниз). Поскольку вы‑
работка ВГЖ цилиарным телом  — непрерывный про‑
цесс, «высушивание» заднего сегмента сетчатки с целью 
смыкания краев макулярного разрыва характеризуется 
кратковременным эффектом, и целесообразность этой 
манипуляции имеет ограниченный характер, например 
для однократного центростремительного сближения 
краев разрыва при помощи пассивной аспирации экс‑
трузионной канюлей (без контакта с тканью сетчатки) 
и последующей аппликацией на область разрыва обо‑
гащенной тромбоцитарной массы (ОТМ). Тем более 
что аппликация ОТМ сразу (интраоперационно) огра‑
ничивает доступ ВГЖ к разрыву, препятствуя его раз‑
мыканию, а в послеоперационном периоде способствует 
регенерации ткани сетчатки [9].

Таким образом, целесообразность длительного «вы‑
сушивания» сетчатки для смыкания краев макулярного 
разрыва весьма сомнительна, а с учетом того, что любые 
механические действия с сетчаткой в этой зоне могут 
привести к  ее необратимому повреждению, процедуру 
«высушивания» стоит проводить по ограниченным по‑
казаниям.
ВЫВОДЫ

1. Во время первичной витрэктомии суммарный объ‑
ем жидкости, который появляется на поверхности сет‑
чатки за 3 минуты в результате дегидратации стекловид‑
ного тела и работы цилиарного тела, составляет 60 мкл 
и более (диаметр образующейся капли равен 17,98 мм), 
причем скорость ее образования снижается в течение 
9 минут на 18–25 %.

2. Внутриглазная жидкость, которая образуется 
на поверхности сетчатки в результате работы только ци‑
лиарного тела в течение 3 минут, перекрывает разрыв 
макулы практически любого размера. Ее диаметр состав‑
ляет 2,6 мм или более, поэтому «высушивание» сетчатки 
при хирургии макулярного разрыва нецелесообразно: от‑
каз от этой манипуляции снизит операционную травму.
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Рис. 3. Визуальная оценка капли, образующейся на поверхности 
сетчатки в течение 3 минут. ВГЖ (ЦТ) — влага, образующаяся 
в результате продукции цилиарным телом, ВГЖ (ЦТ + СТ) — вла-
га, образующаяся в результате продукции цилиарным телом и при 
дегидратации волокон СТ

Fig. 3. Visual assessment of a drop formed on the surface of the 
retina within 3 minutes. ВГЖ (ЦТ) — moisture formed as a result of 
production by the ciliary body, ВГЖ (ЦТ + СТ) — moisture formed as 
a result of production by the ciliary body and dehydration of vitreous 
body fibers
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Сравнительная оценка вариантов хирургического 
лечения катаракты, осложненной слабостью 

связочного аппарата хрусталика

ФГБВОУ ВО «Военно-медицинская академия им. С.М. Кирова» Министерства обороны Российской Федерации 
ул. Академика Лебедева, 6, Санкт-Петербург, 194044, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ

Цель: оценить состояние иридохрусталикового комплекса у пациентов со слабостью связочного аппарата хрусталика разной 
степени до и после хирургического лечения катаракты. Пациенты и методы. В исследование вошли 28 пациентов (29 глаз). 
Среди них 8 женщин и 20 мужчин в возрасте от 57 до 89 лет (74,13 ± 8,48). Во всех случаях планировалось проведение фа-
коэмульсификации с имплантацией ИОЛ и внутрикапсульного кольца при необходимости. До операции проводили оптическую 
биометрию, УБМ, тонометрию по Маклакову, выявляли наличие псевдоэксфолиаций и глаукомы разной стадии, а также факт 
травмы глаза и орбиты в анамнезе. Через 1, 3 и 6 месяцев после операции проводили авторефрактометрию, визометрию, по-
вторную биометрию и УБМ, ОКТ переднего сегмента глаза для определения наклона и степени децентрации оптической части 
ИОЛ. Результаты. Пациенты были разделены на 2 группы: I группа — 17 пациентов (17 глаз) со стандартной факоэмульсифи-
кацией; II группа — 11 пациентов (11 глаз), которым, помимо ИОЛ, было имплантировано внутрикапсульное кольцо. 1 пациент 
исключен из исследования по причине необходимости проведения экстракапсулярной экстракции катаракты. До операции 
II группа отличалась от I группы большим уровнем ВГД и углом наклона нативного хрусталика (3,62 ± 0,34° и 1,78 ± 0,27° 
соответственно, р = 0,00). К 6-му месяцу после операции во II группе некорригированная острота зрения была значимо боль-
ше (0,59 ± 0,09 и 0,39 ± 0,21, р = 0,09), вертикальный угол наклона ИОЛ по данным ОКТ (0,28 ± 0,35° и 1,40 ± 1,46°, 
р = 0,10), суммарная протяженность цинновой связки (14,28 ± 1,00 и 18,93 ± 0,86 мм, р = 0,00) и степень децентрации 
ИОЛ (0,80 ± 0,17 и 0,20 ± 0,22 мм, р = 0,04) по данным УБМ — значимо меньше. Заключение. Угол наклона хрустали-
ка по данным УБМ может быть важным диагностическим критерием необходимости имплантации внутрикапсульного кольца 
в ходе факоэмульсификации. Устройство, стабилизирующее капсулу, за счет более равномерного распределения натяжения 
цинновой связки обеспечивает уменьшение угла наклона оптической части ИОЛ при ее лучшей центрации, а также увеличение 
некорригированной остроты зрения в послеоперационном периоде. Кроме того, использование ОКТ переднего отрезка и УБМ 
позволяют более точно судить о состоянии иридохрусталикового комплекса.

Ключевые слова: подвывих хрусталика, ультразвуковая биомикроскопия, низкокогерентная рефлектометрия, факоэмуль-
сификация
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Comparative Analisys of Cataract Phakoemulsification, 
Complicated with the Zonular Weakness

A.N. Kulikov, S.V. Churashov, C.V. Danilenko, D.V. Shamrey, V.S. Kondratov

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

ABSTRACT

Purpose: To assess the iridocrystalline complex status in patients with cataract, complicated by zonular weakness, before and after 
surgical treatment. Patients and Methods. The study enrolled 28 patients (29 eyes) with cataract, complicated by zonular weakness 
(8 women, 20 men, 74.13 ± 8.48 years old). All patients undergone phacoemulsification with IOL implantation and a capsular tension 
ring (CTR) if it was necessary. In each case optical biometry, ultrasound biomicroscopy and applanation tonometry were provided. 
After 1, 3 and 6 months postoperatively refractometry, visual acuity measurement, optical biometry, ultrasound biomicroscopy and 
OCT of the anterior segment were carried out. Results. Patients were divided into 2 groups. In I group (17 eyes) standard phaco-
emulsification was provided. In II group (11 eyes) it was necessary to implant CTR. 1 patient was excluded due to the extracapsular 
cataract extraction. Preoperatively angle of the crystalline lens tilt (3.62 ± 0.34° and 1.78 ± 0.27°, p = 0,00) and IOP were higher 
in group II. 6 months postoperatively UCVA was significantly higher in group II (0.59 ± 0.09 and 0.39 ± 0.21, p = 0.09), upright 
angle of IOL tilt (0.28 ± 0.35° and 1.40 ± 1.46°, p = 0.10), total zonnular length (14.28 ± 1.00 and 18.93 ± 0.86 mm, p = 0.00) 
and the value of IOL decentration (0.80 ± 0.17 and 0.20 ± 0.22 mm, p = 0.04) were significantly less in group II. Conclusion. The 
angle of crystalline lens tilt according to ultrasound biomicroscopy could be considered as an important diagnostic criterion for the 
CTR implantation necessity during phacoemulsification. CTR implantation provided decrease of IOL tilt and decentration due to a more 
regular distribution of zonular tension that increases the UCVA postoperatively in complicated cases. OCT of the anterior segment of 
the eye and ultrasound biomicroscopy application after phacoemulsification gives a great capacity in IOL-capsular complex visualization 
and measurement.
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ВВЕДЕНИЕ

Распространенность катаракты остается чрезвычай‑
но высокой во всем мире и занимает первое место сре‑
ди причин снижения зрения. В настоящее время число 
пациентов с «обратимой» слепотой от катаракты в мире 
достигает 18 млн человек, а к 2025 году может составить 
40 млн человек [1–3].

Повреждения связочного аппарата хрусталика на‑
блюдаются в 3–15 % случаев и зачастую становятся одной 
из основных причин возникновения интра‑ и послеопе‑
рационных осложнений во время операции катаракты. 
Факторами риска, касающимися слабости или дефектов 
связочного аппарата хрусталика, являются наличие гла‑
укомы, миопической болезни, псевдоэксфолиативно‑
го синдрома, системных заболеваний соединительной 
ткани, травмы в анамнезе [4, 5]. Современные методы 
визуализации с высокой точностью позволяют диагно‑
стировать на дооперационном этапе патологию цинно‑
вой связки и составить прогноз на вероятность разви‑
тия осложнений в ходе будущего вмешательства, а также 
подготовить необходимый расходный материал. Однако 
действующая классификация подвывиха хрусталика 
не оперирует достоверными количественными данны‑
ми о протяженности повреждения связочного аппарата 
и не позволяет адекватно планировать хирургическое 

вмешательство. Развитие технологий в катарактальной 
хирургии дало возможность использования интраопе‑
рационных способов стабилизации капсульного мешка 
хрусталика путем имплантации устройств различной 
модификации, стабилизирующих капсулу [6, 7].

Своевременное принятие решения о необходимости 
их использовании во время операции, выборе конкрет‑
ного вида способа стабилизации капсульного мешка 
представляется возможным на дооперационном этапе, 
что крайне важно в потоковой плановой хирургии ката‑
ракты. Кроме того, исследование эффективности разных 
способов стабилизации капсульного мешка в послеопе‑
рационном периоде весьма актуально в связи с вероят‑
ностью смещений интраокулярной линзы как в раннем, 
так и в отдаленном периоде после факоэмульсификации. 
Таким образом, разработка дооперационных признаков 
патологии связочного аппарата хрусталика может быть 
крайне важной как для принятия решения о необходи‑
мости имплантации подобных устройств и определения 
вида стабилизации, так и для прогноза развития интра‑
операционных осложнений и вероятности дислокации 
ИОЛ в послеоперационном периоде.

Целью данного исследования являлась оценка состо‑
яния иридохрусталикового комплекса у пациентов со 
слабостью связочного аппарата хрусталика разной сте‑
пени до и после хирургического лечения катаракты.
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ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В исследовании рассмотрены результаты хирурги‑
ческого лечения 28 пациентов (29 глаз) с катарактой, 
осложненной слабостью связочного аппарата хруста‑
лика различной степени, выявленной на диагности‑
ческом этапе, поступивших в клинику офтальмоло‑
гии Военно‑медицинской академии им. С.М. Кирова. 
Среди них было 8 женщин и 20 мужчин в возрасте от 57 
до 89 лет (74,13 ± 8,48). Во всех случаях планировалось 
проведение факоэмульсификации (ФЭК) с использова‑
нием роговичного самогерметизирующегося разреза 
2,2 мм с имплантацией интраокулярной линзы (ИОЛ) 
платформы AcrySof® (Alcon, США), а при необходимо‑
сти — и внутрикапсульного кольца Reper («Репер‑НН», 
Россия) диаметром 12,0 мм.

На дооперационном этапе всем пациентам была про‑
ведена биометрия Lenstar LS 900 (Haag‑Streit, Швейцария), 
ультразвуковая биомикроскопия (УБМ) Accutome UBM 
Plus (Accutome, США), тонометрия по Маклакову, выяв‑
ление наличия псевдоэксфолиаций и глаукомы разной 
стадии, а также факта травмы глаза и орбиты в анамнезе. 
Биометрические показатели представлены в таблице 1. 
Псевдоэксфолиации были выявлены в 76 % случаев, гла‑
укома разной стадии присутствовала в 34 % глаз, а у 24 % 
пациентов была травма в анамнезе.

Во время операции измеряли диаметр капсулорек‑
сиса маркированным шпателем и фиксировали случаи 
установки внутрикапсульного кольца. Через 1, 3 и 6 ме‑
сяцев после операции проводили авторефрактометрию 
с помощью Tonoref‑II (Nidek, Япония) с определением 
показателей субъективной рефракции на проекторе 
знаков Nidek CP‑690 (Nidek, Япония), повторную биоме‑
трию Lenstar LS 900 в режиме Pseudophakic acrylic, УБМ 
Accutome UBM Plus и оптическую когерентную томогра‑
фию (ОКТ) переднего сегмента глаза Topcon 3D OCT‑
2000 (Topcon, Япония).

Статистическую обработку результатов исследования 
выполняли с помощью пакетов прикладных программ 
Statistica for Windows (версия 10.0). Вычисление достовер‑
ности различий между показателями различных групп 

осуществляли на основании U‑критерия Манна — Уитни, 
различия считали статистически достоверными при p ≤ 0,1.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

По результатам хирургического лечения все пациен‑
ты были разделены на две группы. В первую группу вош‑
ли 17 пациентов (17 глаз), которым удалось выполнить 
стандартную ФЭК. Во вторую группу были включены 
11 пациентов (11 глаз), которым, помимо ИОЛ, было 
имплантировано внутрикапсульное кольцо, кроме того, 
в двух случаях (2 глаза) проведена передняя витрэкто‑
мия. В одном случае попытка ФЭК завершена интра‑
капсулярной экстракцией катаракты с имплантацией 
переднекамерной ИОЛ Hanita OPAB 130 (Hanita Lenses, 
Израиль) из‑за выраженной несостоятельности связоч‑
ного аппарата. Данный случай был исключен при анали‑
зе результатов.

Проведено сравнение дооперационных данных паци‑
ентов в группах. По биометрическим параметрам, изме‑
ренным с помощью Lenstar LS 900, они были идентичны, 
статистически значимых отличий, касающихся ПЗО, 
глубины передней камеры, толщины хрусталика и диа‑
метра роговичного сегмента, не найдено. Частота вы‑
явления псевдоэксфолиаций в I группе составила 88 %, 
во II — 64 %, глаукомы — 41 и 27 % соответственно, на‑
личие травмы было подтверждено в 12 и 36  % случаев 
соответственно. Важно отметить, что уровень ВГД у па‑
циентов I группы составил 20,0 ± 2,8 мм рт. ст. (16–29 мм 
рт. ст.) и в среднем был значимо меньше, чем у пациентов 
II группы, в которой он был равен 21,7 ± 3,5 мм рт. ст. 
(18–30 мм рт. ст.), р < 0,1.

По результатам УБМ на предоперационном этапе 
был измерен угол наклона нативного хрусталика в четы‑
рех меридианах условного циферблата (6–12, 3–9, 1130–430 
и 130–730, рис. 1) и определен наибольший. Средний мак‑
симальный угол наклона хрусталика в I группе составил 
1,78 ± 0,27° и был достоверно меньше степени люксации 
во II группе, в которой он составил 3,62 ± 0,34° (р = 0,00). 
Средняя общая протяженность связок в рассматривае‑
мых меридианах на факичном глазу в I и II группах со‑
ставила 7,86 ± 1,41 мм (5,74–10,93 мм) и 8,40 ± 2,39 мм 

Таблица 1. Биометрические показатели факичных глаз, вошедших в исследование

Table 1. Biometry parameters of phakic eyes, enrolled in the study

Показатель / Parameter n Среднее значение / 
Average value

Минимальное значение / 
Minimum value

Максимальное значение / 
Maximum value

Длина глазного яблока, мм / Axial lenght, mm 25* 23,14 ± 0,83 22,16 24,75

Глубина передней камеры, мм / Anterior chamber depth, mm 29 3,03 ± 0,74 1,90 5,16

Толщина хрусталика, мм / Lens thikness, mm 28** 4,21 ± 0,90 1,67 5,95

Горизонтальный диаметр роговицы, мм / White-to-white diameter, mm 29 11,91 ± 0,46 11,20 12,78

ВГД, мм рт. ст. / Intraocular pressure, mm Hg 29 21,00 ± 3,10 16 30

Диаметр капсулорексиса, мм / Capsurorhexis diameter, mm 28 5,06 ± 1,11 4 6,5

Примечание: * В 3 случаях измерение ПЗО не было возможным из-за выраженного помутнения хрусталика. ** В 1 случае измерение толщины хрусталика не было возможным 
из-за его выраженного помутнения.
Note: * In 3 cases, the measurement of anterior-posterior axis of the eye was not possible due to the pronounced clouding of the lens. ** In 1 case, measuring the thickness of the lens 
was not possible due to its pronounced clouding.
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(5,86–13,61 мм) соответственно, что указывает на нали‑
чие тенденции к большей степени растяжения связочно‑
го аппарата в группе II. Однако статистически значимой 
разницы получено не было (р  = 0,96). Максимальный 
диастаз цинновой связки на дооперационном этапе 
для пациентов I группы составил 1,36 ± 0,11 мм и был со‑
поставим с указанным показателем в группе II — 1,29 ± 
0,14 мм (р = 0,72).

В отдаленном послеоперационном 
периоде острота зрения без коррекции 
у пациентов I группы в среднем соста‑
вила 0,40 ± 0,19, 0,39 ± 0,16 и 0,39 ± 0,21 
на 1‑й, 3‑й и 6‑й месяц наблюдения со‑
ответственно. При этом у пациентов 
II  группы данные показатели в указан‑
ные сроки составляли 0,50 ± 0,25, 0,57 ± 
0,25 и 0,59 ± 0,09 соответственно. Таким 
образом, при имплантации внутрикап‑
сульного кольца в отдаленном периоде 
после факоэмульсификации отмечается 
достоверно более высокая некорриги‑
рованная острота зрения (р1 = 0,19, р3 = 
0,04, р6 = 0,09). Перечисленные показате‑
ли отображены на рисунке 2.

Для определения стабильности 
и правильности положения имплан‑
тированной интраокулярной линзы 
в послеоперационном периоде мы ис‑
пользовали расчет угла наклона ИОЛ от‑
носительно плоскости зрачка и радуж‑
ки. По данным ОКТ его рассчитывали 
по выведенной ранее формуле в верти‑
кальном и горизонтальном меридиане 
условного циферблата (рис. 3), а также 

оценивали динамику данных показателей за весь период 
наблюдения [8].

По данным ОКТ в послеоперационном периоде у па‑
циентов I группы горизонтальный угол наклона в сред‑
нем составил 0,86 ± 0,70°, вертикальный — 0,82 ± 0,75° 
через 1 месяц после оперативного вмешательства, и далее 
к 3‑му и 6‑му месяцу их динамика была статистически 

Рис. 1. Определение угла наклона нативного хрусталика по данным УБМ

Fig. 1. Determination of the crystalline lens angle tilt according to UBM
Примечание / Note: AB — анатомическая ось глаза/ anatomical axis of the eye; CD — перпендикуляр относи-
тельно анатомической оси глаза / perpendicular to the anatomical axis of the eye; EF, GH — расстояние от пер-
пендикуляра до оси хрусталика / distance from perpendicular to the axis of the lens; JK — ось хрусталика / lens 
axis; α — угол наклона хрусталика/ lens tilt angle

Рис. 3. Определение расстояний до оптической части ИОЛ от пло-
скости зрачка

Fig. 3. Determination of the distance акщь the IOL optical part to 
the pupil plane
Примечание / Note: Ø — диаметр зрачка / pupil diameter, а и b — расстояния от 
края зрачка до оптической части ИОЛ / the distance from the edge of the pupil to the 
optical part of the IOL, с — расстояние от центра зрачка до оптической части ИОЛ / 
distance from the center of the pupil to the optical part of the IOL, с’ — расстояние от 
центра зрачка до линии, соединяющей прямые а и b / distance from the center of the 
pupil to the line connecting the lines a and b, α — угол между плоскостью зрачка и 
плоскостью ИОЛ

Рис. 2. Острота зрения без коррекции в 1-й, 3-й и 6-й месяц после 
операции в I и II группах

Fig. 2. Uncorrected visual acuity at 1, 3 and 6 months postoperatively 
in I and II group
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незначимой (0,95 ± 0,97° и 1,45 ± 1,54°, 0,66 ± 0,27° и 1,40 ± 
1,46° соответственно). Во II группе данные показатели 
также были стабильными на протяжении всего периода 
наблюдения (0,60 ± 0,85° и 1,41 ± 1,12°; 1,02 ± 1,21° и 0,54 ± 
0,47°; 0,48 ± 0,55° и 0,28 ± 0,35° соответственно). Однако 
факт имплантации внутрикапсульного кольца достовер‑
но значимо уменьшает преимущественно вертикальный 
угол наклона имплантированной линзы (рис.  4) к 3‑му 
и 6‑му месяцу наблюдения (р3 = 0,17, р6 = 0,16).

По биометрическим данным имеется тенденция 
к более глубокому расположению ИОЛ в задней камере 
у пациентов II группы в 1‑й месяц после операции (4,50 ± 
0,43 и 4,70 ± 0,37 мм для I и II группы соответственно, 
р = 0,19), тогда как в последующих отрезках измерений 

эти величины являются сравнимыми и статистически 
достоверно не различаются (рис. 5). Однако ультразву‑
ковая биомикроскопия не показала значимой динамики 
относительно глубины передней камеры в указанные 
временные промежутки (р > 0,1).

По величине максимального диастаза связок 
псевдофакичного глаза отмечались значимые различия 
к 3‑му и 6‑му месяцу наблюдения с наибольшими 
значениями у пациентов без стабилизации капсульного 
мешка в I группе (рис. 6а). УБМ показала растяжение 
связочного аппарата на уровне 2,37  ± 0,14 и 2,02  ± 
0,18 мм (р = 0,13) к 3‑му месяцу у пациентов I и II группы 
соответственно, а к 6‑му месяцу оно составило 2,34  ± 
0,18 и 2,01 ± 0,22 мм (р = 0,13).

Рис. 4. Динамика горизонтального (а) и вертикального (б) угла наклона ИОЛ по данным оптической когерентной томографии переднего 
отрезка у пациентов I и II группы в 1-й, 3-й и 6-й месяц наблюдения

Fig. 4. Dynamics of horizontal (a) and vertical (б) angle of IOL tilt according to the optical coherence tomography data at 1, 3, and 6 months 
postoperatively in I and II group

а б

Рис. 5. Динамика глубины передней камеры по данным Lenstar LS 900 (а) и Accutome UBM Plus (б) в 1-й, 3-й и 6-й месяц после фа-
коэмульсификации

Fig. 5. Anterior chamber depth dynamics according to Lenstar LS 900 (a) and Accutome UBM Plus (б) at 1, 3, and 6 months after 
phacoemulsification

а б
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Средний минимальный диастаз связок в послеопе‑
рационном периоде (рис. 6б) у пациентов I группы 
на 1‑й, 3‑й и 6‑й месяц наблюдения в среднем составил 
2,04  ± 0,14, 2,11  ± 0,14, 2,21  ± 0,18 мм, в то время 
как у пациентов II группы  — 2,59  ± 0,15, 1,99  ± 0,18 
и 1,74  ± 0,25 мм соответственно. Очевидна тенденция 
к сокращению наиболее короткого отрезка связочного 
кольца в обеих группах в первые полгода наблюдения, 
однако статистически более выраженное укорочение 

определялось на 6‑м месяце наблюдения в группе II (р1 = 
0,30, р3 = 0,60, р6 = 0,13).

По данным УБМ проведено измерение величины 
децентрации оптической части ИОЛ по описанной ме‑
тодике [9] в меридианах 6–12, 3–9, 1030–430 и 130–730 ус‑
ловного циферблата (рис. 7). Определяли максимальную 
децентрацию ИОЛ, а полученное значение рассматрива‑
ли как основное.

У пациентов I группы степень децентрации оста‑
валась стабильной до 3‑го месяца на‑
блюдения включительно, а к шестому 
резко возрастала (0,46 ± 0,12, 0,46 ± 0,12 
и 0,80 ± 0,17 мм на 1‑й, 3‑й и 6‑й месяц 
соответственно). Во II группе в ходе на‑
блюдения степень децентрации линзы 
значительно уменьшилась с 0,56  ± 0,14 
до 0,43 ± 0,16 и 0,20 ± 0,22 мм соответ‑
ственно (рис. 8). Величина децентрации 
имела значимые отличия к 6‑му месяцу 
в группах (р = 0,04).

Кроме того, на фоне улучшения 
центрации комплекса капсульный ме‑
шок  — кольцо  — ИОЛ имело место 
значительное сокращение суммарной 
длины цинновой связки в рассматри‑
ваемых направлениях во II группе. 
Динамические показатели составили 
16,81 ± 1,00, 13,73 ± 1,00 и 14,28 ± 1,00 мм 
на 1‑й, 3‑й и 6‑й месяц соответствен‑
но и имели статистически достовер‑
ные различия с теми же показателями 
в группе I (рис. 9): 20,51 ± 1,00 (р1 = 0,01), 

Рис. 6. Максимальный (а) и минимальный (б) диастаз цинновой связки у пациентов I и II групп на 1-й, 3-й и 6-й месяц наблюдения 
по данным ультразвуковой биомикроскопии

Fig. 6. Maximal (a) and minimal (б) zinn ligament length according to ultrasound biomicroscopy in I and II group 1, 3 and 6 months 
postoperatively

а б

Рис. 7. Определение величины децентрации оптической части ИОЛ по данным уль-
тразвуковой биомикроскопии

Fig. 7. Determination of IOL decentration value according to ultrasound biomicroscopy 
data
Примечание / Note: АВ — линия, проходящая через анатомическую ось глаза / line through the anatomical 
axis of the eye; СД — линия, проходящая через центр ИОЛ / line passing through the center of the IOL; ВД — 
величина децентрации / amount of decentration
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17,58 ± 0,77 (р3 = 0,01) и 18,93 ± 0,86 мм (р6 = 0,00). Наклон 
оптической части ИОЛ у пациентов I группы был макси‑
мальным в 1‑й месяц после операции (2,50 ± 0,40°), да‑
лее к 3‑му месяцу уменьшался (1,85 ± 0,41°) и оставался 
стабильным к концу первого полугодия (1,62  ± 0,63°). 
У пациентов II группы на 1‑м месяце послеопераци‑
онного периода он был максимальным и также умень‑
шался к 6‑му месяцу наблюдения до уровня показателей 
группы (3,00 ± 0,38°, 1,85 ± 0,48°, 1,68 ± 0,53° на 1‑й, 3‑й 
и 6‑й месяц соответственно).

Достоверной разницы угла наклона в группах выяв‑
лено не было (р1 = 0,37, р3 = 0,99, р6 = 0,93), однако имелась 
заметная тенденция к большим значениям на 1‑м месяце 
во II группе (рис. 10). Таким образом, имплантация вну‑
трикапсульного кольца приводит к уменьшению показа‑
телей наклона оптической части интраокулярной линзы 
при изначально бóльших степенях подвывиха хрустали‑
ка, показанных при ультразвуковой биомикроскопии.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Высокую вероятность необходимости имплантации 
внутрикапсульного кольца во время факоэмульсифика‑
ции определяет величина угла наклона нативного хру‑
сталика по данным ультразвуковой биомикроскопии 
и сопряженный с ним повышенный уровень офтальмото‑
нуса. В свою очередь, использование устройств, стабили‑
зирующих капсулу, обеспечивает бóльшую величину не‑
корригированной остроты зрения в послеоперационном 
периоде, что, вероятнее всего, связано с лучшей центра‑
цией оптической части ИОЛ и уменьшением угла ее на‑
клона при более равномерном распределении натяжения 
цинновой связки. Таким образом, ультразвуковая биоми‑
кроскопия при подозрении на наличие слабости связоч‑
ного аппарата хрусталика может обеспечивать важные 

данные, касающиеся необходимости установки внутри‑
капсульного кольца на дооперационном этапе, а в ком‑
плексе с оптической когерентной томографией переднего 
отрезка давать точные данные о степени наклона и децен‑
трации оптической части линзы после операции.
УЧАСТИЕ АВТОРОВ:
Куликов А.Н. — концепция и дизайн исследования;
Чурашов С.В. — концепция и дизайн исследования;
Даниленко Е.В. — концепция и дизайн исследования, написание текста, техни‑
ческое редактирование;
Шамрей Д.В. — оформление библиографии, техническое редактирование;
Кондратов В.С. — сбор и обработка материала, статистическая обработка, под‑
готовка иллюстраций.

Рис. 8. Динамика величины децентрации ИОЛ у пациентов I 
и II групп в 1-й, 3-й и 6-й месяц наблюдения по данным ультра-
звуковой биомикроскопии

Fig. 8. IOL decentration value according to ultrasound biomicroscopy 
data in I and II group at 1, 3 and 6 months after phacoemulsification

Рис. 9. Динамика показателей суммарной длины связок у обсле-
дованных пациентов на 1-й, 3-й и 6-й месяц наблюдения по дан-
ным ультразвуковой биомикроскопии

Fig. 9. Dynamics of total length of the zinn ligament according to 
ultrasound biomicroscopy data at 1, 3 and 6 months postoperatively

Рис. 10. Динамика показателей угла наклона оптической части 
ИОЛ по данным ультразвуковой биомикроскопии у пациентов I 
и II групп на 1-й, 3-й и 6-й месяц

Fig. 10. IOL tilt dynamics according to ultrasound biomicroscopy 
in groups I and II at 1, 3 and 6 months postoperatively
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Варианты техники подшивания комплекса 
«ИОЛ — капсульный мешок» III–IV степени дислокации

РЕЗЮМЕ

Цель: представить результаты различных вариантов технологии подшивания комплекса «ИОЛ — капсульный мешок» при III–
IV ст. дислокации и оценить их влияние на ВГД. Пациенты и методы. Проанализировано 42 случая дислокации комплекса 
«ИОЛ — капсульный мешок», осложненной отсутствием капсульной поддержки. Пациенты были разделены на три группы. 
Первая группа: 4 случая. Фиксация комплекса к склере (наличие капсульного кольца, ИОЛ с замкнутой гаптикой Т-26, Т-28, 
монолитные ИОЛ с массивной гаптикой Asphina). Проведено подшивание комплекса в проекции цилиарной борозды с захватом 
нитью гаптических элементов либо капсульного кольца и формирование погружных узлов в склеральных карманах. Вторая 
группа: 27 случаев. Фиксация к радужке за гаптические элементы либо фиброзированный капсульный мешок «на игле 30G». 
Выполнена репозиция и поддержка дислоцированного блока «ИОЛ — капсульный мешок» с помощью изогнутой иглы 30G, 
введенной через плоскую часть цилиарного тела. Третья группа: 11 случаев. Фиксация к радужке с дополнительными хирур-
гическими манипуляциями (передняя витрэктомия, устранение передней и задней фиброзированной капсулы, полное удаление 
мешка с хрусталиковыми массами, регенераторная вторичная катаракта (РВК)). Отличительная особенность — использование 
витреотома как для центрации и поддержки комплекса, так и для дальнейшего устранения фиброза капсульного мешка, вто-
ричной катаракты или при необходимости удаления хрусталиковых масс. Результаты. Среди интраоперационных осложнений 
отмечено 3 случая незначительного кровотечения в момент перфорации радужки из сосудов прикорневой зоны, из послеопера-
ционных осложнений — 4 случая проявления воспалительной реакции в виде нитей фибрина в области зрачка. Не отмечалось 
ни одного случая гемофтальма, связанного с введением в полость глаза иглы 30G либо с постановкой порта. У двух пациентов 
развилась псевдоэксфолиативная глаукома, купированная с помощью гипотензивных капель. В раннем и позднем послеопера-
ционном периоде у всех пациентов исследуемых групп отмечено стабильное положение комплекса «ИОЛ — капсульный мешок». 
Заключение. Использование указанных техник позволило получить высокий визуальный прогноз, низкую вероятность повыше-
ния ВГД и стабильное положение комплекса «ИОЛ — капсульный мешок» в послеоперационном периоде во всех трех группах.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Поздняя дислокация ИОЛ является серьезным ос‑
ложнением, которое может развиться независимо 
от наличия или отсутствия осложнений в ходе пер‑
вичной хирургии катаракты [1–3]. Разнообразие мате‑
риалов и типов ИОЛ также не влияет на вероятность 
развития такого осложнения, как дислокация комплек‑
са «Заднекамерная ИОЛ  — капсульный мешок» [4]. 
Частота дислокации комплекса «ИОЛ  — капсульный 
мешок» колеблется от 0,2 до 2,8 % и возникает в различ‑
ные сроки после операции [5–8]. Наличие прогрессиру‑
ющего разрушения связочного аппарата на фоне псев‑
доэксфолиативного синдрома является самой частой 
причиной поздней дислокации комплекса «ИОЛ  — 
капсульный мешок» [4, 9–14]. Псевдоэксфолиативный 
синдром, сахарный диабет, пигментный ретинит, син‑
дром сферофакии увеличивают риск развития фимоза 
капсульного мешка и, как следствие, люксации ИОЛ, 
децентрации ИОЛ, дислокации комплекса «ИОЛ  — 
капсульный мешок» [15–17]. В настоящее время суще‑
ствует классификация, в которой оценивается степень 
смещения комплекса «ИОЛ  — капсульный мешок». 
Основным ее критерием является местонахождение 
комплекса «ИОЛ  — капсульный мешок» при положе‑
нии пациента лежа на спине [18].

Выделяют V степеней дислокации комплекса «ИОЛ — 
капсульный мешок»:

I. Пролапс комплекса в переднюю камеру.
II. Псевдофакодонез.
III. Задний вывих в переднюю порцию стекловидно‑

го тела в проекции зрачка.
IV. Вывих (свисание в полость стекловидного тела).
V. Наличие комплекса на глазном дне.
При явных дефектах либо слабости цинновых связок 

в целях профилактики дислокации можно использо‑
вать превентивную шовную фиксацию ИОЛ к радужке 
или склере [4]. Наиболее часто при слабости связочно‑
го аппарата имплантируют капсульное кольцо, наличие 
которого не исключает вариант дальнейшей дислокации 
комплекса [19, 20]. По данным литературы, большинство 
имплантируемых в настоящее время ИОЛ  — монолит‑
ные акриловые линзы без жестких гаптических элемен‑
тов. При этом часть авторов считает, что данные ИОЛ 
не подходят для репозиции путем наложения швов 
на склеру или радужную оболочку без надлежащей 
капсульной поддержки. Некоторые авторы предлагают 
в случаях дислокации комплекса с данными типами ИОЛ 
осуществлять их замену на модель ИОЛ другой кон‑
струкции либо другого типа крепления [21, 22]. Кроме 
того, при выборе типа фиксации ИОЛ существуют со‑
мнения относительно отсроченного развития вторичной 
пигментной глаукомы. Однако длительный опыт приме‑
нения техники подшивания дислоцированных комплек‑
сов «ИОЛ — капсульный мешок» (с различными типами 

ABSTRACT

Purpose. To present the results of several technologies for suture fixation in case of IOL-capsular bag complex III–IV-degree dislocation 
and to estimate their impact on IOP. Patients and Methods. We have analyzed 42 cases of IOL-capsular bag complex dislocation 
complicated by absence of capsular support which were divided into three groups. Group 1 included 4 cases of complex fixation to 
the sclera (presence of capsular ring, IOLs with closed loop haptics such as T-26, T-28, single-piece IOLs with massive haptics such 
as Asphina). Suture fixation was performed in the ciliary sulcus projection with capture of haptics or capsular ring and buried knots 
in capsular pockets. Group 2 included 27 cases with iris suture fixation with capture of haptics or fibrotic capsular bag on a 30G 
needle. Reposition and support of dislocated IOL-capsular bag complex was performed with a bent 30G needle inserted through pars 
plana. Group 3 included 11 cases with iris suture fixation with additional surgical manipulations (anterior vitrectomy, removal of fibrotic 
anterior and posterior capsules, complete removal of the capsular bag with cortex, surgical dissection of opacified posterior capsule). 
The specific feature was the use of vitreotome needle for IOL-capsular bag complex centration and fixation as well as for subsequent 
removal of capsular bag fibrosis, secondary cataract or cortex. Results. Intraoperative complications included 3 cases of slight bleed-
ing during iris perforation. Postoperative complications included 4 cases of inflammatory reaction in the form of fibrin in the pupil. 
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pseudoexfoliation glaucoma treated with hypotensive drops. In the early and late postoperative period in all patients of all the groups 
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ИОЛ) на базе Екатеринбургского центра МНТК показал 
свою эффективность без необходимости их замены.

Цель работы  — представить результаты различной 
технологии подшивания комплекса «ИОЛ  — капсуль‑
ный мешок» дислокации III–IV ст., оценить функцио‑
нальный результат и влияние на ВГД.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Проведен ретроспективный анализ результатов у па‑
циентов, поступивших в Екатеринбургский центр МНТК 
«Микрохирургия глаза» в период 2013–2015 гг., с наличием 
дислокации комплекса «ИОЛ — капсульный мешок», ос‑
ложненной отсутствием капсульной поддержки. Период 
наблюдения составил 5 лет. Измерение ВГД проводили 
индукционным тонометром ICare (Tiolat, Финляндия). 
Было проанализировано 42 случая (41 пациент): 22 муж‑
чин, 20 женщин, в возрасте от 58 до 84 лет (в среднем 
72,9 ± 12,6). Срок развития дислокации после проведен‑
ной операции по поводу катаракты с имплантацией ИОЛ 

составил 7,7 ± 3,7 года (от 6 мес. до 17 лет). Наличие псев‑
доэксфолиативного синдрома выявлено у 86 %, наличие 
капсульного кольца — у 11 % пациентов. Были имплан‑
тированы следующие типы ИОЛ: 23  — гидрофильные 
монолитные, 8 — гидрофобные, 11 — жесткие (ПММА). 
Пациенты были разделены на три группы в зависимости 
от используемой техники подшивания.

1 группа. 4 случая. Фиксацию комплекса к склере вы‑
полняли при следующих условиях: наличие капсульного 
кольца, ИОЛ с замкнутой гаптикой Т‑26, Т‑28, монолит‑
ные ИОЛ с массивной гаптикой Asphina.

Техника подшивания к склере: склеральные кар‑
маны формировали от лимба в противоположных 
секторах. Далее иглу с нитью проводили через карман 
в проекции цилиарной борозды внизу капсульного 
мешка и дужки ИОЛ (или внутрикапсульного коль‑
ца). Конец иглы выводили через зрачок в канюлю 20G, 
введенную через роговичный парацентез с противо‑
положной стороны (рис. 1.1, 1.3). Затем иглу выводили 

Рис. 1.1. Проведение иглы через склеральный карман (схема)

Fig. 1.1. Holding the needle through the scleral pocket (scheme)

Рис. 1.3. Выведение иглы из передней камеры при помощи ка-
нюли 20G

Fig. 1.3. Removing the needle from the anterior chamber using a 
20G cannula

Рис. 1.2. Положение нити относительно капсульного кольца / 
гаптики ИОЛ (схема)

Fig. 1.2. Position of the filament relative to the capsular ring / haptic 
IOL (scheme)

Рис. 1.4. Прошивание в проекции склерального кармана. Ход 
иглы над капсульным мешком

Fig. 1.4. Flashing in the projection of the scleral pocket. Needle 
stroke over capsular bag
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из передней камеры и через тот же парацентез уводи‑
ли под радужку, но сверху от гаптического элемента 
(рис. 1.2, 1.4). Те же манипуляции повторяли с другой 
стороны. Нити выводили из склерального кармана, 
отрезали, выводили наружу и завязывали с образова‑
нием погружных узлов.

2 группа. 27 случаев. Фиксация к радужке за гаптиче‑
ские элементы «на игле 30G».

Репозицию моноблочной интраокулярной линзы 
(ИОЛ), дислоцированной вместе с капсульным меш‑
ком, осуществляли путем шовной фиксации блока 
«ИОЛ  — капсульный мешок» к радужке. Для этого 
через плоскую часть цилиарного тела под блок заводи‑
ли изогнутую инъекционную иглу 30G, с помощью ко‑
торой сначала центрировали блок, а затем, поддавливая 
блок вверх, обнаруживали местоположение опорных 
элементов и с помощью атравматической изогнутой 
шовной иглы производили последовательное, за один 
подход, наложение транскорнеальных фиксирующих 

швов сначала на один (рис 2.1, 2.3), а затем на другой 
опорный элемент на расстоянии 2,5–3,5  мм от края 
зрачка (рис 2.2, 2.4). После этого нить, проходящую 
снаружи между швами, рассекали, а концы нитей вы‑
водили в парацентезы, выполненные в проекции нало‑
жения швов, и завязывали узлы1. В случае затруднения 
локализации гаптических элементов комплекс можно 
подшить за фиброзированный мешок широкими пет‑
лями 2 мм.

3 группа. Фиксация к радужке с дополнительными 
хирургическими манипуляциями. Передняя витрэкто‑
мия, устранение фимоза капсулорексиса, хирургическая 
дисцизия задней капсулы — 11 случаев.

Репозицию интраокулярной линзы (ИОЛ), дисло‑
цированной вместе с капсульным мешком, осущест‑
вляли путем шовной фиксации блока «ИОЛ  — кап‑
сульный мешок» к радужке со стороны задней камеры. 
Для этого через плоскую часть цилиарного тела вводили 
1 Патент RU 527 912, 18.07.2013

Рис. 2.1. Центрация дислоцированного комплекса иглой 30G с про-
шиванием гаптических элементов через капсульный мешок (схема)

Fig. 2.1. Centering of the stationed complex with a 30G needle with 
flashing haptic elements through the capsular bag (scheme)

Рис. 2.3. Подшивание первого гаптического элемента ИОЛ через 
капсульный мешок к радужке

Fig. 2.3. Filing the first haptic element of the IOL through the capsular 
bag to the iris

Рис. 2.2. Наложение транскорнеального шва на второй гаптиче-
ский элемент (схема)

Fig. 2.2. Imposition of a transcorneal suture on the second haptic 
element (scheme)

Рис. 2.4. Подшивание второго гаптического элемента ИОЛ через 
капсульный мешок к радужке

Fig. 2.4. Filing the second haptic element of the IOL through the 
capsular bag to the iris
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изогнутую иглу 30G (рис. 3.3) либо порт 25G, через кото‑
рый вводили витреотом и им центрировали блок. Затем 
поддавливали блок вверх, визуализировали контуры 
опорных элементов на радужке (рис 3.1), затем наклады‑
вали транскорнеальный шов на один опорный элемент, 
а во время наложения шва на второй опорный элемент 
производили временную жесткую фиксацию второго 
опорного элемента с помощью иглы. Для этого выпол‑
няли транскорнеальный вкол атравматической иглой, 
схватывание иглой опорного элемента и неполный вы‑
кол: дистальный и проксимальный конец иглы оставля‑
ли снаружи глаза (рис. 3.2, 3.4). После этого включали 
витреотом и подводили режущее отверстие наконеч‑
ника витреотома к фиброзно измененным тканям кап‑
сульного мешка, иссекали их. При этом через парацен‑
тез осуществляли подачу сбалансированного раствора 
для поддержания нормотонуса глаза, а завершив уда‑
ление фиброзных тканей мешка, выводили наконечник 
витреотома, удаляли порт, затем полностью выкалывали 

из роговицы атравматическую иглу, рассекали нить, 
проходящую снаружи между швами, и фиксировали 
каждый опорный элемент к радужке2.
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Во всех 42 случаях для фиксации комплексов 
«ИОЛ — капсульный мешок» использовали нить поли‑
пропилен 10‑0.

Технических сложностей во время операции отме‑
чено не было. Среди интраоперационных осложнений 
3 случая незначительного кровотечения в момент пер‑
форации радужки из сосудов прикорневой зоны были 
остановлены повышением давления в передней камере 
путем введения сбалансированного раствора. Из по‑
слеоперационных осложнений отмечено: 4 случая про‑
явления воспалительной реакции в виде нитей фибри‑
на в области зрачка, что, в свою очередь, потребовало 
дополнительного использования стероидов (инъекции 
2 Патент RU 2 524 195, 26.02.2013.

Рис. 3.1. Центрация дислоцированного комплеса витреотомом 
(схема)

Fig. 3.1. Centering of the stationed complex by the vitreotomе 
(scheme)

Рис. 3.3. Центрация комплекса иглой 30G

Fig. 3.3. Centering the complex with a 30G needle

Рис. 3.2. Удаление фиброзированных тканей капсульного мешка витрео-
томом. Фиксация комплекса за счет неполного выкола иглы (схема)

Fig. 3.2. Removal of fibrosing tissues of the capsular bag with a vitreotomе. 
Fixation of the complex due to incomplete removal of the needle (scheme)

Рис. 3.4. Удаление фиброзных тканей капсульного мешка витрео-
томом, ирригационная подача в переднюю камеру

Fig. 3.4. Removal of the fibrous tissues of the capsular bag with the 
vitreotomy, irrigation flow into the anterior chamber
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в течение 3–5 дней). Не отмечалось случаев гемофталь‑
ма, связанного с введением в полость глаза иглы 30G, 
атрофии радужки, синдрома пигментной дисперсии, 
увеита и кистозного макулярного отека.

НКОЗ до операции составляла от 0,01 до 0,7 (0,18 ± 
0,18), после операции — от 0,01 до 0,8 (0,36 ± 0,17) (рис. 4).

МКОЗ до операции составляла от 0,01 до 1,0 (0,47 ± 
0,28); после операции — от 0,02 до 1,0 (0,63 ± 0,28). Не 
отмечено снижения зрительных функций в исследуемых 
группах за период наблюдения (рис. 5).

Для оценки влияния техники подшивания на уро‑
вень ВГД из исследуемых групп заранее исключали па‑
циентов с диагнозом глаукомы. Уровень ВГД в ранний 
послеоперационный период у всех пациентов был ниже 
исходного.

P до операции составляло от 10 до 24 мм рт. ст. (16,8 ± 
4,3); после операции — от 4 до 26 мм рт. ст. (12,9 ± 4,3); P 
в период 5 лет составило от 12 до 19 мм рт. ст. (15,2 ± 2,5). 
У двух пациентов на фоне ПЭС развилась глаукома, ку‑
пированная с помощью гипотензивных капель (рис. 6).

В раннем и позднем послеоперационном периоде 
у всех пациентов исследуемых групп отмечено стабиль‑
ное положение комплекса «ИОЛ — капсульный мешок». 
В связи с имеющимися в литературе данными о биоде‑
струкции шовного материала в отдаленные сроки требу‑
ется дальнейшее динамическое наблюдение за пациента‑
ми данных групп.

Анализ представленных случаев показывает, 
что использование описанных видов техники обеспечи‑
вает стабильное положение комплекса «ИОЛ — капсуль‑
ный мешок», низкую вероятность повышения ВГД и вос‑
становление зрительных функций за период наблюдения 
во всех трех группах.

В настоящее время нет единой системы хирургиче‑
ской техники, применяемой при дислокации комплекса 
«ИОЛ  — капсульный мешок». Используемые в широ‑
кой практике варианты зависят от типа ИОЛ, мастер‑
ства хирурга, сложившихся хирургических традиций. 
Представленные варианты подшивания дислоциро‑
ванного комплекса позволяют избежать замены ИОЛ, 
что, в свою очередь, уменьшает длительность и объем 
операции.
ВЫВОДЫ

Представленные виды хирургической техники позво‑
ляют успешно осуществлять фиксацию дислоцирован‑
ного комплекса «ИОЛ — капсульный мешок» с различ‑
ными типами заднекамерной ИОЛ без необходимости 
их замены. Применение данных видов технологии обе‑
спечивает стабильное анатомическое положение ком‑
плекса «ИОЛ  — капсульный мешок» в отдаленном пе‑
риоде и позволяет восстановить зрительные функции. 
Следует также отметить, что представленные методы 
подшивания не оказали существенного влияния на ги‑
дродинамику глаза.
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Рис. 4. Динамика НКОЗ в раннем послеоперационном периоде

Fig. 4. Dynamics UCVA in the early postoperative period

Рис. 5. Динамика МКОЗ в раннем послеоперационном периоде

Fig. 5. Dynamics of BCVA in the early postoperative period

Рис. 6. Динамика ВГД (мм рт. ст.) в раннем и отсроченном после-
операционном периоде

Fig. 6. Dynamics of IOP (mm Hg) in the early and delayed postoperative 
period
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ул. Россолимо, 11а, б, Москва, 119021, Российская Федерация 

РЕЗЮМЕ

Цель: разработка и клиническое изучение оптимизированной методики фемтолазерной факоэмульсификации (ФЭ) у паци-
ентов с перезрелой катарактой. Пациенты и методы. Фемтолазерная ФЭ перезрелой катаракты выполнена у 72 пациентов 
(72 глаза). В 1-ю группу вошли 45 пациентов (45 глаз), которым был выполнен фемтолазерный капсулорексис с мощностью 
импульсов 6700 наноджоулей (оптимизированная методика фемтолазерной ФЭ). Во 2-ю группу вошли 27 пациентов (27 глаз), 
которым был выполнен фемтолазерный капсулорексис с мощностью импульсов 7000 наноджоулей. Результаты. Примене-
ние фемтосекундного лазера для выполнения переднего капсулорексиса при ФЭ перезрелой катаракты позволяет получать 
капсулорексис идеальной круглой формы с высокой точностью диаметра, что невозможно при мануальном капсулорексисе 
у пациентов с перезрелой катарактой. В 1-й группе во всех случаях получен капсулорексис с ровным краем без радиальных 
надрывов. Во 2-й группе радиальный надрыв края капсулорексиса отмечен в 2 (7,4 %) случаях. В послеоперационном периоде 
во всех случаях в 1-й группе периферия оптической части ИОЛ была покрыта ровным краем капсулорексиса правильной круглой 
формы по всей окружности. Во 2-й группе в 2 (7,4 %) случаях отмечен выход края оптической части ИОЛ из-под края капсуло-
рексиса вследствие его радиального надрыва со смещением оптической части ИОЛ кпереди, что может негативно отражаться 
на точности рефракционного результата при имплантации ИОЛ. Показатели остроты зрения без коррекции и с максимальной 
коррекцией не имели существенных различий в обеих группах и зависели от состояния нейрорецепторного аппарата. Средняя 
потеря клеток эндотелия роговицы составила 5,7 ± 1,4 % в 1-й группе и 8,7 ± 1,8 % во 2-й группе (р < 0,05). Заключение. 
Использование фемтосекундного лазера для выполнения переднего капсулорексиса при ФЭ перезрелой катаракты является 
эффективной методикой ее хирургического лечения, что обеспечивает полностью внутрикапсульное положение ИОЛ в после-
операционном периоде. Оптимизация энергетических параметров фемтосекундного лазера способствует предупреждению над-
рывов края капсулорексиса у больных с перезрелой катарактой.
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Yu.N. Yusef, S.N. Yusef, A.S. Vvedenskiy, K.S. Avetisov, L. Alkharki

Research Institute of Eye Diseases 
Rossolimo str., 11A, B, Moscow, 119021, Russian Federation 

ABSTRACT

Aim. The development and clinical study of optimized femtosecond laser-assisted phacoemulsification (PE) technology of hypermature 
cataract. Patients and methods. Femtosecond laser-assisted PE of hypermature cataract was performed in 72 patients (72 eyes). 
The 1st group included 45 patients (45 eyes) who underwent a femtolaser capsulorexis with a pulse power of 6,700 nanojoules 
(optimized technique for femtosecond laser-assisted РE). The 2nd group included 27 patients (27 eyes) who underwent a femtolaser 
capsulorexis with a pulse power of 7000 nanojoules. Results. The use of a femtosecond laser to perform anterior capsulorexis in case 
of PE hypermature cataract is a technique that allows to obtain capsulorexis of an ideal round shape with high diameter accuracy, 
which is not possible with manual capsulorexis in patients with hypermature cataract. In the 2nd group, radial tear of the edge of 
capsulorhexis was noted in 2 (7.4 %) cases. In the postoperative period, in all cases in the 1st group, the periphery of the IOL optics 
was covered with a smooth edge of capsulorhexis of a regular round shape around the entire circumference. In the 2nd group, in 2 
(7.4 %) cases, the exit of the edge of the IOL optics from under the edge of the capsulorexis was noted due to its radial tear with 
the shift of the IOL optics anteriorly, which can negatively affect the accuracy of the refractive result of IOL implantation. Visual acuity 
without correction and with maximum correction did not have significant differences in both groups and depended on the state of the 
neuroreceptor apparatus. The average loss of corneal endothelial cells in the 1st group was 5.7 ± 1.4 % and 8.7 ± 1.8 % in the 2nd 
group (p < 0.05). Conclusion. The use of a femtosecond laser to perform anterior capsulorhexis in PE of hypermature cataract is 
an effective surgical technique for the treatment of hypermature cataracts, which ensures a fully in-the-bag position of the IOL in the 
postoperative period. Optimization of the energy parameters of a femtosecond laser helps prevent capsulorexis edge tears in patients 
with hypermature cataract.
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ВВЕДЕНИЕ

Факоэмульсификация (ФЭ) при перезрелой ката‑
ракте, особенно при перезрелой набухающей катаракте, 
имеет существенные характеристики, чревата возникно‑
вением ряда проблем и связана с повышенным риском 
интраоперационных осложнений. Прежде всего это от‑
носится к выполнению кругового переднего капсулорек‑
сиса. Основополагающими требованиями к передней 
капсулотомии на современном этапе развития факохи‑
рургии являются: круглая геометрическая форма кап‑
сулорексиса, полная сохранность и непрерывность его 
края, точность выполнения диаметра капсулорексиса, 
что обеспечивает по всей окружности покрытие пери‑
ферии оптической части интраокулярной линзы (ИОЛ) 
лоскутом передней капсулы хрусталика [1–3].

В связи с отсутствием рефлекса глазного дна для визу‑
ализации переднего капсулорексиса большинство извест‑
ных мануальных методик его выполнения связано с ис‑
пользованием специальных красителей передней капсулы 
хрусталика. Однако в ходе удаления перезрелой катарак‑
ты практически невозможно мануальными методами 
произвести передний капсулорексис с точным диаметром 
и правильной геометрической формой. При перезрелой 
катаракте с частичным лизисом кортикальных слоев (мо‑
лочная катаракта), в особенности при ее набухании, чаще 

всего после первой же пункции передней капсулы проис‑
ходит ее неконтролируемый разрыв неправильной фор‑
мы, зачастую распространяющийся в экваториальную 
зону, что связано с высоким риском тяжелых осложнений. 
Этому способствуют также и дистрофические изменения 
самой капсулы при перезревании катаракты, что негатив‑
но отражается на прочности края капсулорексиса и мо‑
жет приводить к децентрации и дислокации ИОЛ в по‑
слеоперационном периоде из‑за увеличения первичных 
надрывов капсулы [1, 3].

Применение фемтосекундного лазера обеспечива‑
ет возможность воздействия на все слои хрусталика, 
что выводит хирургическое вмешательство на каче‑
ственно новый уровень. Использование фемтосекундно‑
го лазера позволяет выполнять передний капсулорексис 
идеально круглой формы с высокой точностью диаметра 
и центрации [4–7].

Однако в ходе удаления перезрелой катаракты 
не представляется возможным фокусировать луч ла‑
зера с целью фрагментации ядра из‑за полного помут‑
нения всех слоев хрусталика, в связи с этим на ранних 
этапах развития методики было принято считать пере‑
зрелую катаракту противопоказанием к фемтолазерной 
ФЭ [4, 8]. В то же время помутнение всех слоев хруста‑
лика, в том числе с его набуханием, не препятствует вы‑
полнению фемтолазерного переднего капсулорексиса. 
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В последние годы появились сообщения об успешном 
применении фемтосекундного лазера в ходе ФЭ с вну‑
трикапсульной имплантацией ИОЛ у пациентов с пере‑
зрелой катарактой [9–11].

Целью настоящего исследования являлась разработ‑
ка и клиническое изучение оптимизированной методи‑
ки фемтолазерной факоэмульсификации у пациентов 
с перезрелой катарактой.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Фемтолазерная ФЭ перезрелой катаракты выполне‑
на у 72 пациентов (72 глаза) в возрасте от 66 до 78 лет. 
Пациентов с сопутствующей офтальмологической па‑
тологией, сахарным диабетом и другими тяжелыми со‑
матическими заболеваниями в данное исследование 
не включали. Срок послеоперационного наблюдения со‑
ставил от 1 до 3 лет. В 1‑ю группу вошли 45 пациентов 
(45 глаз) в возрасте от 67 до 78 лет, которым была выпол‑
нена фемтолазерная ФЭ по разработанной модифициро‑
ванной технологии1. У всех больных до операции имело 
место полное помутнение всех слоев хрусталика, отсут‑
ствие оптического среза при биомикроскопии, дистро‑
фические изменения передней капсулы хрусталика. У 17 
(37,7  %) пациентов была выявлена набухающая пере‑
зрелая катаракта, характеризовавшаяся уменьшением 
глубины передней камеры. У данных больных набухание 
хрусталика во всех случаях подтверждено результатами 
эхографического исследования, показавшего, помимо 
уменьшения глубины передней камеры, существенное 
увеличение толщины самого хрусталика. У 3 (6,7 %) па‑
циентов отмечено повышение внутриглазного давления 
до 23–25 мм рт. ст. У 12 (26,7 %) больных с набухающей 
катарактой выявлялось разжижение кортикальных масс 
различной степени выраженности (молочная катаракта).

Во 2‑ю группу вошли 27 пациентов (27 глаз) в воз‑
расте от 66 до 76 лет, которым была выполнена фемто‑
лазерная ФЭ по стандартной, рекомендованной произ‑
водителем методике. У всех пациентов отмечено полное 
помутнение всех слоев хрусталика, отсутствие оптиче‑
ского среза при биомикроскопии, дистрофические изме‑
нения передней капсулы. В 8 (29,6 %) случаях диагности‑
рована набухающая перезрелая катаракта, уменьшение 
глубины передней камеры и увеличение толщины хру‑
сталика, что подтверждено результатами эхографиче‑
ского исследования. У 2 (7,4  %) больных имело место 
повышение внутриглазного давления до 23–24 мм рт. ст. 
В 6 (22,2  %) случаях определялось разжижение корти‑
кальных масс различной степени выраженности (молоч‑
ная катаракта).

Офтальмологическое обследование больных выпол‑
няли до операции, на 1‑й и 3‑й день после операции, 
через 1, 3 месяца, 1 год и далее ежегодно. Кроме стан‑
дартного офтальмологического обследования всем па‑
циентам проводили оценку плотности клеток эндотелия 
роговицы до и через 3 месяца после операции, когда 
1 Патент RU 2553188, 16.04.2014.

отмечается стабилизация плотности эндотелия по всей 
поверхности роговицы.

Статистическую обработку результатов проводи‑
ли стандартными статистическими методами Microsoft 
Office Excel, где М — среднее арифметическое значение, 
σ — стандартное отклонение. Считали рaзличия стати‑
стически значимыми при р < 0,05.
МЕТОДИКА ФЕМТОЛАЗЕРНОЙ 
ФАКОЭМУЛЬСИФИКАЦИИ ПЕРЕЗРЕЛОЙ 
КАТАРАКТЫ

Фемтолазерную ФЭ перезрелой катаракты в 1‑й груп‑
пе пациентов проводили по разработанной модифици‑
рованной технологии. На первом этапе хирургического 
вмешательства фемтолазерный капсулорексис диаме‑
тром 5,0 мм выполняли с помощью лазерной системы 
Victus (Technolas Perfect Vision, Германия). В 1‑й группе 
с целью предупреждения такого нежелательного для хи‑
рурга явления, как коагуляция передних слоев коры хру‑
сталика и прилипание их к внутренней поверхности 
передней капсулы хрусталика, что требует впоследствии 
длительных манипуляций по их ирригации‑аспирации, 
а также чревато надрывом края капсулорексиса, умень‑
шали мощность импульсов фемтосекундного лазера 
с рекомендованных производителем 7000 до 6700  на‑
ноджоулей. Во 2‑й группе выполняли фемтолазер‑
ный капсулорексис с мощностью лазерных импульсов 
7000  наноджоулей. Интервал между фемтолазерным 
этапом и эмульсификацией ядра не превышал в обеих 
группах 15 минут. Это является важным фактором пре‑
дупреждения интраоперационного миоза и снижения 
степени выраженности воспалительной реакции.

В связи с тем что фемтолазерная фрагментация ядра 
хрусталика при перезрелой катаракте была невыпол‑
нима из‑за полного помутнения всех слоев хрустали‑
ка, фрагментацию и эмульсификацию ядра хрусталика 
в обеих группах проводили по предложенной нами ранее 
методике, получившей название «формирование пеще‑
ры», с использованием установки Infiniti Vision System 
[12]. В центральной зоне ядра хрусталика формировали 
узкую воронку диаметром до 2,5 мм и глубиной 90–95 % 
от толщины хрусталика. Оценку глубины сформирован‑
ной воронки проводили по появлению розового реф‑
лекса на дне воронки. Ядро хрусталика фиксировали 
ультразвуковым наконечником, используя высокий уро‑
вень вакуума, а затем чоппером выполняли фрагмента‑
цию ядра на мелкие фрагменты от центра к периферии. 
Фрагменты ядра эмульсифицировали непосредственно 
после их формирования. Далее производили иррига‑
цию‑аспирацию хрусталиковых масс. Во всех случаях 
выполняли внутрикапсульную имплантацию гидрофоб‑
ной акриловой ИОЛ.
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результаты использования фемтолазерной ФЭ 
у больных с перезрелой катарактой показали высокую 
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эффективность этой хирургической технологии. В 1‑й 
группе пациентов снижение мощности фемтосекундно‑
го лазера в ходе выполнения переднего капсулорекси‑
са с 7000 до 6700 наноджоулей позволило многократно 
снизить частоту коагуляции передних хрусталиковых 
масс и прилипания их к внутренней поверхности перед‑
ней капсулы хрусталика. Данное нежелательное явле‑
ние отмечено в 1‑й группе в 1 (2,2 %) случае, в то вре‑
мя как во 2‑й группе больных — в 4 (14,8  %) случаях. 
Слипание кортикальных масс с передней капсулой зна‑
чительно затрудняло их ирригацию‑аспирацию, увели‑
чивало продолжительность манипуляций. Радиальных 
надрывов края капсулорексиса в 1‑й группе пациентов 
не выявлено ни в одном случае. Во 2‑й группе радиаль‑
ный надрыв края капсулорексиса отмечен в 2 (7,4 %) слу‑
чаях. Полученные данные согласуются с результатами 
других исследований, где отмечено увеличение частоты 
нарушения целостности края капсулорексиса при повы‑
шении мощности фемтосекундного лазера в процессе 
выполнения переднего капсулорексиса [13, 14].

Во всех случаях в 1‑й группе получен передний капсу‑
лорексис требуемого диаметра идеально круглой формы 
с ровным краем. В послеоперационном периоде во всех 
случаях в 1‑й группе периферия оптической части ИОЛ 
была покрыта ровным краем капсулорексиса правиль‑
ной круглой формы по всей окружности. Во 2‑й группе 
в 2 (7,4 %) случаях отмечен выход края оптической части 
ИОЛ из‑под края капсулорексиса вследствие его ради‑
ального надрыва со смещением оптики ИОЛ кпереди, 
что может негативно отражаться на точности рефрак‑
ционного результата имплантации ИОЛ. Правильное 
полностью внутрикапсульное расположение ИОЛ имеет 
существенное значение для точности рефракционного 
результата имплантации, что подтверждают и данные 
других исследований [15, 16].

Показатели остроты зрения без коррекции и с мак‑
симальной коррекцией не имели существенных разли‑
чий в обеих группах и зависели от состояния нейроре‑
цепторного аппарата. Острота зрения с максимальной 
коррекцией 0,8–1,0 получена у 43 (95,6 %) больных в 1‑й 
группе и у 25 (92,4 %) пациентов во 2‑й группе.

Сокращение продолжительности манипуляций 
в ходе ирригации‑аспирации кортикальных масс и, воз‑
можно, уменьшение мощности импульсов фемтосекунд‑
ного лазера при проведении переднего капсулорексиса, 

что требует дополнительных исследований, способство‑
вали существенному снижению потери клеток эндоте‑
лия роговицы в послеоперационном периоде. Средняя 
потеря клеток эндотелия роговицы составила 5,7 ± 1,4 % 
в 1‑й группе и 8,7 ± 1,8 % во 2‑й группе (р < 0,05). У всех 
больных с повышением внутриглазного давления до опе‑
рации из‑за набухания хрусталика в послеоперационном 
периоде отмечена нормализация офтальмотонуса.

Послеоперационное наблюдение сроком до 3 лет по‑
казало, что применение фемтосекундного лазера для вы‑
полнения переднего капсулорексиса при перезрелой ка‑
таракте обеспечивает формирование капсулорексиса 
правильной круглой формы с точно заданным диаме‑
тром, обеспечивающим полностью внутрикапсульное 
положение ИОЛ, чего невозможно получить при извест‑
ных мануальных методиках выполнения капсулорексиса 
из‑за его хаотичных разрывов у пациентов с перезрелой, 
в особенности с перезрелой, набухающей катарактой. 
При этом имеет существенное значение адекватный вы‑
бор параметров лазерного воздействия с целью предуп‑
реждения ряда проблем, характерных для фемтолазер‑
ной ФЭ. Уменьшение мощности лазерных импульсов 
в ходе проведения переднего фемтолазерного капсуло‑
рексиса способствует предупреждению радиальных над‑
рывов края капсулорексиса.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Применение фемтосекундного лазера для выполнения 
переднего капсулорексиса при ФЭ перезрелой катаракты 
является высокоэффективной методикой, которая позво‑
ляет получать капсулорексис идеальной круглой формы, 
с точностью диаметра до 0,1 мм, что невозможно при при‑
менении мануального капсулорексиса у пациентов с пе‑
резрелой катарактой. Покрытие периферии оптической 
части ИОЛ сохранным ровным краем капсулорексиса 
на протяжении всей окружности обеспечивает правиль‑
ное внутрикапсульное положение ИОЛ. Оптимизация 
энергетических параметров фемтосекундного лазера спо‑
собствует предупреждению надрывов края капсулорекси‑
са у больных с перезрелой катарактой.
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Применение очков с красными защитными светофильтрами 
в качестве метода профилактики развития  

и прогрессирования ретинопатии недоношенных
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РЕЗЮМЕ

В условиях снижения рождаемости особое значение приобретает качество здоровья новорожденных, особенно недоношенных 
детей. Ретинопатия недоношенных (РН) — тяжелое вазопролиферативное заболевание, поражающее незрелую сосудистую си-
стему сетчатки. В настоящее время это одна из главных причин, которая может привести к необратимой потере зрения у детей 
раннего возраста. С 2012 года на базе Областной детской клинической больницы организованы активный скрининг, диагно-
стика и лечение РН. С 2016 года на базе этого учреждения, а также Перинатального центра применяются меры профилактики 
ретинопатии недоношенных с использованием очков с красными защитными светофильтрами. В 2016 году эффективность 
оперативного лазерного лечения составила 89 %, что связано с возросшим количеством детей с задней агрессивной РН (ЗАРН) 
и молниеносным течением данного заболевания при отсутствии мер профилактики в большинстве отделений выхаживания 
недоношенных детей. В 2017 году эффективность оперативного лазерного лечения составила 88 %, относительное сниже-
ние было связано с увеличением пороговых стадий. В 2018 году эффективность оперативного лазерного лечения составила 
93 %, что обусловлено своевременным проведением оперативного лечения, улучшением качества выхаживания недоношенных 
детей, активным применением мер профилактики с использованием очков с красными защитными светофильтрами во мно-
гих отделениях выхаживания недоношенных детей. Применение очков с красными защитными светофильтрами является про-
стым и доступным методом профилактики ретинопатии недоношенных, позволяющим снизить оперативное лазерное лечение 
и уменьшить количество неблагоприятных исходов данного заболевания.

Ключевые слова: ретинопатия недоношенных, методы профилактики ретинопатии недоношенных, очки с красными све-
тофильтрами
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The quality of newborns’ health, especially premature babies has the particular importance in the context of declining fertility. Retin-
opathy of prematurity (ROP) is a severe vasoproliferative disease affecting the immature vascular system of the retina in premature 
infants. This is one of the main reasons leading to irreversible vision loss in young children now. Since 2012, based on the State 
budgetary institution of Rostov region “Regional children’s clinical hospital” organized active screening, diagnosis and treatment of ROP. 
Since 2016, based on this institution, as well as the Perinatal center of the Rostov region, measures for the prevention of retinopathy 
of prematurity using red protective filter glasses have been applied. In 2016, the effectiveness of surgical laser treatment was 89 %, 
due to the increased number of children with aggressive posterior ROP and lightning-fast course of the disease and the lack of preven-
tive measures in most departments of nursing premature babies. In 2017, the effectiveness of surgical laser treatment was 88 %, 
the relative decrease was due to an increase in the threshold stages. In 2018, the operational effectiveness of laser treatment was 
93 %, because of the timely surgical treatment, to improve the quality of nursing preterm infants, active application of measures of 
prevention with the use of red filter protective in many branches the care of premature infants. The use of red filter protective glasses 
is a simple and affordable method of preventing retinopathy of prematurity, which reduces the need for surgical laser treatment and 
the number of adverse outcomes of the disease.

Keywords: retinopathy of prematurity, methods of prevention of retinopathy of prematurity, red protective filter glasses
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За последние десятилетия удалось снизить показате‑
ли младенческой смертности на 25 %. Это объясняется 
применением большого числа новых технологий для вы‑
хаживания недоношенных детей. Улучшение качества 
оказания медицинской помощи ведет к возрастанию ко‑
личества детей с экстремально низкой массой тела, пред‑
расположенных к высокому риску развития различных 
осложнений, влияющих на качество жизни в отдаленные 
периоды [1–13, 15].

Ретинопатия недоношенных (РН) — вазопролифера‑
тивное заболевание, поражающее незрелую сосудистую 
систему сетчатки у недоношенных детей, которое в тя‑
желых стадиях ведет к необратимой потере зрения [2, 3].

Доказано, что с 16‑й недели гестации сосуды сетчат‑
ки растут от диска зрительного нерва по направлению 
к периферии, одновременно происходит формирование 
(созревание) сетчатки, к 36‑й неделе гестации заканчи‑
вается васкулогенез в носовом отделе сетчатки, а в тем‑
поральном отделе он завершается к моменту планового 
рождения в 40 недель гестации [2, 3, 5, 11, 14].

На глазном дне недоношенных детей всегда вы‑
являются аваскулярные зоны по периферии сетчатки, 
причем их протяженность тем больше, чем меньше 
гестационный возраст ребенка на момент рождения. 
Наличие аваскулярных зон не является заболеванием, 

это лишь свидетельство незавершенности васкулогене‑
за и, следовательно, возможности развития РН в даль‑
нейшем [2, 3, 5, 9].

В исследованиях много внимания уделяется влия‑
нию внутренних факторов на развитие РН: заболевания 
матери во время беременности, внутриутробное по‑
ражение плода, заболевания ребенка после рождения, 
влияние концентрации кислорода при искусственной 
вентиляции легких [3, 9, 10, 14]. Влияние же внешних 
факторов на развитие недоношенного ребенка мало  
изучено и является актуальным.

Недоношенный ребенок преждевременно попадает 
в среду обитания, отличную от среды, в которой нахо‑
дился в течение беременности, при этом его органы и си‑
стемы еще не подготовлены к жизни в новых условиях.

Одним из внешних факторов, влияющих на развитие 
ребенка после рождения, является яркий дневной свет, 
особенно коротковолновая часть спектра, стимулиру‑
ющая работу незрелой сетчатки, что приводит к ком‑
пенсаторному ускоренному росту неполноценных со‑
судов — развитию РН. Ребенок в родильном отделении 
подвергается воздействию не только естественного све‑
та, проникающего через окна с нетонированными сте‑
клами, а в большей степени яркого искусственного света, 
источниками которого являются лампы светильников 
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палат, а также диагностической аппаратуры — офталь‑
москопов, ретинальных камер.

Заведующий кафедрой офтальмологии Ростовского 
ГМУ А.Н. Епихин в 2016 году предложил метод профи‑
лактики развития ретинопатии недоношенных, заклю‑
чающийся в ограничении светового облучения сетчатки 
недоношенного ребенка как по мощности, так и по спек‑
тру. Для этого следует помещать ребенка в условия осве‑
щенности, приближенные к внутриутробным, в которых 
естественные световые фильтры матери — наполненные 
кровью кожа, мышцы брюшной стенки и матка — сни‑
жают интенсивность светового потока и пропускают 
длинноволновую часть спектра — красный свет. В этих 
условиях будет происходить соответственно возрасту 
физиологическое созревание хориоретинального ком‑
плекса. Таким образом, необходимо устранить внешние 
световые факторы, патологически влияющие на есте‑
ственное созревание хориоретинального комплекса 
и приводящие к развитию РН.

С 2012 года на базе ГБУ Ростовской области 
«Областная детская клиническая больница» (ГБУ РО 
«ОДКБ») организованы активный скрининг, диагности‑
ка и лечение РН. Данное учреждение является централь‑
ным, куда направляют детей после выписки из родиль‑
ных домов г. Ростова‑на‑Дону и Ростовской области.

Первичный осмотр проводился согласно срокам пер‑
вичного скрининга в отделениях патологии новорож‑
денных на базе родильных домов или перинатального 
центра. Отбор пациентов проходил совместно с неона‑
тологом, учитывали общесоматическое состояние недо‑
ношенного ребенка. Критерии отбора соответствовали 
принятым стандартам — срок гестации менее 36 недель 
и масса менее 2500 г.

Повторные осмотры проходили с учетом незрелости 
сетчатки и признаков РН на базе данного учреждения, 
где родился недоношенный ребенок, либо после выпи‑
ски — на базе ГБУ РО «ОДКБ».

При наличии аваскулярных зон и отсутствии при‑
знаков ретинопатии осмотры проводили 1 раз в 14 дней, 
при наличии ретинопатии 1‑й стадии — 1 раз в 7 дней, 
при ретинопатии 2‑й стадии — 1 раз в 3–5 дней, при 3‑й 
стадии и задней агрессивной РН (ЗАРН) — 1 раз в 3 дня.

При пороговых стадиях заболевания и ЗАРН опера‑
тивное лечение выполняли в течение 72‑х часов.

Так как раннее выявление и оперативное лечение 
при пороговых стадиях РН крайне важны, первичный 
осмотр глазного дна новорожденных проводился обу‑
ченными специалистами с помощью ретинальной ка‑
меры с линзой 130 град. и фиксацией всех изображений 
сетчатки, а при появлении пороговых стадий заболева‑
ния при осмотре использовали бинокулярную офталь‑
москопию с линзами 28 и 20 дптр.

С 2016 года впервые на базе перинатального центра 
Ростовской области и Детской областной клинической 
больницы с момента рождения и до полного созревания 
сетчатки или регресса заболевания после оперативного 

лазерного лечения применяли очки с красными защит‑
ными светофильтрами. При нормальном созревании 
сетчатки и отсутствии признаков ретинопатии к 40‑й 
неделе постконцептуального возраста (ПКВ) очки сни‑
мали. С 2017 года данный метод применяется также 
и на базе Городской больницы № 20.

В период с 2016 по 2018 год показатели заболеваемо‑
сти (по данным Министерства труда и социального раз‑
вития Ростовской области) были следующими: в 2016 
году задней агрессивной РН страдали 45 226 детей, 
в 2017 году — 43 614 детей, в 2018 году — 41 587 детей.

Рис. 1. Очки с красными защитными светофильтрами

Fig. 1. Red protective filter glasses

Рис. 2. Применение очков с красными защитными светофильтрами

Fig. 2. The use of red protective filter glasses
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В отделения выхаживания недоношенных де‑
тей поступило (данные Перинатального центра 
Ростовской области, Научно‑исследовательского ин‑
ститута акушерства и педиатрии, Городской больницы 
№ 20) в 2016  году 1810 детей, в 2017‑м  — 1717 детей, 
в 2018‑м — 1617 детей.

В 2016 проведено 1850 осмотров, выявлена РН 
у 428 детей, из них РН 1‑й стадии — 335 детей, 2‑й ста‑
дии — 54, 3‑й стадии — 27, 4‑й стадии — 2, ЗАРН — 8, 
5‑й стадии — 2. Проведено 44 лазерные операции, 5 — 
витреоретинальных. В 2016 году эффективность опера‑
тивного лазерного лечения составила 89 %, что связано 
с возросшим количеством детей с ЗАРН и молниенос‑
ным течением данного заболевания, а также с отсутстви‑
ем мер профилактики в большинстве отделений выха‑
живания недоношенных детей.

В 2017 году проведено 1910 осмотров, РН выяв‑
лена у 457 детей, из них РН 1‑й стадии — 371, 2‑й ста‑
дии — 58, 3‑й стадии — 22, 4‑й стадии — 2, ЗАРН — 3, 

5‑й стадии — 1. Проведено 44 лазерные операции на ме‑
сте и 3 витреоретинальные операции в федеральных цен‑
трах. В 2017  году эффективность оперативного лазер‑
ного лечения составила 88  %, относительное снижение 
было связано с увеличением пороговых стадий.

В 2018 году проведено 1725 осмотров, выявлено 
с РН 267 детей, из них РН 1‑й стадии  — 197, 2‑й ста‑
дии  — 53, 3‑й стадии  — 14, 4‑й стадии  — 1, ЗАРН  — 
1, 5‑й стадии  — 1. Проведено 15 лазерных операций 
и 1  витреоретинальная операция. В 2018 году эффек‑
тивность оперативного лазерного лечения составила 
93  %, что обусловлено своевременным проведением 
оперативного лечения, улучшением качества выхажи‑
вания недоношенных детей, активным применением 
мер профилактики с использованием очков с красными 
защитными светофильтрами во многих отделениях вы‑
хаживания недоношенных детей.

Клинические примеры применения разработан-
ного офтальмологического метода профилактики 
развития РН
Пример 1. Ребенок родился в г. Ростове‑на‑Дону 

на 28‑й неделе с массой 900 г. Первый осмотр проведен 
через 4 недели на ПКВ 32‑й неделе. Далее осмотры про‑
водились 1 раз в 5–7 дней. Выявлены первые признаки 
РН обоих глаз 2‑й стадии — 3 зона 6 часового меридиана 
(рис. 3А, Б).

Очки со светофильтрами применены с момента рож‑
дения до 44‑й недели ПКВ. Первые признаки регресса 
отмечались через 10–12 дней после первого осмотра, 
полностью регресс заболевания наступил на 43–44‑й не‑
деле ПКВ (рис. 4А, Б).

Пример 2. Ребенок родился в Ростовской области 
(г. Шахты) с массой 1800 г, на 30‑й неделе. Первый ос‑
мотр проведен через 3 недели офтальмологом по месту 
жительства. Повторный осмотр после выписки на базе 
Детской областной клинической больницы г. Ростов‑на‑
Дону. На ПКВ 35 недель отмечались первые признаки 

Рис. 3. Состояние сетчатки до применения очков с красными защитными светофильтрами

Fig. 3. Retina before the use of red protective filter glasses

Таблица 1. Сравнительные данные по РН за 2016–2018 гг.

Table 1. A comparison of ROP for 2016-2018 years

Показатель (абс. число) / Indicator (abs. number) 2016 2017 2018

Кол-во осмотров / Quantity of inspections 1850 1910 1725

Выявлено РН / Revealed ROP 428 457 267

Из них / Of them

РН I (ROP) 335 371 197

РН II (ROP) 54 58 53

РН III (ROP) 27 22 14

РН IV (ROP) 2 2 1

РН V (ROP) 2 1 1

ЗАРН (AР ROP) 8 3 1

Самопроизвольный регресс / Regression 384 404 250

Кол-во лазерных операций / Quantity of laser operations 44 44 15

Витреоретинальная хирургия / Vitreoretinal surgery 5 3 1

Эффективность лечения, % / Treatment effectiveness, % 89 88 93

А Б
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Рис. 4. Состояние сетчатки после применения очков с красными защитными светофильтрами

Fig. 4. Retina after the use of red protective filter glasses

Рис. 5. Состояние сетчатки до проведения оперативного лечения

Fig. 5. Retina before surgery

Рис. 6. Состояние сетчатки после проведения оперативного лечения

Fig. 6. Retina after surgery
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ретинопатии обоих глаз 1‑й стадии 3‑я зона 6 часовых 
меридианов.

Применение очков со светофильтрами было начато 
с 35‑й недели ПКВ. Осмотр проводился каждую неде‑
лю. В ПКВ 38 недель отмечалась РН 3‑й стадии 3‑я зона 
6 часовых меридианов (рис. 5A, B). Оперативное лечение 
в ПКВ 38–39 недель — транспупиллярная лазеркоагуля‑
ция с помощью установки АЛОД‑01 («Алком Медика», 
Россия) с длиной волны 810 нм, мощностью 0,3 Вт и экс‑
позицией 0,3 с, количество коагулятов на оба глаза со‑
ставило 1850.

Очки со светофильтрами применяли до регресса за‑
болевания, который наступил через 2 недели (рис. 6A, B).

ВЫВОДЫ

1. Соблюдение всех необходимых правил при выха‑
живании недоношенных детей, применение профилак‑ 

тических мер, совместная работа неонатологов и оф‑
тальмологов ведут к снижению риска развития ретино‑
патии недоношенных на этапе выхаживания.

2. Четкая маршрутизация пациентов, активный 
скрининг и соблюдение мер профилактики позволяют 
сократить проявления данного заболевания и снизить 
количество неблагоприятных исходов.

3. Применение очков с красными защитными све‑
тофильтрами является простым и доступным методом 
профилактики ретинопатии недоношенных, позволяю‑
щим уменьшить необходимость использования опера‑
тивного лазерного лечения и количество неблагоприят‑
ных исходов данного заболевания.
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особенности при врожденном и приобретенном виде птоза

ФГАУ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации 

Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ

Цель: изучить гистологические особенности мышцы Мюллера верхнего века у пациентов с врожденным и приобретенным пто-
зом с целью наиболее точного понимания механизма возникновения птоза. Материал и методы. Проведен ретроспективный 
анализ 29 интраоперационно полученных биоптатов мышцы Мюллера верхнего века. Для исследования биоптаты были фик-
сированы в растворе нейтрального формалина и подготовлены методом парафинизации. После окрашивания гематоксилин-
эозином и по методике Ван-Гизона препараты изучены при световой микроскопии при различных увеличениях. Результаты. 
При врожденном птозе верхнего века гистологически выявлена атрофия гладкомышечной ткани, что проявилось уменьшением 
количества мышечных волокон на фоне фиброзной трансформации мышечной ткани. В микропрепаратах пациентов с приобре-
тенным птозом обнаружены жировые клетки, расположенные среди пучков гладкомышечных волокон, а также дисперсия мио-
цитов. Жировая инфильтрация мышцы Мюллера варьировала в 21–63 %. Заключение. Наличие дистрофических изменений 
мышцы Мюллера при врожденном и приобретенном птозе доказано при гистологическом исследовании. Выявленные особен-
ности объясняют патогенетические механизмы формирования врожденного и приобретенного птоза. В случае приобретенного 
птоза жировая дистрофия является самостоятельным этиопатогенетическим фактором, в связи с этим необходима нестандарт-
ная тактика хирургического лечения с целью нивелирования риска рецидива в раннем и позднем послеоперационном периоде.
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ВВЕДЕНИЕ

Симпатически иннервируемая мышца Мюллера (мМ) 
рассматривается как самостоятельная гладкая мышца, 
которая вместе с леватором образует комплекс «подни‑
мателей» верхнего века. Несмотря на их структурную це‑
лостность, протекающие патологические процессы в мМ 
и леваторе верхнего века необходимо рассматривать от‑
дельно с целью правильного определения дальнейшей 
патогенетически обоснованной тактики хирургического 
лечения [1, 2].

В литературе имеются публикации о нормальном 
анатомическом и гистологическом строении мМ, соглас‑
но которым она представлена компактно расположен‑
ными гладкими миоцитами без нарушения целостности 
по всей ее площади [3–5].

С возрастом мМ может претерпевать инволюцион‑
ные изменения, становится тоньше, удлиняется, что тре‑
бует особого подхода к выбору хирургической методи‑
ки. Gündisch и Cahill обнаружили жировую дистрофию 
мМ, нарушающую ее нормальную функцию. Кроме того, 
увеличение толщины мышцы вследствие жировой ин‑
фильтрации приводит к механическому препятствию 
при поднятии верхнего века [6–9]. В зарубежной лите‑
ратуре описаны результаты гистологического исследова‑
ния мМ с выявленной мышечной атрофией у небольшой 
группы пациентов с врожденным птозом различной сте‑
пени тяжести [10].

Несмотря на высокую клиническую ценность, в от‑
ечественной литературе подобного рода исследования 

не проводились, в связи с этим нами проведен гистоло‑
гический анализ биоптатов мМ верхнего века у пациен‑
тов с врожденным и приобретенным птозом.
МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Материалом для исследования послужили фраг‑
менты мМ 10 пациентов (12 биоптатов) в возрасте от 4 
до 27 лет с врожденным птозом и 13 пациентов (15 био‑
птатов) в возрасте от 11 до 89 лет с приобретенным 
птозом верхнего века (с предполагаемой жировой дис‑
трофией по данным дооперационной УБМ‑диагностики 
структуры век). Из исследования исключены травмати‑
ческий, нейрогенный и миогенный вид птоза. Во всех 
случаях показатель подвижности леватора, отражающий 
его функциональную способность, был достаточным 
(табл.). Контрольными образцами служили 2 биоптата 
мМ, полученные в ходе стандартной резекции леватора 
по поводу устранения апоневротического птоза.

Материал фиксировали в 10%‑ном растворе ней‑
трального формалина и подготавливали методом па‑
рафинизации. Серии гистологических срезов были 
окрашены гематоксилином и эозином и пикрофукси‑
ном по методике Ван‑Гизона с целью дифференциров‑
ки гладкомышечных клеток и соединительной ткани. 
Препараты были изучены с помощью световой микро‑
скопии при 50‑, 100‑, 200‑ и 400‑кратном увеличении.
РЕЗУЛЬТАТЫ

Врожденный птоз. По результатам общего ги‑
стологического исследования во всех препаратах 
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ABSTRACT

Purpose: to study the histological features of the Muller muscle of the upper eyelid in patients with congenital and acquired ptosis to 
understand the mechanism of ptosis. Material and methods. Retrospective analysis of 27 intraoperatively obtained biopsies of the 
Muller muscle of the upper eyelid. For the study, the biopsies were fixed in a formalin and prepared by paraffinization. After staining 
with hematoxylin and eosin and Van Gieson, the preparations were studied in a light microscope. Results. In congenital ptosis of the 
upper eyelid histologically revealed atrophy of smooth muscle tissue, which manifested itself in a decrease in the number of muscle 
fibers on the background of fibrous transformation. In micro specimens of patients with acquired ptosis discovered fat cells located 
among the bundles of smooth muscle fibers, the dispersion of the myocytes. Fat infiltration of muscle ranged from 29 to 51.6 %. 
Conclusion The presence of dystrophic changes in Muller muscle in congenital and acquired ptosis was proved by histological method. 
The revealed features explain the pathogenetic mechanisms of the formation of congenital and acquired ptosis. In the case of acquired 
ptosis, fat dystrophy is an independent etiological factor, and therefore requires non-standard tactics of surgical treatment in order to 
neutralize the risk of recurrence in the early and late postoperative periods.
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наблюдались атрофические явления различной сте‑
пени выраженности, с замещением функциональной 
гладкомышечной ткани фиброзной (рис. 1А, Б). Среди 
морфологических особенностей можно выделить не‑
равномерность атрофических явлений. В 7 биоптатах 
из 12 (все пациенты до 9 лет) наряду с атрофическими 

участками наблюдали участки мышечной гипертро‑
фии (рис. 1В, Г). Мышечная ткань в данных участках 
морфофункционально была активной, волокна утол‑
щены, однако клеточной гиперплазии не обнаружено. 
Предположительно фрагментарная гипертрофия носи‑
ла компенсаторный характер. В 8 случаях у пациентов 

Таблица. Показатели обследования на до- и послеоперационном этапе

Table. Pre-and post-operative examination data

Количество биоптатов / 
Total number,  

n
Вид птоза / Type of ptosis 

Возраст  
пациентов, лет /  
Age, years (М ± σ)

Предоперационные показатели / 
Pre-operative data (М ± σ)

Послеоперационные показатели / 
Post-operative data (М ± σ)

Подвижноть леватора, мм / Levator function, mm MRD1, мм (mm) MRD1, мм (mm)

12 Врожденный / Congenital 13 ± 9 10,0 ± 3,5 0,6 ± 0,8 3,2 ± 0,7

15 Приобретенный / Acquired 49,3 ± 27 12,0 ± 2,6 0,6 ± 1,0 3,5 ± 0,6

Рис. 1. Атрофичная мышца Мюллера с участком краевой гипертрофии. Окраска гематоксилином и эозином. А, Б — ув. 100; * — фи-
брозная ткань; стрелкой обозначена атрофичная мышца; В, Г — ув. 400; 1 — краевой участок гипертрофии мышцы Мюллера

Fig. 1. Muller muscle is atrophic. There are areas of marginal hypertrophy. Hematoxilin and eosin. А, Б ×100; * — fibrous tissue; arrow — 
atrophic muscle; В, Г ×400; 1 — the area of hypertrophy of the Muller muscle

Рис. 2. Биоптат мышцы Мюллера с выраженной атрофией мышцы. Окраска гематоксилином и эозином. А — ув. 50; Б — ув. 200; * — фиброз-
ная ткань; стрелкой обозначена атрофичная мышца

Fig. 2. Muller muscle with severe atrophy. Hematoxilin and eosin. А ×50; Б ×200; * — fibrous tissue; arrow — atrophic muscle
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младшего возраста (до 8 лет) выявлено наличие воспа‑
лительного компонента.

В 5 случаях из 12 мышечная ткань практически пол‑
ностью была замещена фиброзной тканью (рис. 2 А, Б).

В некоторых биоптатах дополнительно определялось 
наличие поперечно‑полосатых мышц (волокна левато‑
ра), в структуре которых были также выявлены атрофи‑
ческие изменения и слабая воспалительная инфильтра‑
ция (рис. 3).

Приобретенный птоз. У пациентов с приобретенном 
птозом верхнего века отмечены особенности в виде за‑
мещения функциональной мышечной ткани жировой 
тканью. Прорастание липоцитов в толщу мышцы приве‑
ло к ее деформации, нарушению архитектоники, разде‑
лению на пучки (рис. 4А, Б). Жировая инфильтрация со‑
ответствовала дегенеративным изменением у взрослых 
пациентов с приобретенным птозом. В некоторых случа‑
ях наблюдалась ярко выраженная дисперсия мышечных 
волокон (рис. 4В). С помощью морфометрической сетки 
Автандилова был произведен подсчет процентного со‑
отношения сохранившейся мышечной и жировой тка‑
ни. На долю жировой ткани пришлось 40 ± 11,1 % (от 21 
до 63 %), а сохранившиеся мышечные волокна составили 
60 ± 11 % (от 37 до 79 %).

В контрольных образцах неизмененная мМ была 
представлена компактно расположенными пучками 
гладкомышечных волокон, покрытых тонким слоем со‑
единительной ткани с кровеносными сосудами. Среди 
мышечных пучков полностью отсутствовали жировые 
клетки (рис. 5).
ВЫВОДЫ

По мнению некоторых авторов, врожденный птоз 
связан со слабостью мышцы, поднимающей верхнее 
веко, — леватором [11, 12].

До настоящего времени в отечественной литературе 
отсутствуют исследования, рассматривающие измене‑
ния в структуре мМ при врожденном птозе. Наши ре‑
зультаты четко показали, что морфологической особен‑
ностью врожденного птоза является наличие признаков 
заместительной атрофии мышечной ткани, протекаю‑
щей преимущественно на фоне воспалительного про‑
цесса слабой и умеренно выраженной степени. При этом 
гистологическая картина, характерная для поперечно‑
полосатой мускулатуры, свидетельствует о вовлечении 
в процесс леватора верхнего века. По биоптатам пациен‑
тов в возрасте до 10 лет впервые установлено, что атрофи‑
ческие процессы протекали неравномерно, с наличием 

Рис. 3. Гистологический препарат мышцы Мюллера с фрагментом леватора. А, Б — ув. 100, окраска гематоксилином и эозином; 
стрелкой указана поперечно-полосатая атрофичная мышца леватора верхнего века

Fig. 3. Muller muscle with a fragment of the levator. Hematoxylin and eosin. A, B ×100; arrow indicates the striated atrophic muscle of the 
upper eyelid levator

Рис. 4. Жировая инфильтрация мышцы Мюллера при приобретенном птозе. А, В — окраска гематоксилином и эозином, ув. 100; Б — 
окраска по Ван-Гизону, ув. 100. Стрелкой показаны жировые клетки, нарушающие нормальное строение мышцы; * — гладкая мышца 
Мюллера на фоне жировой инфильтрации

Fig. 4. Fatty infiltration of the Muller muscle in acquired ptosis. А, В — hematoxilin and eosin, ×100; Б — Van-Gieson, ×100. The arrow shows 
the fat cells that violate the normal structure of the muscle; * — fatty infiltration of Muller muscle
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компенсаторной гипертрофии краевой зоны мышц. 
Гипертрофия, возможно, носила временный характер, 
так как у пациентов более старшего возраста таких яв‑
лений не обнаружено. Неравномерность атрофических 
явлений могла быть обусловлена воспалительным про‑
цессом как этиологическим фактором. Возможен также 
нейротический механизм атрофии вследствие денерва‑
ции мышцы в случаях равномерного протекания атро‑
фических явлений без воспалительного компонента. 
Остается открытым вопрос: связаны ли обнаруженные 
аномалии в мМ при врожденном птозе с дисгенезией са‑
мой мМ, или они развиваются вторично по отношению 
к леватору верхнего века.

У пациентов с приобретенным птозом результаты 
демонстрируют изменения в виде жировой дистрофии 
мМ различной степени выраженности. Прорастание ли‑
поцитов  в толщу мышцы приводило к ее деформации 
и нарушению функции. Кроме того, появление жировой 

ткани может обусловить трудности в определении при‑
вычных анатомических ориентиров в ходе операции. 
Следует также отметить тот факт, что даже при отрица‑
тельном результате фенилэфринового теста в некоторых 
случаях резекция мМ дает лучший результат, чем тради‑
ционная резекция апоневроза леватора [13].

Учитывая все вышесказанное, можно утверждать, 
что потенциал мышцы Мюллера верхнего века достаточ‑
но велик, а патогенез некоторых видов птоза до сих пор 
непонятен, в связи с этим требуется подробный гисто‑
логический анализ, дальнейшее изучение клинических 
особенностей и выбор тактики хирургического метода 
лечения.
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РЕЗЮМЕ

Цель: разработать пошаговый алгоритм ведения пациентов с миопией и риском развития астенопии после кераторефракцион-
ной операции (КРО) для оптимизации работы хирурга-офтальмолога и повышения удовлетворенности пациентов результатами 
проведенной операции. Пациенты и методы. Было обследовано 66 пациентов (132 глаза) с миопией средней и высокой сте-
пени. Специальными методами исследования, необходимыми для создания алгоритма ведения пациентов с миопией и риском 
развития астенопии после КРО, явились изучение характера зрения с 5 метров, фузионных резервов (ФР), проведение cover/
uncover test для выявления гетеротропии и определения угла косоглазия по Гиршбергу. Результаты. На основе установленных 
предикторов развития послеоперационной астенопии (ПА) и разработанного курса функционального лечения нарушений акко-
модационной и бинокулярной функции у пациентов с миопией средней и высокой степени после КРО был разработан пошаговый 
алгоритм ведения пациентов с миопией и риском развития ПА. Заключение. Итогом стали оптимизация работы хирурга-оф-
тальмолога и повышение удовлетворенности пациентов результатами эксимерлазерной операции на роговице.

Ключевые слова: послеоперационная астенопия, кераторефракционная операция, ФемтоЛАЗИК, функциональное лече-
ние астенопии, алгоритм ведения
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ABSTRACT

Purpose. To develop a step-by-step algorithm for managing patients with myopia and the risk of developing asthenopia after keratore-
fractive surgery (KRS) to optimize the work of the ophthalmologist and increase patient satisfaction with the results of the operation. 
Materials and methods. 66 patients (132 eyes) with moderate to high myopia were examined. The special research methods needed 
to create an algorithm for managing patients with myopia and the risk of developing asthenopia after corneal surgery were the study of 
binocular vision, fusional reserves, and a cover/uncover test to identify heterophoria and heterotropy. Results. Based on the identified 
of PA predictors development and the developed course of functional treatment of accommodation and binocular function disorders in 
patients with moderate and high myopia, after CLRS, a step-by-step algorithm was developed for managing patients with myopia and 
the risk of developing PA. Conclusion. Optimization of the ophthalmologist’s work and an increase the patient’s satisfaction with the 
results of excimer laser corneal surgery.

Keywords: postoperative asthenopia, keratorefractive surgery, FemtoLASIK, functional treatment of asthenopia, algorithm of 
management
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ВВЕДЕНИЕ

Рефракционные лазерные операции на роговице 
благодаря своей безопасности, высокому визуальному 
результату, совершенствованию технологий становятся 
популярнее с каждым годом [1]. Пациенты с аметропией 
все чаще отказываются от средств оптической коррек‑
ции в пользу хирургического лечения. Наряду с этим 
повышаются и требования к результатам кераторе‑
фракционной операции (КРО) — современному пациен‑
ту уже недостаточно просто «избавиться от очков», ему 
необходимо получить «идеальное зрение здесь, сейчас 
и навсегда» [2]. Несмотря на быстрый период реконва‑
лесценции, а также высокий рефракционный результат, 
уже на следующий день после операции часть пациен‑
тов предъявляет астенопические жалобы и не желает 
мириться с проблемой перефокусировки взгляда на раз‑
личных расстояниях, чувством дискомфорта, головной 
и глазной болью после работы с видеодисплейным тер‑
миналом (ВДТ), что может возникнуть в ряде случаев 
в послеоперационном периоде [3].

У данных пациентов повышенная зрительная утом‑
ляемость может привести к необходимости повторного 
подбора оптической коррекции для временного повы‑
шения трудоспособности и противоречит их настойчи‑
вому желанию избавиться от очков и контактных линз, 
что, в свою очередь, может обусловить ухудшение субъ‑
ективного статуса пациента и даже агрессивное непри‑
ятие результатов проведенного вмешательства [4].

Нередко у ряда пациентов, вопреки восстановлению 
соразмерности анатомо‑оптических показателей аме‑
тропичного глаза и созданию новых аккомодационно‑

конвергенционных связей в результате эксимерлазер‑
ной операции, даже по истечении одного месяца и более 
после КРО сохраняются жалобы астенопического ха‑
рактера [5]. Наряду с этим прогнозирование развития 
послеоперационной астенопии не входит в стандарт 
предоперационного обследования пациента рефракци‑
онного профиля.

Следовательно, для полноценного анализа клини‑
ко‑функциональных показателей пациентов перед КРО 
недостаточно оценивать только оптометрические пара‑
метры, необходимо также изучать состояние аккомода‑
ционной способности и бинокулярного зрения [6].

Необходимо отметить, что частота возникновения по‑
слеоперационной астенопии (ПА) относительно высока. 
Проведенные ранее исследования показали, что у 15,6 % 
пациентов после лазерной рефракционной операции со‑
хранялись астенопические жалобы и не улучшалась ра‑
бота цилиарной мышцы, а у нескольких больных были 
выявлены такие серьезные нарушения аккомодации по‑
сле КРО, как спазм [4, 7].

Рядом авторов было установлено, что при определе‑
нии дооперационной дисфункции бинокулярной систе‑
мы в послеоперационном периоде не происходило улуч‑
шения параметров или наблюдалась их декомпенсация: 
пациенты предъявляли жалобы на повышенное зритель‑
ное утомление, появление диплопии и визуальный дис‑
комфорт [8, 9].

Было обнаружено также, что после операции 
ФемтоЛАЗИК у 12  % пациентов с миопией средней 
и высокой степени и достигнутым максимальным ре‑
фракционным результатом была выявлена астенопия, 
проявляющаяся повышенным зрительным утомлением, 
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нечеткостью зрения при рассматривании близких объ‑
ектов или чтении, периодической диплопией на различ‑
ных расстояниях. На основе ретроспективного анализа 
состояния показателей аккомодационной и бинокуляр‑
ной функции у пациентов с миопией средней и высокой 
степени и астенопическими жалобами после операции 
ФемтоЛАЗИК были определены прогностические небла‑
гоприятные признаки, способствующие развитию ПА: 
снижение субъективных и объективных показателей ак‑
комодационной способности, отсутствие бинокулярно‑
го характера зрения с 5 метров, отсутствие фузионных 
резервов или их низкие показатели, отсутствие адекват‑
ной оптической коррекции [3, 10, 11].

В связи с этим в литературе последних лет увели‑
чилось количество публикаций, посвященных различ‑
ным способам и методикам функционального лечения, 
обусловливающих повышение субъективных и объ‑
ективных показателей аккомодационной способности 
или параметров бинокулярного взаимодействия после 
КРО [8, 12].

Вместе с тем отсутствовал комплекс мероприятий, 
одномоментно направленных на терапию нарушенных 
параметров аккомодационной и бинокулярной системы. 
На основе ретроспективного анализа работы цилиарной 
мышцы и бинокулярного взаимодействия и выявлен‑
ных предикторов риска развития ПА был предложен 
специально разработанный курс аппаратного лечения 
для снижения или устранения астенопии у пациентов 
с миопией средней и высокой степени после КРО, ко‑
торый показал высокую эффективность. Курс состо‑
ял из тренировки аккомодации с помощью аппарата 
«ОКСИС»; диплоптического лечения по методу «дис‑
социации» с использованием прибора «Спекл‑М», сте‑
кол Баголини и положительных и отрицательных сфе‑
рических линз; расширения фузионных резервов (ФР) 
с применением призматического офтальмокомпенсато‑
ра ОКП‑20 (Россия) и лазерного спекла с длиной волны 
650 нм («Спекл‑М», (РФ)) [13, 14, 16].

Цель исследования: разработать пошаговый алго‑
ритм ведения пациентов с миопией и риском развития 
астенопии после КРО для оптимизации работы хирурга‑
офтальмолога и повышения удовлетворенности пациен‑
тов результатами проведенной операции.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Было обследовано 66 пациентов (132 глаза) с мио‑
пией средней и высокой степени. Основными крите‑
риями отбора стали: возраст 20–25 лет, наличие ми‑
опии средней и высокой степени (сфероэквивалент 
ре фракции (СР) от –3,25 до –10,0 дптр), цилиндриче‑
ский компонент рефракции менее 2,0 дптр, максималь‑
но корригированная острота зрения (МКОЗ) 1 и выше. 
Дополнительными критериями явились: отсутствие би‑
нокулярного характера зрения с 5 метров, симметричное 
или близкое к нему положение глаз (угол косоглазия ме‑
нее 10° по Гиршбергу), отсутствие адекватной коррекции 

миопии (1,0–0,8 бинокулярно), низкие положительные 
и отрицательные фузионные резервы.

Специальными методами исследования, необходи‑
мыми для создания алгоритма ведения пациентов с мио‑
пией и риском развития астенопии после КРО, явились 
изучение характера зрения с 5 метров, ФР, проведение 
cover/uncover test для выявления гетеротропии и опреде‑
ления угла косоглазия по Гиршбергу.

Одним из основных предикторов возникновения 
ПА является отсутствие бинокулярного характера зре‑
ния с 5 метров. Данный метод исследования, несмотря 
на простоту исполнения, является базовым, при этом 
информативным. Характер зрения с 5 метров исследова‑
ли на четырехточечном цветотесте Е.М.  Белостоцкого, 
С.Я. Фридмана. При отсутствии у пациента бинокуляр‑
ного характера зрения с 5 метров, выявление которого, 
как правило, входит в стандартный пакет исследований 
при планировании КРО, необходим дополнительный 
анализ состояния бинокулярной функции. Большинство 
данных методов просты в исполнении, при этом доста‑
точно показательны, и методикой их выполнения владе‑
ет каждый офтальмолог.

Следующим важным диагностическим критерием 
и фактором риска возникновения астенопии у пациен‑
тов с миопией после КРО являются значения ФР, кото‑
рые исследовали на синоптофоре (СИНФ‑1, Украина). 
В норме показатели положительных ФР равны 16,0 ± 5,0°, 
отрицательных — –6,0 ± 2,0°.

Курс функциональной терапии состоял из трени‑
ровки аккомодации с помощью аппарата «ОКСИС»; 
диплоптического лечения по методу «диссоциации» 
с использованием прибора «Спекл‑М», стекол Баголини 
и положительных и отрицательных сферических линз; 
расширения ФР с применением призматического оф‑
тальмокомпенсатора ОКП‑20 (Россия) и лазерного спек‑
ла с длиной волны 650 нм («Спекл‑М», Россия).

Для восстановления аккомодационной способности 
у пациентов с послеоперационным астенопическим син‑
дромом или риском его развития был использован ап‑
парат «ОКСИС» (ОКСИС, Россия). Принципом работы 
прибора является способ тренировки аккомодационной 
способности путем расслабления и стимуляции реснич‑
ной мышцы при изменении интервала между фиксируе‑
мым объектом и глазами пациента с близкого располо‑
жения на удаленное и обратно.

При выполнении упражнения пациенту предла‑
гали переводить взор с картинки, рассматриваемой 
через линзу, на изображения предметов, расположенных 
в нижней части экрана. Процедуру поиска тест‑объекта 
неоднократно повторяли. Тренировку проводили с пол‑
ной коррекцией аметропии в течение 10 минут. При рав‑
номерно сниженных показателях объема абсолютной 
аккомодации (ОАА) пациент наблюдал поочередно каж‑
дым глазом по 3 минуты и обоими глазами — 4 минуты. 
При анизоаккомодации — глазом с худшими параметра‑
ми ОАА 5 минут и обоими глазами — 5 минут.
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В качестве диплоптического лечения по принципу 
разобщения аккомодации и конвергенции (метод «дис‑
социации») использовали лазерный спекл с длиной вол‑
ны 650 нм на различных рабочих зонах (ближней — 1 м, 
средней — 3 м и дальней — 5 м) с применением слабой 
сепарации в виде растровых стекол Баголини для кон‑
троля за бинокулярным слиянием и в условиях нагрузки 
и релаксации отрицательными и положительными сфе‑
рическими линзами1.

Для расширения фузионных резервов использо‑
вали призматический офтальмокомпенсатор ОКП‑20 
(Россия) и лазерный спекл с длиной волны 650 нм 
(«Спекл‑М», Россия). Лечение проводили путем наблю‑
дения лазерного спекла с расстояния 1, 3 и 5 м через оф‑
тальмокомпенсатор, повышая нагрузку движением ри‑
сок и меняя основание призмы к носу (отрицательные 
ФР) или к виску (положительные ФР). Данный способ 
восстановления бинокулярного слияния заключается 
в провоцировании двоения посредством призмати‑
ческих линз различной силы, путем предъявления их 
перед одним глазом в естественных условиях при фик‑
сации объекта. В итоге происходит возбуждение диспа‑
рантных зон сетчатой оболочки и активизируется фузи‑
онный рефлекс бификсации, что способствует слиянию 
бинарных изображений. Лечение длилось по 10 минут 
каждым глазом.

После операции пациентов анкетировали с помо‑
щью опросника CISS (Convergence Insufficiency Symptom 
Survey), разработанного для количественной оценки 
степени проявления ПА. Интерпретировали получен‑
ные данные следующим образом: при наборе 20 баллов 
и ниже — ПА отсутствует, 21 балл и более — ПА имеется.

Для достижения максимальной остроты и качества 
зрения использовали персонализированную субламел‑
лярную кератоабляцию по технологии ФемтоЛАЗИК 
с расчетом «рефракции цели» на эмметропию. Операцию 
выполняли с помощью эксимерного лазера «Микроскан 
Визум» (Россия). Для расчета алгоритма абляции ис‑
пользовали программное обеспечение «Платоскан», 
толщину остаточной стромы рассчитывали не менее 
300 мкм. Роговичный клапан толщиной 100 мкм, диаме‑
тром 9,5 мм формировали с помощью фемтосекундного 
лазера Femto LDV Z6 (Ziemer, Швейцария).

В рамках данного исследования были обследованы 
пациенты с миопией средней и высокой степени (сферо‑
эквивалент рефракции (СР) от –3,25 до –10 дптр), цилин‑
дрическим компонентом рефракции менее 2,0 дптр; мак‑
симально корригированной остротой зрения (МКОЗ) 
1,0 и выше. Средний возраст исследуемых был равен 
22 ± 2,45 года. Срок наблюдения составил от 2 до 24 ме‑
сяцев после КРО.
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Результатом анализа мировой литературы 
и нашего клинического опыта, представленного в ряде 
1 Кащенко Т.П. и соавт. Способ восстановления бинокулярного зрения. Патент 

RU 2559283, 10.08.15.

опубликованных работ [3, 10, 11, 13, 15, 16] стала разра‑
ботка пошагового алгоритма ведения пациентов с мио‑
пией и риском развития астенопии после КРО, который 
нашел применение и показывает высокие клинико‑
функциональные результаты в реальной клинической 
практике отдела рефракционной лазерной хирургии 
ФГАУ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академи‑
ка С.Н.  Федорова» Министерства здравоохранения 
Российской Федерации.
АЛГОРИТМ ВЕДЕНИЯ ПАЦИЕНТОВ С МИОПИЕЙ 
И РИСКОМ РАЗВИТИЯ АСТЕНОПИИ ПОСЛЕ КРО 
(РИС. 1)

Наиболее благоприятной ситуацией в плане низкого 
прогноза развития ПА является ситуация, при которой 
у пациента присутствует бинокулярный характер зрения 
с 5 м и ФР в пределах нормальных величин.

При отсутствии бинокулярного зрения с 5 м, 
в тех случаях, когда не определяется угол косоглазия 
по Гиршбергу, а ФР находится в переделах нормальных 
значений, противопоказаний к проведению КРО нет.

При отсутствии бинокулярного характера зрения 
с 5 м и угла косоглазия по Гиршбергу, но резко снижен‑
ных ФР, рекомендовано выполнение КРО после предва‑
рительного функционального лечения.

Наряду с этим проведение cover/uncover test по‑
зволяет выявить наличие или отсутствие гетерофории 
или гетеротропии. При обнаружении гетеротропии не‑
обходимо установить тип косоглазия, от которого будет 
зависеть тактика дальнейшего ведения и лечения паци‑
ента, в том числе с дополнительной консультацией стра‑
бизмолога.

При отсутствии бинокулярного характера зрения 
с 5  м, при наличии гетеротропии, необходимо устано‑
вить тип косоглазия и его связь с аккомодацией.

•  При аккомодационном содружественном косогла‑
зии, сопровождающемся отсутствием диплопии и ФР 
в пределах нормальных значений, рекомендовано про‑
ведение КРО.

•  При  аккомодационном  или  частично-аккомода‑
ционном содружественном косоглазии, сопровождаю‑
щемся отсутствием диплопии и резко сниженными ФР, 
рекомендовано проведение двухэтапной реабилитации: 
функционального лечения и КРО.

•  При  аккомодационном  или  частично-аккомодаци‑
онном содружественном косоглазии, сопровождающемся 
диплопией, рекомендована консультация страбизмолога.

•  При наличии неаккомодационного  содружествен‑
ного или несодружественного косоглазия, сопровожда‑
ющегося отсутствием бинокулярного характера зрения 
с 5 м и менее, необходима консультация страбизмолога 
и, в случае необходимости, предварительное оператив‑
ное лечение косоглазия.

В послеоперационном периоде рекомендова‑
но проведение у данных пациентов анкетирования 
CISS для выявления наличия или отсутствия ПА. 



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

И.А. Мушкова, Н.В. Майчук, E.Ю. Маркова, Л.Т. Шамсетдинова

Контактная информация: Шамсетдинова Лейля Тагировна, leylaapa@gmail.com

Алгоритм ведения пациентов с миопией и риском развития астенопии после кераторефракционной операции

2020;17(3S):610–616

614

Миопия средней и высокой степени 
Medium and high myopia 

Бинокулярный характер 
зрения присутствует 

Binocular vision not detected 

Бинокулярный характер зрения 
отсутствует 

Binocular vision detected 

Фузионные резервы 
в пределах нормы 

Normal fusional reserves 

Угол косоглазия по Гиршбергу 
присутствует 

Hirshberg strabismus angle detected 
 

Угол косоглазия по Гиршбергу 
отсутствует 

Hirshberg strabismus angle not 
detected 

 

Косоглазие содружественное 
аккомодационное или частично-

аккомодационное 
Accommodative strabismus 

Косоглазие неаккомодационное 
или несодружественное 

Non-accommodative or paralitic 
strabismus 

Диплопия 
отсутствует 

Diplopia not detected 
 

Диплопия 
присутствует 

Diplopia detected 
 
 

Консультация 
страбизмолога 
Consultation by 
strabismologist 

Фузионные резервы резко 
снижены или отсутствуют 

Fusional reserves not detected 
 
 

Фузионные резервы 
в пределах нормы 

Normal fusional reserves 

Курс функционального 
лечения 

The course of functional 
treatment 

Кераторефракционная 
операция 

Keratorefractive surgery 

Послеоперационная 
астенопия отсутствует 

Postoperative asthenopia not 
detected 

Послеоперационная 
астенопия присутствует 
Postoperative asthenopia 

detected 

Курс функционального 
лечения 

The course of functional 
treatment 

Результат 
достигнут! 

Result achieved! 

Риc. 1. Алгоритм ведения пациентов с миопией средней и высокой степени и риском развития астенопии после КРО

Fig. 1. The maintenance algorithm of patients with myopia and the risk of asthenopia after keratorefractive surgery



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

I.A. Mushkova, N.V. Maychuk, E.Yu. Markova, L.T. Shamsetdinova

Contact information: Shamsetdinova Leylya T. leylaapa@gmail.com

The Maintenance Algorithm of Patients with Myopia and the Risk of Asthenopia after Keratorefractive Surgery

2020;17(3S):610–616

615

При наличии астенопии (выявлении 21 или более бал‑
лов) рекомендовано дополнительное обследование ак‑
комодационной способности и бинокулярного взаи‑
модействия у обследуемых и, в случае необходимости, 
проведение функционального лечения: прицельное воз‑
действие на нарушенные параметры и/или консультация 
врача‑страбизмолога.
КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 1

Пациентка М., 23 года, обратилась с жалобами 
на сниженное зрение вдаль обоих глаз. Острота зрения 
обоих глаз с коррекцией равна 1,0. OD 0,02 sph — 3,75 = 
1,0; OS 0,03 sph — 3,50 = 1,0. Характер зрения с 5 м одно‑
временный, с 0,33 м  — неустойчивый бинокулярный. 
Определяется постоянный угол косоглазия по Гиршбергу 
до 5–7 градусов, альтернирует. С полной коррекцией аме‑
тропии угол косоглазия нивелируется. Положительные 
ФР составили 10 градусов, отрицательные — 8 градусов, 
конвергенция ослаблена, неравномерна.

Диагноз: OU  — Миопия средней степени, содруже‑
ственное расходящееся аккомодационное альтернирую‑
щее косоглазие.

При аккомодационном содружественном косоглазии 
с отсутствием бинокулярного характера зрения с 5  м 
и ФР в пределах нормальных значений рекомендовано 
проведение КРО.

Анкетирование для определения наличия астенопи‑
ческого синдрома через неделю после операции не вы‑
явило признаков зрительного утомления и по опроснику 
CISS составило 8 баллов, угол косоглазия до 3 градусов, 
непостоянный. Характер зрения с 5 м был неустойчивым 
бинокулярным, ФР не изменились.

Были даны рекомендации по тренировке конверген‑
ции в домашних условиях. Пациентка результатом опе‑
рации довольна.
КЛИНИЧЕСКИЙ ПРИМЕР 2

Пациент М., 19 лет, обратился с жалобами на снижен‑
ное зрение обоих глаз. Для оптической коррекции носил 
очки, в которых острота зрения обоих глаз составляла 0,3. 
При подборе коррекции, приближенной к полной, у паци‑
ента возникало головокружение, ощущение дискомфорта 
и диплопия на средних и дальних расстояниях.

Острота зрения каждого глаза с коррекцией состави‑
ла 1,0. OD 0,02 sph — 4,25 = 1,0; OS 0,02 sph — 4,50 = 1,0.

Характер зрения с коррекцией на 5 м был одновре‑
менным, на 0,33 м  — бинокулярным. Угол косоглазия 

по Гиршбергу не определялся, при проведении cover/
uncover test были выявлены установочные движения 
к виску до 5 градусов по Гиршбергу, положительные ФР 
равнялись 3 градусам, отрицательные — 2 градусам.

Диагноз: OU  — Миопия средней степени, гетеро‑
фория.

Пациенту, учитывая отсутствие бинокулярного ха‑
рактера зрения с 5 м и низкие ФР, был предложен курс 
функционального лечения, от которого он отказался.

После проведения операции по технологии 
ФемтоЛАЗИК у пациента возникли жалобы астенопи‑
ческого характера на периодическую диплопию на всех 
расстояниях, затруднения при визуальной нагрузке 
вблизи, быструю зрительную утомляемость, головную 
боль. По данным анкетирования получен результат 
в 24 балла, что свидетельствовало о наличии ПА.

После проведенного функционального лечения в по‑
слеоперационном периоде повысились показатели субъ‑
ективных и объективных показателей аккомодационной 
функции, характер зрения на 5 и 0,33 м стал биноку‑
лярным, положительные ФР равнялись 15 градусам, от‑
рицательные ФР составили 5 градусов, угол косоглазия 
по Гиршбергу не определялся.

Анкетирование для определения наличия астенопи‑
ческого синдрома не выявило значительных признаков 
зрительного утомления и равнялось 12 баллам.
ВЫВОДЫ

1. Алгоритм ведения пациентов с миопией средней 
и высокой степени и риском развития астенопии после 
КРО, разработанный на основе выявленных предикто‑
ров возникновения ПА и предложенного курса функцио‑
нального лечения, позволяет оптимизировать работу 
хирурга‑офтальмолога и повысить удовлетворенность 
пациентов результатами эксимерлазерной операции.

2. Предупреждение пациента о риске развития асте‑
нопии после КРО в том случае, когда в результате до‑
операционного исследования обнаружены предикторы 
возникновения ПА, повышает доверие по отношению 
к лечащему врачу и лояльность к результатам операции.
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Одна болезнь, но разные названия:  
краевой кератит Фукса и дегенерация Терриена
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РЕЗЮМЕ

Дегенерация Терриена и краевой кератит Фукса считаются редкими и медленно прогрессирующими заболеваниями роговицы 
с билатеральным поражением неизвестной этиологии и имеют ряд схожих клинических признаков. Клинически дегенерация 
Терриена характеризуется периферическим истончением роговицы, которое появляется в начале болезни обычно в верхней 
половине, но может начинаться и с нижней половины. При краевом кератите Фукса биомикроскопическое исследование на на-
чальных стадиях развития заболевания выявляет периферическое истончение роговицы в нижнем и нижненазальном сегменте. 
Как правило, при обоих заболеваниях поражение бывает асимметричным, а основным патологическим признаком является 
периферическое истончение роговицы. Цель. Определить диагностические критерии болезни Терриена и краевого кератита 
Фукса, выявить их сходство и различие. Пациенты и методы. За период 2017–2020 гг. было обследовано 40 больных, ко-
торые были разделены на 3 группы: 30 пациентов с дегенерацией Терриена, 7 пациентов с краевым кератитом Фукса, 3 па-
циента с признаками краевой дегенерации Терриена на одном глазу и типичными проявлениями краевого кератита Фукса на 
другом глазу. Для диагностики были использованы следующие методы: конфокальная микроскопия, оптическая когерентная 
томография переднего сегмента, кератотопография. Результаты. По результатам обследования 40 пациентов было выявлено 
множество общих клинических признаков двух ранее считавшихся отдельными заболеваниями состояний. По данным лите-
ратуры известно, что основное различие между двумя данными болезнями заключается в локализации поражения роговицы. 
Нами установлено, что отличающаяся локализация поражения при дегенерации Терриена и краевом кератите Фукса имеется 
у некоторых больных и только в начальных стадиях обоих заболеваний. Заключение. Дегенерация Терриена и краевой кератит 
Фукса могут являться разными вариантами клинического проявления или разными стадиями прогрессирования одного и того 
же заболевания. Так как этиология дегенерации Терриена и краевого кератита Фукса не установлена, при лечении рекоменду-
ется руководствоваться клиническим течением заболеваний.

Ключевые слова: краевая дегенерация Терриена, краевой кератит Фукса, дегенеративное заболевание, билатеральное 
поражение, истончение роговицы, псевдоптеригиум, васкулит, изъязвление роговицы, астигматизм, конфокальная микроско-
пия, оптическая когерентная томография переднего сегмента, ультразвуковая биомикроскопия
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ABSTRACT

Terrien marginal degeneration and Fuchs’ superficial marginal keratitis are considered rare and slowly progressive corneal diseases 
with a bilateral lesion, unknown etiology, and have a number of similar clinical signs. Clinically, Terrien marginal degeneration is charac-
terized by peripheral thinning, which appears at the beginning of the disease usually in the upper half, but can also begin with the lower 
half of the cornea. In the case of Fuchs’ superficial marginal keratitis, biomicroscopic examination, at the initial stages of the disease’s 
development, in the lower and lower nasal segments, reveals peripheral corneal thinning. As a rule, in both diseases, the lesions on the 
two eyes are asymmetric, but peripheral corneal thinning is the main pathological sign. Purpose. To determine the diagnostic criteria 
for Terrien disease and Fuchs’ marginal keratitis, to identify their similarities and differences. Patients and methods. For the period 
2017–2020, 40 patients were examined; they were divided into 3 groups. 30 patients with Terrien marginal degeneration, 7 patients 
with Fuchs’ superficial marginal keratitis, 3 patients with signs of Terrien marginal degeneration in one eye and typical manifestations 
of Fuchs’ superficial marginal keratitis in the other eye. The following methods were used for diagnostics: confocal microscopy, optical 
coherence tomography of the anterior segment, keratotopography. Results. A survey of 40 patients revealed many common clinical 
signs of two previously considered separate diseases. According to the literature, it is known that the main difference between these 
two diseases is the localization of corneal lesions. We found that different localization of the lesion in Terrien degeneration and super-
ficial marginal Fuchs keratitis is present in some patients and only in the initial stages of both diseases. Conclusions. Terrien’s degen-
eration and Fuchs’ superficial marginal keratitis may be different variants of clinical manifestations or different stages of progression 
of the same disease. Since the etiology of Terrien’s degeneration and Fuchs’ superficial marginal keratitis had not been established, it 
is recommended to follow the clinical course of the diseases during treatment.
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Краевая дегенерация Терриена (КДТ) — редкое мед‑
ленно прогрессирующее, характеризующееся билате‑
ральным поражением дегенеративное заболевание ро‑
говицы неизвестной этиологии. Считается, что впервые 
оно описано в 1900 году F. Terrien [1, 2]. Однако имеется 
более ранняя публикация Frank от 1896 года, в которой 
приведено четыре клинических случая сходного пора‑
жения [3, 4].

Дебют КДТ может быть в любом возрасте (от 9 
до 82 лет), но чаще страдают мужчины в 40–60 лет [5].

Клинически дегенерация Терриена характеризуется 
периферическим истончением, которое появляется в на‑
чале болезни обычно в верхней половине, но может на‑
чинаться и с нижней половины роговицы. Истончение, 
в дебюте выглядящее как белесое помутнение в указан‑
ных зонах, может затем сливаться в образование дуго‑
образной формы, концентричное лимбу. Вовлеченная 
в патологический процесс ткань может постепенно ис‑
тончаться вплоть до выпячивания, но это очень ред‑
ко приводит к перфорации. В истонченную роговицу 

врастают радиально идущие сосуды от лимба. При КДТ 
в редких случаях (до 20  % больных) возможно форми‑
рование псевдоптеригиума в меридианах, отличных 
от 3 и 9 часов. Необходимо отметить, что наблюдается 
относительно резкий переход от пораженной области 
к нормальной толщине роговицы. При этом на том крае 
истончения, который расположен дальше от лимба (на‑
зовем его «центральным»), располагается линия желто‑
белого отложения липидов. На протяжении всей болез‑
ни эпителий остается, как правило, интактным [5–7]. 
Патологическое истончение чаще распространяется 
по периферии окружности роговицы, но может про‑
грессировать и по направлению к оптическому центру. 
У большинства пациентов глаз остается «белым» и спо‑
койным, то есть без признаков воспаления; но вместе 
с тем у части больных будут возникать рецидивирующие 
эпизоды краевого кератита, иногда и с развитием ассо‑
циированного эписклерита [7].

Болезнь Терриена может вызывать развитие непра‑
вильного астигматизма. Если формируется истонче‑
ние роговицы сверху или снизу, то выявляется обрат‑
ный астигматизм. Механизм развития астигматизма 
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заключен в уплощении роговицы, вызванном истон‑
чением ее периферической части, что приводит к уве‑
личению крутизны меридиана, перпендикулярного ис‑
тончению [8].

В литературе существует несколько гипотез, объ‑
ясняющих разное клиническое течение КДТ. При более 
частом варианте  — длительно прогрессирующем била‑
теральном поражении в отсутствие воспалительного 
процесса  — подтверждается теория дегенерации ткани 
роговицы. T. Iwamoto и соавт. предложили воспалитель‑
ную теорию КДТ, которую объясняют наличием им‑
мунных компонентов, секретируемых изменившимися 
клетками эпителия и находящимися непосредственно 
у его базальной мембраны [9]. I. Suveges предположил, 
что гистиоцитоподобные клетки мигрируют из ка‑
пилляров пораженной области роговицы и фагоцити‑
руют коллагеновые волокна [10]. S. Hayasaka и соавт. 
обнаружили увеличенную активность N‑ацетил‑b‑D‑
глюкозаминидазы  — лизосомального энзима, выявляе‑
мого в слезе у пациентов с КДТ [11]. G. Ceresara дока‑
зал наличие в зоне поражения роговицы Т‑лимфоцитов 
и клеток Лангерганса [12]. Таким образом, формирует‑
ся иммунный ответ на собственные ткани роговицы. 
Однако известно, что не всегда такой иммунный ответ 
приводит к воспалению. Например, активированные 
Т‑клетки могут экспрессировать FAS‑лиганды, находя‑
щиеся на клетках‑мишенях, что вызывает апоптоз кле‑
ток без воспалительной реакции. Данный аутоиммун‑
ный ответ ведет к изменению морфологии и функции 
стромальных кератоцитов, секретирующих цитокины, 
которые, в свою очередь, индуцируют васкуляризацию 
роговицы. Имеются публикации о возможном влиянии 
системного васкулита и дисфункции мейбомиевых же‑
лез на развитие КДТ [8, 13].

Представляют интерес данные гистологических ис‑
следований, проведенных при КДТ, которые выявили 
дегенерацию роговичного эпителия в виде пикнотиче‑
ских ядер и вакуолей; истончение и фрагментирование 
боуменовой мембраны, разрыв и дегенерацию стро‑
мальных фибрилл; истончение десцеметовой мембра‑
ны с признаками разрыва и последующего заживления. 
При КТД в слоях роговицы обнаружены разные типы 
клеток, включая гистиоциты, фиброциты, лимфоциты, 
плазматические клетки, а также кровеносные сосуды [8].

Краевой кератит Фукса (ККФ) — редкое заболевание 
неизвестной этиологии, которому свойственно билате‑
ральное асимметричное прогрессирующее поражение 
роговицы.

Впервые данное состояние было описано Von Arltом 
в 1881 году, а позже более детально в 1895 году E. Fuchs 
обозначил его как поверхностный краевой кератит [14, 15]. 
Этиология ККФ остается неясной. S. Harilaos в 2004 году 
представил результаты анализа крови пациента с ККФ 
[16]. Все показатели были в норме: ревматоидный фактор, 
антинуклеарные и антинейтрофильные антитела, HLA 
типирование, мочевая кислота, СОЭ. С другой стороны, 

в 2011 году Jeremy D. Keenan высказал предположение 
о возможной взаимосвязи ККФ с васкулитом [13].

По данным литературы, ККФ манифестирует чаще 
всего во 2–4‑й декаде жизни [17, 18].

При биомикроскопическом исследовании на началь‑
ных стадиях развития заболевания в нижнем и ниж‑
неназальном сегменте выявляется периферическое 
истончение роговицы. Ширина этой зоны составляет 
примерно около 2 мм, центральным (ближе к центру 
роговицы) краем она вдается в интактную ткань, от‑
граничиваясь от нее сероватой линией помутнения. 
Увеличиваясь в размерах, зона поражения становится 
глубже, появляется васкуляризация. Характерным кли‑
ническим признаком ККФ считается наличие псевдоп‑
теригиума, участков деэпителизации, белесых краевых 
инфильтратов роговицы. Пациенты предъявляют жа‑
лобы на постепенное снижение остроты зрения, ощу‑
щения инородного тела, периодическое покраснение 
глаз, светобоязнь.

Из‑за значительного истончения роговицы по пери‑
ферии формируется обратный астигматизм, что под‑
тверждает кератотопография [13].

При гистологическом исследовании обнаруживается 
периферическое истончение, деструкция боуменовой 
мембраны в этой зоне, интенсивная инфильтрация вос‑
палительными клетками. Также описано присутствие 
лимфоцитов и полиморфноядерных лейкоцитов, базо‑
филов и тучных клеток, что подтверждает возможную 
роль аллергической реакции в этиологии ККФ [18].

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

За период 2017–2020 гг. в клинике офтальмоло‑
гии ПСПбГМУ и в ФГБНУ «НИИ глазных болезней» 
было обследовано и проведено лечение 40 человек, 
из них 30 пациентов с КДТ (1‑я группа), 7 человек с ККФ 
(2‑я группа), 3 — с признаками КДТ на одном глазу и ти‑
пичными проявлениями ККФ на другом глазу (3‑я груп‑
па). 1‑я группа была разделена на 3 подгруппы в зависи‑
мости от клинического течения КДТ.

Для диагностики как КДТ, так и ККФ использованы 
следующие методики: опрос, сбор анамнеза, рутинный 
офтальмологический осмотр, а также конфокальная ми‑
кроскопия, оптическая когерентная томография (ОКТ) 
переднего сегмента, кератотопография. При последнем 
исследовании учитывались данные пахиметрии в центре 
и по периферии роговицы; а также цифровые данные, 
подтверждающие наличие неправильного обратного 
астигматизма, характерного для краевого истончения 
роговицы. ОКТ переднего сегмента позволяло более точ‑
но оценивать толщину роговицы в пораженном участке, 
что важно для выбора тактики лечения.

РЕЗУЛЬТАТЫ

1-я группа включала 30 пациентов (57 глаз) с КДТ. 
Средний возраст пациентов составил 46 ± 6 лет. Систем‑
ных заболеваний не было выявлено.
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1-я подгруппа: 10 человек (14 глаз) не предъявляли 
никаких жалоб, изменения на роговице были случайной 
находкой, при этом у 7 пациентов имелось биомикро‑
скопически выявляемое монолатеральное поражение. 
В 6 случаях кератотопограмма парного глаза свидетель‑
ствовала об отсутствии патологии, характерной для кра‑
евых истончений. В одном случае было выявлено пе‑
риферическое истончение до 540 мкм (на пораженном 
глазу — 460 мкм), обратный астигматизм 0,75 D, который 
не привел к снижению зрительных функций. На 13 гла‑
зах 10  больных с биомикроскопическими признаками 
краевого истончения минимальная средняя толщина 
оставшейся роговицы равнялась 520 мкм, средняя вели‑
чина неправильного обратного астигматизма составляла 
1,25 D. Данные ОКТ переднего отрезка соответствовали 
результатам пахиметрических карт. Периферическая 
зона истончения занимала от 1 до 4 квадрантов. В 7,2 % 
случаев поражение затрагивало нижние квадранты ро‑
говицы. Во всех случаях имелись поверхностные ради‑
ально идущие сосуды, интактный эпителий. Отложения 
липидов отмечены в 10 случаях.

2-я подгруппа: 13 человек (26 глаз) с жалобами на сни‑
жение остроты зрения. У всех больных присутствовали 
биомикроскопические признаки дегенерации на пери‑
ферии роговицы, у 11 человек данные изменения были 
двусторонними. У двух больных на биомикроскопически 
интактном глазу выявлялись кератотопографические из‑
менения, характерные для краевого истончения. Средняя 

минимальная толщина на периферии роговицы состави‑
ла 490 мкм, средняя величина астигматизма — 1,0 D.

В зависимости от сформировавшегося перифериче‑
ского истончения роговицы выявлялся неправильный 
прямой или обратный астигматизм с осью, перпендику‑
лярной зоне наибольшего истончения.

Данные ОКТ переднего отрезка соответствовали ре‑
зультатам пахиметрических карт. Периферическая зона 
истончения занимала от 1 до 4 квадрантов. В 15,4 % пора‑
жение затрагивало нижние квадранты роговицы. Во всех 
случаях биомикроскопически видимой дегенерации рого‑
вицы имелись поверхностные радиально идущие сосуды, 
интактный эпителий, отложения липидов (рис. 1).

3-я подгруппа: 7 человек (7 глаз) предъявляли жа‑
лобы на ощущение инородного тела, жжение, рециди‑
вирующие эпизоды покраснения глаза и светобоязни. 
Рецидивы покраснения глаза и боли в глазу повторялись 
от 1 до 4 раз в год. У 6 больных данные жалобы впер‑
вые появлялись после длительной инсоляции. В данной 
подгруппе пациентов рецидивы «красного глаза» были 
монолатеральными, при этом биомикроскопические 
признаки истончения роговицы и отложения липидов 
по периферии на обоих глазах наблюдались у 6 человек 
(12 глаз). При активном воспалении определялись конъ‑
юнктивальная инъекция, боли — от умеренно выражен‑
ных до сильных. У 2‑х пациентов флюоресцеином окра‑
шивались участки деэпителизации площадью 1×2  мм 
над истончением роговицы в зоне с наиболее выражен‑
ной конъюнктивальной инъекцией.

У одного больного на биомикроскопически интакт‑
ном глазу не были выявлены кератотопографические 
изменения. В пораженных глазах средняя минимальная 
толщина на периферии роговицы составила 430 мкм, 
средняя величина астигматизма — 3,25 D.

Данные ОКТ переднего отрезка соответствовали ре‑
зультатам пахиметрических карт. Периферическая зона 
истончения занимала от 2 до 4 квадрантов. В 14,2  % 
поражение затрагивало нижние квадранты роговицы 
(рис. 2). Отложения липидов отмечены во всех случаях.

2-я группа включала 7 больных с ККФ. Средний воз‑
раст пациентов составил 52 ± 4 года. Системных заболе‑
ваний не было выявлено.

У пятерых имело место двустороннее поражение. 
7 человек (12 глаз) предъявляли жалобы на ощущение 
инородного тела, жжение, рецидивирующие эпизоды 
покраснения глаза и светобоязни. При двустороннем по‑
ражении наблюдалось существенное преобладание сим‑
птоматики, частоты рецидивов и выраженности клини‑
ческой картины на одном глазу по сравнению с парным. 
Рецидивы покраснения и боли в глазу повторялись от 2 
до 6 раз в год. В данной группе на 12 глазах при биоми‑
кроскопии выявлялись периферическое истончение ро‑
говицы с васкуляризацией, захватывающее от 2 до 4 ква‑
дрантов, сероватые помутнения в виде тонкой линии 
вдоль центрального края истончения. Псевдоптеригиум 
различной площади и локализации присутствовал 

Рис. 1. Краевая дегенерация Терриена: истончение роговицы 
по верхнему краю, поверхностные сосуды, отложение липидов

Fig. 1. Terrien marginal degeneration: cornea thinning along the 
upper edge, surface vessels, deposition of lipids
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на всех вовлеченных в патологический процесс глазах 
(рис. 3). На фоне обострения воспалительного процесса 
выявлялись беловатые инфильтраты в передних слоях 
стромы и/или участки деэпителизации, расположенные 
у вершины псевдоптеригиума или вдоль истончения 
(рис. 4). Отсутствовали липидные отложения. У двух 
больных на биомикроскопически интактном глазу вы‑
являлись кератотопографические изменения, характер‑
ные для краевого истончения. У них же средняя мини‑
мальная толщина периферии роговицы была величиной 
490 мкм, средняя величина астигматизма — 1,25 D.

В пораженных глазах средняя минимальная толщина 
периферии роговицы составила 460 мкм, средняя вели‑
чина астигматизма — 4,50 D.

3-я группа включала 3‑х больных с признаками КДТ 
на одном глазу и типичными проявлениями ККФ на дру‑
гом глазу. Средний возраст пациентов составил 56 ± 7 лет.

Все пациенты предъявляли жалобы на ощущение 
инородного тела, жжение, рецидивирующие эпизоды 
покраснения глаза и светобоязни на обоих глазах, более 
выраженное воспаление на глазу с ККФ. Рецидивы по‑
краснения и боли в глазу повторялись от 3 до 6 раз в год. 
В данной группе при биомикроскопии выявлялись ха‑
рактерные для перечисленных заболеваний изменения 
в 2–4‑м квадрантах. Средняя минимальная толщина 
периферии роговицы при КДТ составила 460 мкм, сред‑
няя величина астигматизма — 2,75 D; при ККФ, соответ‑
ственно, 470 мкм и 4,75 D.

У одной пациентки из данной группы было подозре‑
ние на системный васкулит, в настоящее время прово‑
дится обследование у ревматолога.

ОБСУЖДЕНИЕ

При анализе публикаций по КДТ и ККФ создается 
некая интрига в идентификации каждого заболевания. 
Мнения авторов отличаются относительно некоторых 
симптомов, похожие фотографии с патологическим 
глазом обозначают то одним, то другим заболевани‑
ем (рис.  5). В некоторых учебниках имеются описания 

Рис. 2. Краевая дегенерация Терриена: истончение роговицы 
и отложение липидов в нижне-височной части роговицы

Fig. 2. Terrien marginal degeneration: corneal thinning and lipids 
deposition in the inferior temporal part of the cornea

Рис. 3. Краевой кератит Фукса: псевдоптеригиум, истончение 
по всей окружности роговицы с хорошо заметной серой линией.

Fig. 3. Fuchs’ Superficial Marginal Keratitis pseudopterygium: 
thinning along the entire circumference of the cornea with a well-
marked gray line.

Рис. 4. Краевой кератит Фукса: формирующийся псевдоптериги-
ум, беловатые инфильтраты по его краю

Fig. 4. Fuchs’ Superficial Marginal Keratitis: forming pseudopterygium, 
whitish infiltrates along its edge
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только КДТ; данные о ККФ не представляются. Но все 
же существуют некоторые общие тенденции в описа‑
нии обоих заболеваний. По данным литературы, ос‑
новное различие между двумя вышеописанными за‑
болеваниями заключается в локализации поражения 
роговицы: при ККФ поражение развивается в нижних, 
нижненазальных, нижнетемпоральных перифериче‑
ских частях роговицы; для КДТ характерное начало 
изменений  — верхние, верхненазальные и верхнетем‑
поральные участки. Для ККФ характерна деэпители‑
зация над пораженным сегментом роговицы, а также 
отсутствие липидных депозитов. Многие авторы счи‑
тают, что для КДТ патогномоничными являются непо‑
врежденный эпителий, отложения липидов. В нашей 
клинической работе мы доказали, что и при КДТ может 
иметь место истончение роговицы только в нижних 
квадрантах, причем чем агрессивнее течет заболевание, 
тем очевиднее такие изменения указанной локализации. 
Псевдоптеригиум отмечается также и при КДТ, однако 
чаще описывается при ККФ и считается наиболее харак‑
терным именно для последнего. В нашем исследовании 
псевдоптеригиум, как и инфильтраты при обострении, 
был отмечен лишь при ККФ. Хотя по данным литера‑
туры для большинства случаев КДТ не характерно ре‑
цидивирующее воспаление, в отличие от ККФ, оно все 
же может иметь место, что подтверждается и нашим 
опытом. Нарушение эпителизации выявлялось при обо‑
их видах поражения, но было нечастым при КДТ (6,7 % 
у наших больных), о чем также упоминают отдельные 
авторы. Кератотопографические исследования при обо‑
их заболеваниях обнаруживали наличие неправильного 
астигматизма, нормальную толщину в центре и значи‑
тельное истончение роговицы по периферии. При КДТ 
известны случаи одностороннего поражения роговицы. 

Например, A.T. Chan и соавт. сообщают о 28  % боль‑
ных с монолатеральным течением болезни Терриена [5]. 
Авторы оценивали только биомикроскопически харак‑
терные изменения роговицы, при их отсутствии глаз 
считался здоровым. В нашем исследовании по данным 
как биомикроскопии, так и кератотопографии монолате‑
ральным поражение было лишь в 25 % случаев. При от‑
сутствии биомикроскопических изменений на «интакт‑
ном» парном глазу у наших больных в 40  % случаев 
присутствовали кератотопографические изменения, ха‑
рактерные для КДТ. Хотя диагноз КДТ в основном яв‑
ляется клиническим, но все же результаты кератото‑
пографии могут быть полезны для установления факта 
наличия двустороннего асимметрично протекающего 
заболевания.

3‑я группа больных включала 3‑х больных с призна‑
ками КДТ на одном глазу и типичными проявлениями 
ККФ на другом глазу. Такие же случаи описаны в отдель‑
ных работах.

Учитывая вышеизложенное, можно сделать вывод 
о том, что ККФ и ККД являются разными формами од‑
ного заболевания.

Интересен факт отсутствия данных о каких‑либо 
аутоиммунных системных заболеваниях у наших 39 па‑
циентов из 40. Хотя имеются публикации о возможном 
влиянии системного васкулита на развитие КДТ, но нам 
не удалось связать наличие КДТ и ККФ с васкулитом.

Учитывая то, что этиология болезни Терриена 
и краевого кератита Фукса достоверно не установлена, 
при лечении рекомендуется руководствоваться клини‑
ческим течением заболеваний. Общая тенденция в так‑
тике курации обоих заболеваний — консервативная [19]. 
При бессимптомном течении поражений рекомендуется 
использование лубрикантов без консервантов, причем 
длительно. К таким препаратам относятся медицинские 
изделия на основе высокомолекулярной гиалуроновой 
кислоты в концентрации 0,2 % — ХИЛОМАКС‑КОМОД® 
(«Урсафарм», Германия) и в концентрации 0,1 % с гепа‑
рином  — ХИЛОПАРИН‑КОМОД®; на ночь рекоменду‑
ется мазь с гепарином Парин‑ПОС®.

Применение препаратов гиалуроновой кислоты вы‑
сокой вязкости оправдано такими свойствами, как дли‑
тельное увлажнение глазной поверхности и противо‑
воспалительный эффект [20, 21]. Препараты на основе 
гепарина компании «Урсафарм», помимо увлажнения, 
обладают дополнительно противоотечным, противовос‑
палительным эффектом, а также способностью вызы‑
вать регенерацию тканей [22, 23].

Активный воспалительный процесс хорошо купиру‑
ется инстилляциями кортикостероидов (КС), но данную 
группу препаратов следует применять разумно, опреде‑
ляясь с продолжительностью и дозой.

При сохранении жалоб на сильные боли в глазу, 
выраженный роговичный синдром, а также неэффек‑
тивность консервативной терапии, мы выполняли пе‑
рилимбальную конъюнктивотомию, заключающуюся 

Рис. 5. Фото с характерными признаками ККФ трактуется как 
КДТ [3]

Fig. 5. Photo with the specific signs of Fuchs’ Superficial Marginal 
Keratitis is interpreted as Terrien marginal degeneration [3]
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в отсепаровке конъюнктивы по всей окружности лимба 
пораженного глаза. Мы предполагали добиться умень‑
шения концентрации протеолитических ферментов, так 
как, по данным литературы, именно эти биологические 
вещества повреждают коллаген роговицы и кератоциты. 
В послеоперационном периоде все наши пациенты отме‑
чали прекращение боли и отсутствие рецидивов воспа‑
ления в течение длительного времени.

В случаях сформировавшегося обратного астиг‑
матизма возможно использование склеральных кон‑
тактных линз, которые могут существенно улучшить 
остроту зрения. В редких случаях от минимальной 
травмы или даже без таковой у больных с КДТ и ККФ 
отмечают перфорацию, вероятность которой составля‑
ет около 15  %, субтотальную или тотальную отслойку 
Десцеметовой мембраны, отек роговицы, образование 
корнеосклеральных или внутрироговичных кист.

При спонтанных перфорациях истонченной рого‑
вицы, особенно в детском возрасте, также возможно 
весьма успешное применение лечебных контактных 
линз. Учитывая, что перфорации роговицы крайне ред‑
ки, многими хирургами приветствуется выжидательная 
тактика. Применяются клей, амниопластика, коллагено‑
вый кросслинкинг; в отдельных случаях  — послойная 
кератопластика, в результате которой часто теряется 
1–2 строки при определении остроты зрения [24–29]. 
В этих случаях при оставшейся аметропии некоторыми 

офтальмологами активно рекомендуются эксимерлазер‑
ные воздействия на роговицу: фоторефракционная кера‑
тэктомия, лазерный кератомилез [5, 10, 30, 31]. При всех 
вышеуказанных хирургических вмешательствах в по‑
слеоперационном периоде также рекомендуется приме‑
нение лубрикантов, не содержащих консерванты, пре‑
имущественно с заживляющими свойствами. Для таких 
целей успешно используется ХИЛОЗАР‑КОМОД® 
(«Урсафарм», Германия), содержащий гиалуроновую 
кислоту и декспантенол [30, 32].
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Учитывая отсутствие четких диагностических диф‑
ференциальных критериев в проанализированных ис‑
точниках информации между краевой дегенерацией 
Терриена и краевым кератитом Фукса, выявление нами 
в проведенном исследовании множества схожих клини‑
ческих признаков, характерных для данных заболеваний, 
считаем целесообразным рассматривать ККФ как вари‑
ант клинического проявления или стадию прогрессиро‑
вания КДТ с применением единой схемы лечения.
УЧАСТИЕ АВТОРОВ:
Рикс И.А. — написание текста, подготовка иллюстраций;
Труфанов С.В. — написание текста, подготовка иллюстраций;
Астахов С.Ю. — научное редактирование;
Эзугбая М. — написание текста, оформление библиографии;
Папанян С.С. — подготовка иллюстраций, техническое редактирование;
Акопов Е.Л. — научное редактирование, перевод на английский язык.

ЛИТЕРАТУРА/REFERENCES
1. Terrien F. Dystrophie marginale symetrique des deux cornees avec astimgatisme 

regulier consequetif et guerison par la cauterisation ignee. Arch Ophthalmol (Par-
is).1900;20:12–21.

2.  Pouliqeun Y., Dhermy P., Renard G. Terrien’s disease clinical and ultrastructural 
studies, five case reports. Eye. 1989;3(Pt 6):791–802. DOI: 10.1038/eye.1989.123. 
PMID: 2630364

3.  Frank. Dissertation, Marburg, 1896. (Quoted by Rupprecht, K, M. F. Α. 1907. 
V. XLV. P. 34)

4.  Gifford S.R., Sanford R. Marginal Dystrophy of Cornea: Furrow Keratitis. American 
Journal of Ophthalmology. 1925;8(1):16–23. DOI: 10.1016/s0002‑9394(25)90952‑x

5.  Chan A.T., Ulate R., Goldich Y., Rootman D.S., Chan C.C. Terrien Marginal Degen‑
eration: Clinical Characteristics and Outcomes. American Journal of Ophthalmol-
ogy. 2015;160(5):867–872.e1. DOI: 10.1016/j.ajo.2015.07.031

6.  Rapuano C.J., Luchs J.I., Kim T. Anterior Segment Requisites in ophthalmology se‑
ries Requisites series. 333 p. Mosby; 1st Edition, 2000.

7.  Труфанов С.В., Саловарова Е.П., Текеева Л.Ю. Дегенерации роговицы. Вест-
ник офтальмологии. 2018;134(5‑2):282–288. [Trufanov S.V., Salovarova E.P., Te‑
keeva L.Yu Corneal degenerations. Annals of Ophthalmology = Vestnik oftal’mologii. 
2018;134(5‑2):282–288 (In Russ.)]. DOI: 10.17116/oftalma2018134051282

8.  Ding Y., Murri M.S., Birdsong O.C., Ronquillo Y., Moshirfar M. Terrien Marginal 
Degeneration. Survey of Ophthalmology. 2019;64(2):162–174. DOI: 10.1016/j.sur‑
vophthal.2018.09.004

9.  Iwamoto T.A., DeVoe A.G., Farris R.L. Electron microscopy in cases of marginal 
degeneration of the cornea. Invest Ophthalmol. 1972;11(4):241–257. 

10.  Süveges I., Lévai G., Alberth, B. Pathology of Terrien’s Disease. American Journal of 
Ophthalmology. 1972;74(6):1191–1200. DOI: 10.1016/0002‑9394(72)90742‑8

11.  Hayasaka S., Tsuchiya M., Sekimoto M., Noda S., Shibuya Y., Setogawa T. Lysosom‑
al enzymes in tear fluids from patients with Terrien’s marginal corneal degeneration. 
Graefe’s Archive for Clinical and Experimental Ophthalmology. 1987;225(5):335–
337. DOI: 10.1007/bf02153400

12.  Ceresara G., Migliavacca L., Orzalesi N., Rossetti L. In Vivo Confocal Microscopy in 
Terrien Marginal Corneal Degeneration: A Case Report. Cornea. 2011;30(7):820–
824. DOI: 10.1097/ico.0b013e31820143ed

13.  Keenan J.D., Vandel V.R., Margolis T.P. Peripheral ulcerative keratitis associated with vas‑
culitis manifesting asymmetrically as fuchs superficial marginal keratitis and terrien mar‑
ginal degeneration. Cornea. 2011;30(7):825–827. DOI: 10.1097/ICO.0b013e3182000c94

14.  Kotecha A., Raber I.M.  Superficial Keratectomy and Conjunctival Autograft 
for Fuchs’ Superficial Marginal Keratitis. Cornea. 2001;20(2):214–216. DOI: 
10.1097/00003226‑200103000‑00022

15.  Deluise V. P Peripheral Corneal Degenerations and Tumors. International Ophthal-
mology Clinics. 1986;26(4):49–61. DOI: 10.1097/00004397‑198602640‑00005

16.  Brilakis H.S., Nordlund M.L., Holland E.J.  Recurrence of Fuchs Marginal Kera‑
titis Within a Lamellar Graft. Cornea. 2004;23(6):639–640. DOI: 10.1097/01.
ico.0000116523.57227.de

17.  Bierly J.R., Dunn J.P., Dawson C.R., Ostler H.B., Wong I.G.  Fuchs’ Superficial 
Marginal Keratitis. American Journal of Ophthalmology. 1992;113(5):541–545. 
DOI:10.1016/s0002‑9394(14)74727‑0

18.  Mejí L.F., Santamaría J.P., Gaviria A.M., Rodríguez A.M. Fuchs’ Superficial Margin‑
al Keratitis Managed with Circumferential Marginal Corneoscleral Lamellar Patch 
Graft. European Journal of Ophthalmology. 2013;23(6):925–927. DOI: 10.5301/
ejo.5000356

19.  Chan A.T., Ulate R., Goldich Y., Rootman D.S., Chan C.C. Terrien Marginal Degen‑
eration: Clinical Characteristics and Outcomes. Reply. American Journal of Oph-
thalmology. 2016;164:152. DOI: 10.1016/j.ajo.2016.01.002

20.  Brignole F., Pisella P.J., Dupas, B., Baeyens V., Baudouin C. Efficacy and safety of 
0.18 % sodium hyaluronate in patients with moderate dry eye syndrome and su‑
perficial keratitis. Graefe’s Archive for Clinical and Experimental Ophthalmology. 
2004;243(6):531–538. DOI: 10.1007/s00417‑004‑1040‑6

21.  Neuman M.G., Nanau R.M., Oruña L., Coto G. In vitro Anti‑Inflammatory Effects 
of Hyaluronic Acid in Ethanol‑Induced Damage in Skin Cells. Journal of Pharmacy 
& Pharmaceutical Sciences. 2011;14(3):425. DOI: 10.18433/j3qs3j

22.  Bozac E., Brief G., Margesco F., Munteanu H. Heparin in the treatment of ocular 
burns caused by bases. Ann Ocul (Paris). 1967;200(6):693–700.

23.  Kohnen T., Dick B., Hessemer V., Jacobi K.W. Anti‑inflammatorischer Effekt durch 
heparinhaltige Infusionslösung während der Phakoemulsifikation. Ophthalmo-
loge.1995;92:297–302.

24. Бердиева Н.Н., Шаповалова Э.В., Рикс И.А. Оценка выживаемости транс‑
плантата после субтотальной сквозной кератопластики в отдаленном после‑
операционном периоде. Офтальмологические ведомости. 2017;10(3):22–28. 
[Berdieva N.N., Shapovalova E.V., Riks I.A. The graft survival evaluation after 
subtotal penetrating keratoplasty in the lonh‑term postoperative period. Ophthal‑
mology journal = Oftal’mologicheskie vedomosti. 2017;10(3):22–28 (In Russ.)]. DOI: 
10.17816/OV10322‑282

25. Маложен С.А., Труфанов С.В., Крахмалева Д.А. Птеригиум: этиология, пато‑
генез, лечение. Вестник офтальмологии. 2017;133(5):76–83. [Malozhen S.A., 
Trufanov S.V., Krakhmaleva D.A. Pterygium: etiology, pathogenesis, treatment. 
Annals of Ophthalmology  = Vestnik oftal’mologii 2017;133(5):76–83 (In Russ.)]. 
DOI: 10.17116/oftalma2017133576‑83

26.  Маложен С.А., Труфанов С.В., Крахмалева Д.А., Суханова Е.В. Перифериче‑
ская послойная кератопластика в лечении рецидивирующего птеригиума. 
Вестник офтальмологии. 2018;134(5‑2):168–173. [Malozhen S.A., Trufanov S.V., 
Krakhmaleva D.A., Sukhanova E.V. Peripheral lamellar keratoplasty in treatment of 

https://www.google.ru/search?hl=ru&tbo=p&tbm=bks&q=inauthor:%2525252522Christopher+J.+Rapuano%2525252522&source=gbs_metadata_r&cad=5
https://www.google.ru/search?hl=ru&tbo=p&tbm=bks&q=inauthor:%2525252522Jodi+I.+Luchs%2525252522&source=gbs_metadata_r&cad=5
https://www.google.ru/search?hl=ru&tbo=p&tbm=bks&q=inauthor:%2525252522Terry+Kim%2525252522&source=gbs_metadata_r&cad=5
https://www.google.ru/search?hl=ru&tbo=p&tbm=bks&q=bibliogroup:%2525252522Requisites+in+ophthalmology+series%2525252522&source=gbs_metadata_r&cad=5
https://www.google.ru/search?hl=ru&tbo=p&tbm=bks&q=bibliogroup:%2525252522Requisites+in+ophthalmology+series%2525252522&source=gbs_metadata_r&cad=5
https://www.google.ru/search?hl=ru&tbo=p&tbm=bks&q=bibliogroup:%2525252522Requisites+series%2525252522&source=gbs_metadata_r&cad=5
https://doi.org/10.17116/oftalma2018134051282
https://elibrary.ru/contents.asp?id=34545885


Офтальмология/Ophthalmology in Russia

И.А. Рикс, С.В. Труфанов, С.Ю. Астахов, М. Эзугбая, С.С. Папанян, Е.Л. Акопов

Контактная информация: Эзугбая Мэгги Maggie-92@mail.ru

Одна болезнь, но разные названия: краевой кератит Фукса и дегенерация Терриена

2020;17(3S):617–624

624

relapsing pterygium. Annals of Ophthalmology = Vestnik oftal’mologii. 2018;134(5–
2):168–173 (In Russ.)]. DOI: 10 .17116/oftalma2018134051168

27.  Fernandes M. Scanning slit topography: Diagnostic boon in presumed unilateral 
Terrien’s marginal degeneration. Contact Lens and Anterior Eye.2011;34(6):282–
286. DOI: 10.1016/j.clae.2011.05.002

28.  Chung J., Jin K.H., Kang J., Kim T.G. Spontaneous corneal perforation in Terrien’s 
marginal degeneration in childhood. Medicine. 2017;96(49):e9095. DOI: 10.1097/
md.0000000000009095

29.  Srinivasan S., Murphy C.C., Fisher A.C., Freeman L.B., Kaye S.B.  Terrien Mar‑
ginal Degeneration Presenting With Spontaneous Corneal Perforation. Cornea. 
2006;25(8):977–980. DOI: 10.1097/01.ico.0000226367.41925.ab

30.  Hafezi F., Gatzioufas Z., Seiler T.G., Seiler T. Corneal Collagen Cross‑linking for 
Terrien Marginal Degeneration. Journal of Refractive Surgery. 2014;30(7):498–
500. DOI: 10.3928/1081597x‑20140527‑02

31.  Астахов С.Ю., Рикс И.А. Опыт применения глазных капель Гилан Комфорт 
у пациентов после эксимерной хирургии. Офтальмологические ведомо‑
сти. 2017;10(4):57–60. [Astakhov S.Yu., Riks I.A. Experience in gilan comfort 
eye drops use of in patients after excimer laser surgery. Ophthalmology jour‑
nal = Oftal’mologicheskie vedomosti. 2017;10(4):57–60 (In Russ.)]. DOI: 10.17816/
OV10457

32.  Nakamura M., Nishida T. Recent developments in the use of hyaluronan in wound 
healing. Exp. Opin. Invest. Drugs. 1995;4(3):175–188.

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ
ФГБОУ ВО «Первый Санкт‑Петербургский государственный медицинский уни‑
верситет им. академика И.П. Павлова» Министерства здравоохранения Россий‑
ской Федерации
Рикс Инна Александровна
кандидат медицинских наук, ассистент кафедры офтальмологии с клиникой
ул. Льва Толстого, 6–8, Санкт‑Петербург, 197022, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑5187‑1047

ФГБНУ «Научно‑исследовательский институт глазных болезней»
Труфанов Сергей Владимирович
доктор медицинских наук, руководитель отдела реконструктивной хирургии 
переднего отрезка глаза
ул. Россолимо, 11а, б, Москва, 119021, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑4360‑793X

ФГБОУ ВО «Первый Санкт‑Петербургский государственный медицинский уни‑
верситет им. академика И.П. Павлова» Министерства здравоохранения Россий‑
ской Федерации
Астахов Сергей Юрьевич
доктор медицинских наук, профессор, заведующий кафедрой офтальмологии 
с клиникой
ул. Льва Толстого, 6–8, Санкт‑Петербург, 197022, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑0777‑4861

ФГБОУ ВО «Первый Санкт‑Петербургский государственный медицинский уни‑
верситет им. академика И.П. Павлова» Министерства здравоохранения Россий‑
ской Федерации
Эзугбая Мэгги
аспирант кафедры офтальмологии с клиникой
ул. Льва Толстого, 6–8, Санкт‑Петербург, 197022, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑0421‑1804

ФГБОУ ВО «Первый Санкт‑Петербургский государственный медицинский уни‑
верситет им. академика И.П. Павлова» Министерства здравоохранения Россий‑
ской Федерации
Папанян Санасар Сурикович
кандидат медицинских наук, врач‑офтальмолог клиники офтальмологии
ул. Льва Толстого, 6–8, Санкт‑Петербург, 197022, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑3766‑2211

ФГБОУ ВО «Первый Санкт‑Петербургский государственный медицинский уни‑
верситет им. академика И.П. Павлова» Министерства здравоохранения Россий‑
ской Федерации
Акопов Евгений Леонидович
кандидат медицинских наук, доцент кафедры офтальмологии с клиникой
ул. Льва Толстого, 6–8, Санкт‑Петербург, 197022, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑7827‑1180

ABOUT THE AUTHORS
Academician I.P. Pavlov First St Petersburg State Medical University
Riks Inna A.
PhD, assistant of ophthalmology department
L’va Tolstogo str., 6–8, Saint‑Petersburg, 197022, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑5187‑1047

Research Institute of Eye Diseases
Trufanov Sergey V.
MD, head of the reconstructive surgery of the anterior segment of the eye department
Rossolimo str.,11A, B, Moscow, 119021, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑4360‑793X

Academician I.P. Pavlov First St Petersburg State Medical University
Astakhov Yuriy S.
МD, Professor, head of the ophthalmology department
L’va Tolstogo str., 6–8, Saint‑Petersburg, 197022, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑0777‑4861

Academician I.P. Pavlov First St Petersburg State Medical University
Ezugbaya Maggie
postgraduate, ophthalmology department
L’va Tolstogo str., 6–8, Saint‑Petersburg, 197022, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑0421‑1804

Academician I.P. Pavlov First St Petersburg State Medical University
Papanyan Sanasar S.
PhD, ophthalmologist
L’va Tolstogo str., 6–8, Saint‑Petersburg, 197022, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑3766‑2211

Academician I.P. Pavlov First St Petersburg State Medical University
Akopov Evgeni L.
PhD, associate professor of ophthalmology department
L’va Tolstogo str., 6–8, Saint‑Petersburg, 197022, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑7827‑1180

https://doi.org/10.17116/oftalma2018134051168


Офтальмология/Ophthalmology in Russia

S.I. Rychkova, V.G. Likhvantseva, R.I. Sandimirov

Contact information: Rychkova Svetlana I. lana.rych@mail.ru

Еvaluation of Stereo Vision Based on Chromostereopsis in Patients with Strabismus

2020;17(3S):625–633

625

ISSN 1816-5095 (print); ISSN 2500-0845 (online)
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2020-3S-625-633

Оценка стереозрения на основе хромостереопсиса 
у пациентов с косоглазием

1 ФГБУН «Институт проблем передачи информации им. А.А. Харкевича» Российской академии наук  
Большой Каретный пер., 19, Москва, 127051, Российская Федерация

2 ФГБУ ГНЦ РФ «Федеральный биофизический центр им. А.И. Бурназяна»  
Федерального медико-биологического агентства России  

ул. Гамалеи, 15, Москва, 123098, Российская Федерация

3 ФПК «Академия постдипломного образования» ФГБУ ФМБА России 
Волоколамское шоссе, 91, Москва, 125371, Российская Федерация

4 ФГАОУ ВО «Российский национальный исследовательский медицинский университет им. Н.И. Пирогова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации  

ул. Островитянова, 1, Москва, 117997, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ
Исследование посвящено одной из актуальных проблем современной страбизмологии — разработке эффективных способов 
оценки стереозрения. Цель — разработать эффективный способ оценки стереозрения на основе хромостереопсиса (ХС) у па-
циентов с косоглазием. Пациенты и методы. Наблюдали 135 детей в возрасте от 8 до 17 лет, которые были разделены 
на три группы, равнозначные по возрастному составу: 45 детей с аметропией; 31 ребенок с содружественным косоглазием; 
59 детей контрольной группы без офтальмопатологии. На первом этапе исследовали возможности использования ChromaDepth 
glasses для качественной оценки стереозрения в трех группах детей с помощью трех вариантов стимулов: модифицированной 
фигуры Kanisza; тестовых изображений, создающих иллюзорную фигуру квадрата; цветного варианта фигуры Поггендорф-
фа. На втором этапе исследовали возможности использования изображений с разными спектральными характеристиками 
и призм для качественной и количественной оценки стереозрения на основе ХС в тех же трех группах детей. Результаты. 
Анализ результатов первого этапа показал высокую чувствительность (90,6 % для первого стимула, 90,5 % для второго, 99 % 
для третьего) и специфичность (96,5 % для первого стимула, 93,3 % для второго и 84,4 % для третьего) всех трех стимулов, 
используемых для качественной оценки (наличия) стереозрения. Результаты второго этапа продемонстрировали возможности 
определения пороговых значений выраженности ХС для количественной оценки стереозрения. Установлена зависимость выра-
женности ХС от силы призм в контроле и у детей с аметропией. Показана эффективность применения разработанного способа 
в исследовании у детей с косоглазием. Заключение. Исследование ХС с помощью ChromaDepth glasses является простым 
и эффективным способом качественной оценки стереозрения. Разработанный способ количественной оценки стереозрения на 
основе ХС с использованием стимулов с разными спектральными характеристиками и призм позволяет эффективно оценивать 
состояние стереозрения без дополнительного разделения полей зрения даже при наличии угла косоглазия и прогнозировать 
возможность возникновения и выраженность нежелательных хроматических иллюзий у пациентов при назначении им призма-
тической коррекции.
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ABSTRACT

The study is devoted to one of actual problems of modern strabismological — the development of effective methods for evaluation 
of stereo vision. The purpose: to develop an effective method for evaluating stereopsis based on chromostereopsis (CS) in patients 
with strabismus. Patients and methods. We observed 135 children aged from 8 to 17 years, who were divided into three groups, 
equivalent age: 1) 45 children with ametropia; 2) 31 children with not paralytic strabismus; 3) 59 children — the control group with-
out ophthalmopathology. At the first stage, we investigated the possibility of using “ChromaDepth glasses” for qualitative assessment 
of stereo vision in three groups of children. We used three types of stimuli: a modified Kanisza shape; test images that create an 
illusory square shape; a color version of the Poggendorff shape. At the second stage, we investigated the possibility of using images 
with different spectral characteristics and prisms for qualitative and quantitative evaluation of stereovision based on CS in the same 
three groups of children. Results. The analysis of the results obtained at the first stage showed high sensitivity (90.6 % for the 1st 
stimulus, 90.5 % for the 2nd and 99 % for the 3rd) and specificity (96.5 % for the 1st stimulus, 93.3 % for the 2nd and 84.4 % for 
the 3rd) for all three stimuli used for qualitative evaluation of stereo vision. At the second stage, we obtained results demonstrating 
an increase in the severity of CS with an increase in the strength of prisms in control children and children with ametropia, as well as 
results indicating the effectiveness of the developed method for evaluating stereovision in children with a strabismus angle. Conclu-
sion. The method of studying CS with the help of “ChromaDepth glasses” is a simple and effective method of qualitative assessment of 
stereovision. The developed method of qualitative and quantitative assessment of stereovision based on CS using stimuli with different 
spectral characteristics and prisms allows us to assess effectively the state of stereovision. It doesn’t required additional separation 
of the visual fields even if there is a strabismus angle (using its prismatic compensation) and predict the possibility of occurrence and 
severity of undesirable chromatic illusions in patients when prescribing prismatic correction.
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ВВЕДЕНИЕ

Хромостереопсис (ХС)  — зрительный феномен, за‑
ключающийся в восприятии смещения по глубине объ‑
ектов разного цвета, объективно находящихся на одном 
расстоянии от наблюдателя.

Основными причинами естественного ХС (возни‑
кающего без использования сферической или призма‑
тической оптики) являются поперечная хроматическая 
аберрация, создаваемая оптическими структурами гла‑
за, и смещение фовеа по отношению к заднему полюсу 
глаза. Для большинства (примерно 80 %) людей характе‑
рен положительный ХС, при котором красные объекты 
на темном фоне кажутся ближе, чем синие или зеленые. 
Вместе с тем примерно у 20 % людей ХС имеет «обрат‑
ный» знак или отсутствует. Данное явление объясняется 
тем, что ХС является многокомпонентным эффектом, 
зависящим от индивидуальных особенностей анатоми‑
ческой структуры глаза; уровня освещенности; ширины, 
формы и асимметрии зрачков [1].

Причиной очкового ХС (возникающего при исполь‑
зовании призм или сферической оптики с призматиче‑
ским компонентом) является разная степень прелом‑
ления коротковолновых и длинноволновых световых 
лучей. При этом смещение на сетчатке проекций изо‑
бражений красных и синих объектов эквивалентно 
бинокулярной диспаратности (относительному гори‑
зонтальному смещению деталей изображений, проеци‑
руемых на сетчатку правого и левого глаза), создающей 
стереоэффект. Обусловленный призматическим эффек‑
том ХС зависит от силы призм, межзрачкового расстоя‑
ния и различия показателей преломления для излучений 
с разной длиной волны [2].

Индивидуальные особенности и неоднозначность 
пространственных ощущений при естественном ХС за‑
трудняют его практическое использование. Между тем, 
искусственный ХС, создаваемый призмами, существен‑
но превосходит естественные эффекты и обеспечивает 
более однозначные пространственные ощущения. Этот 
принцип используется в очках ChromaDepth glasses, 
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широко применяющихся для визуализации учебной 
и научной информации, а также в развивающих играх 
[3]. В офтальмологической практике эта технология 
до настоящего времени не применялась, вероятно, в свя‑
зи с недостаточной изученностью возможностей в оцен‑
ке способности к стереовосприятию.

В нашей предыдущей работе были показаны ре‑
зультаты исследования очкового хромостереопсиса 
у пациентов с аметропией и без офтальмопатологии [2]. 
Исследование проводили в полностью затемненном по‑
мещении c использованием красного и синего точечных 
источников света и призм различной силы, устанавли‑
ваемых поочередно основанием к носу и основанием 
к виску. Результаты исследования демонстрировали за‑
висимость проявления ХС от ориентации и силы призм. 
Основным недостатком этого способа являлась необхо‑
димость использования полностью затемненного поме‑
щения, что создавало технические трудности при прове‑
дении измерений.

Цель настоящего исследования  — разработать эф‑
фективный способ оценки стереозрения на основе хро‑
мостереопсиса у пациентов с косоглазием.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Под наблюдением находились 135 детей, которые 
по результатам стандартного офтальмологического об‑
следования были разделены на три группы: 1) 45 детей 
в возрасте от 8 до 17 (в среднем 13,1 ± 0,4) лет с аметро‑
пией (31 ребенок с миопической рефракцией и 15  — 
с гиперметропической); 2) 31 ребенок с содружествен‑
ным косоглазием в возрасте от 8 до 17 (в среднем 12,9 ± 
0,4) лет (из них 22 со сходящимся на фоне гиперметро‑
пической рефракции и 9  — с расходящимся на фоне 
мио пической рефракции); 59 детей контрольной груп‑
пы без офтальмопатологии в возрасте также от 8 до 17 
(в среднем 13,1 ± 0,3) лет. Среди пациентов с косоглазием 
амблиопия слабой степени выявлена у 20 детей, средней 
степени — у четырех детей, у остальных семи детей с ко‑
соглазием амблиопия отсутствовала.

Классическими методами, используемыми для оцен‑
ки бинокулярных функций, являлись четырехточечный 
цветотест, синоптофор, Fly‑test и Lang‑test.

Все дети с аметропией и дети контрольной груп‑
пы имели бинокулярный характер зрения по цвето‑
тесту, нормальную корреспонденцию сетчаток (НКС) 
при исследовании на синоптофоре и наличие стереозре‑
ния по Fly‑test и Lang‑test.

Среди пациентов с косоглазием у пяти детей (с орто‑
тропией, достигнутой в результате хирургического лече‑
ния) выявили бинокулярный характер зрения, у шести 
детей — одновременный, в остальных 20 случаях — мо‑
нокулярный (у 14 альтернирующий и у шести — моно‑
латеральный).

При исследовании корреспонденции сетчаток 
под объективным углом косоглазия на синоптофо‑
ре у 12 пациентов выявили функциональную скотому 

подавления (ФСП) и у 19 пациентов — НКС. У 5 пациен‑
тов НКС была устойчивой и у 14 — неустойчивой, чере‑
дующейся с диплопией или ФСП.

По Fly‑test стереозрение выявлено у трех детей, 
по Lang‑test у всех детей с косоглазием стереозрение от‑
сутствовало.

На первом этапе работы исследовали возможности 
использования изображений, вызывающих ХС при на‑
блюдении через ChromaDepth glasses, для качественной 
оценки стереовосприятия в трех группах детей.

Были применены три варианта тестовых изображе‑
ний: 1) модифицированная фигура Kanisza; 2) тестовые 
изображения, создающие иллюзорную фигуру квадрата 
с феноменом распространения неонового цвета (neon 
colour spreading (NCS)); 3) цветной вариант фигуры 
Поггендорффа.

Феномен NCS — видимое распространение цвета 
или свечения на соседствующие зоны. В классиче‑
ском виде неоновый цвет, наблюдаемый в пределах 
иллюзорного изображения, создается при использо‑
вании цвета его контуров, отличного от цвета фона 
и индукторов. Это заставляет иллюзорное изображе‑
ние выглядеть цветным, прозрачным и иногда мер‑
цающим [4–6].

Модификация фигуры Kanisza и варианты изображе‑
ний, вызывающих феномен распространения неоново‑
го цвета, были созданы J. Ninio. Классический вариант 
фигуры Kanisza предполагает наличие на темном фоне 
двух пересекающихся прямоугольников — одного серо‑
го и другого белого с пятью круглыми «отверстиями». 
При рассматривании этой фигуры у наблюдателя возни‑
кает ощущение смены зрительных впечатлений — серый 
прямоугольник воспринимается попеременно: или впе‑
реди «дырявой» белой пластины (в этом случае серый 
прямоугольник кажется полупрозрачным), или позади 
нее [7, 8]. Модификация J. Ninio состояла в изменении 

Рис. 1. Модифицированная фигура Kanisza

Fig. 1. Modified Kanisza shape
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цвета серого прямоугольника на красный в классиче‑
ской фигуре Kanisza и создании дополнительного изо‑
бражения с красным прямоугольником, расположенным 
впереди белого (рис. 1).

Тестовая фигура, создающая иллюзорную фигуру 
квадрата с феноменом NCS, созданная J. Ninio, вклю‑
чает два изображения на белом фоне, одно из которых 
содержит четыре синих кольцевых элемента (индук‑
тора) с одним сегментом красного цвета, другое изо‑
бражение содержит четыре красных кольцевых эле‑
мента (индуктора) с одним сегментом синего цвета 
[9]. Контрастные сегменты кольцевых элементов ори‑
ентированы таким образом, что представляют собой 
компоненты иллюзорного квадрата с когнитивными 
контурами на границе красного и синего цвета, субъ‑
ективное окрашивание всех частей которого обеспе‑
чивается за счет феномена NCS (рис. 2).

Для модификации классической фигуры Погген‑
дорффа мы использовали цвета, вызывающие ХС,  — 
вертикальные параллельные линии синего цвета, 
диагональные отрезки — красного, фон изображения — 
черный (рис. 3).

Все используемые тестовые изображения предъ‑
являли на экране монитора на расстоянии 70 см 
от глаз. Пациент рассматривал изображения через очки 
ChromaDepth glasses и сообщал о своих зрительных впе‑
чатлениях. У пациентов с аметропией дополнительно 
применяли оптимальную оптическую коррекцию.

На втором этапе работы исследовали возможности 
применения изображений, вызывающих ХС, и возмож‑
ности призм для качественной и количественной оценки 
стереовосприятия в трех группах детей.

Разработанный способ предусматривает исследо‑
вание ХС в освещенном помещении (не менее 500 лк). 
На экране монитора с расстояния 70 см от глаз предъ‑
являли 16 тестовых изображений, каждое из которых со‑
стоит из квадрата и расположенного внутри него круга. 
Цветовые характеристики квадрата и круга для каждого 
тестового изображения рассчитаны по системе RGB та‑
ким образом, что в первом тестовом изображении (№ 1) 
цвет обеих фигур идентичен (квадрат и круг лилового 
цвета с характеристиками R 127,5, G 0, B 127,5), в каж‑
дом следующем изображении соотношение красного 
и синего компонентов для каждой фигуры меняли на 8,5. 
В последнем изображении (№ 16) цвета квадрата и кру‑
га максимально различны (R 0, G 0, B 255 — для синего 
квадрата, R 255, G 0, B 0 — для красного круга) (рис. 4).

В процессе измерений использовали призмы, ори‑
ентируя их либо основанием к носу, либо основанием 
к виску.

Рис. 2. Тестовые изображения, создающие иллюзорную фигуру 
квадрата с феноменом NCS

Fig. 2. Тest images that create an illusory square shape with the 
NCS phenomenon

Рис. 3. Цветной вариант фигуры Поггендорффа

Fig. 3. Сolor version of the Poggendorff figure

Рис. 4. Тестовые изображения для качественной и количествен-
ной оценки стереозрения на основе ХС в условиях призматиче-
ской коррекции

Fig. 4. Test images for qualitative and quantitative evaluation of 
stereo vision based on CS in prismatic correction conditions
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Для пациентов с ортотропией и бинокулярным 
характером зрения проводили измерение сначала 
без призм, а затем серию измерений с призмами, ме‑
няя в случайном порядке их силу и ориентацию. Силу 
призм при ориентации основанием к виску меняли 
в диапазоне от 1,0 до 10,0 prD (в пределах величины 
положительных фузионных резервов). Силу призм 
при ориентации основанием к носу меняли в диапазоне 
от 1,0 до 6,0 prD (в пределах величины отрицательных 
фузионных резервов).

При ориентации призм основанием к виску более 
сильное преломление синих лучей по сравнению с крас‑
ными приводит к смещению в височном направлении 
проекций на сетчатке синего объекта относительно про‑
екций красного, в результате этого синий объект вос‑
принимается расположенным в пространстве ближе 
красного (отрицательный ХС) (рис. 5).

Если призмы устанавливают основанием к носу  — 
проекции синего объекта на сетчатке смещаются в носо‑
вом направлении относительно проекций красного объ‑
екта. Следовательно, красный объект воспринимается 
в пространстве ближе синего (положительный ХС).

Для пациентов с девиацией подбирали призмы, пол‑
ностью компенсирующие угол косоглазия, и проводили 
исследование ХС только в таких условиях (не меняя силу 
и ориентацию призмы). Правильность подбора при‑
зменной коррекции контролировали при помощи одно‑
стороннего сover‑test. Для этого призму силой приблизи‑
тельно соответствующей величине девиации, помещали 
перед исследуемым глазом в тот момент, когда заслонкой 
прикрывали другой глаз. Если сила призмы являлась 
достаточной для компенсации девиации, установочное 
движение исследуемого глаза отсутствовало. Если уста‑
новочное движение еще наблюдалось, исследование по‑
вторяли с более сильной призмой, добиваясь полного 
исчезновения установочных движений.

Задачей пациента было определить пространствен‑
ное положение каждого тестового изображения, предъ‑
являемого на экране монитора, по отношению друг 
к другу — находится ли круг по глубине ближе квадрата, 
дальше квадрата или обе фигуры кажутся расположен‑
ными в одной плоскости.

При наличии у пациента аметропии, наряду с при‑
змами, исследование проводили в условиях оптималь‑
ной оптической коррекции.

РЕЗУЛЬТАТЫ ПЕРВОГО ЭТАПА ИССЛЕДОВАНИЯ

У 57 (96,6 %) детей контрольной группы со стимула‑
ми, создающими иллюзорную фигуру квадрата с фено‑
меном NCS, отмечали стереовосприятие в виде полупро‑
зрачных иллюзорных квадратов, «висящих в воздухе» 
впереди кольцевых элементов. При этом феномен NCS 
сохранялся в трехмерном изображении и даже стано‑
вился более выраженным, чем при восприятии плоского 
изображения (без ChromaDepth glasses). Нужно отме‑
тить также, что у всех детей с ХС кольцевые элементы 

воспринимались как целые, окрашенные во всех сегмен‑
тах одинаково, а иллюзорные квадраты воспринимались 
как отдельные фигуры контрастирующего с кольцевыми 
элементами цвета. У двух детей этой группы изображе‑
ния воспринимались только как плоские, с сохранением 
феномена NCS.

При исследовании с модифицированной фигурой 
Kanisza 58 (98,3  %) детей контрольной группы наблю‑
дали трехмерное изображение в виде полупрозрачного 
красного прямоугольника, «висящего в воздухе» впере‑
ди «дырявого» белого прямоугольника. Заметим, у всех 
детей, воспринимавших объем, зрительные впечатле‑
ния со стимулом № 1 были сходны со зрительными впе‑
чатлениями, вызываемыми стимулом №  2. Небольшое 
отличие состояло том, что полупрозрачный красный 
прямоугольник стимула №  1 казался более светлым 
(распространение красного цвета на все части пря‑
моугольника обеспечивается за счет феномена NCS) 
по сравнению с красным прямоугольником стимула № 2. 
При этом нужно отметить, что у 10 детей со стимулом 
№ 1 наблюдалось чередование восприятия красного пря‑
моугольника перед белым и восприятие красного пря‑
моугольника позади белого. Наши наблюдения согласу‑
ются с результатами исследования M. Liinasuo и соавт., 
использовавшими в своей работе в качестве тестовых 
изображений фигуры, подобные треугольникам Каnisza, 

Рис. 5. Схема, поясняющая кажущееся смещение синего квадрата 
относительно красного круга при наблюдении стимула через при-
змы, ориентированные основанием к вискам (отрицательный ХС)

Fig. 5. Schematic representation explaining the apparent 
displacement of the blue square relative to the red circle when 
observing the stimulus through prisms oriented by the base to the 
temples (negative CS)
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но создаваемые стереопарами черных дисков с красны‑
ми секторами, формирующими вершины иллюзорного 
треугольника, воспринимаемого наблюдателем выпу‑
клым или вогнутым на белом фоне. В качестве объясне‑
ния некоторых различий зрительных эффектов у разных 
испытуемых и в разных условиях наблюдения авторы 
приводят гипотезу о параллельной и серийной обработ‑
ке зрительной сигнализации об иллюзорных контурах, 
иллюзорных поверхностях и NCS в разных зонах мозга 
[5]. Кроме того, можно предполагать, что смена воспри‑
ятий положения красного прямоугольника обусловлена 
влиянием монокулярных признаков, противодействую‑
щих работе бинокулярного механизма. Смена восприя‑
тия характеристик фигуры соответствует также общим 
принципам восприятия неоднозначных фигур [10]. 
Таким образом, использованные нами варианты тесто‑
вых изображений с феноменом NCS могут демонстри‑
ровать участие нескольких систем (как зрительных, так 
и когнитивных) в восприятии ХС [11].

С фигурой, вызывающей в обычных условиях на‑
блюдения иллюзию Поггендорффа (ложное впечатле‑
ние, что правый диагональный отрезок смещен вверх 
относительно условной линии, которая могла бы его со‑
единять с левым), при наблюдении через ChromaDepth 
glasses у 58 (98,3 %) детей контрольной группы отмеча‑
лось фронтопараллельное разделение деталей (красные 
диагональные отрезки казались расположенными ближе 
в сагиттальной плоскости, чем синие вертикальные ли‑
нии, что сопровождалось уменьшением выраженности 
иллюзии или полным ее исчезновением.

Среди детей с аметропией у 35 (77,8  %) пациентов 
с изображениями, создающими иллюзорные фигуры 
квадратов с феноменом NCS, отмечали стереовоспри‑
ятие в виде полупрозрачных иллюзорных квадратов, 
«висящих в воздухе» впереди кольцевых элементов. 
При этом ФРНЦ в трехмерном изображении у этих па‑
циентов был более выраженным, чем при восприятии 
плоского изображения (без ChromaDepth glasses). Десять 
детей этой группы воспринимали данные изображения 
только как плоские с NCS.

С модифицированной фигурой Kanisza также у 35 
(77,8 %) детей этой группы наблюдали трехмерное изо‑
бражение в виде полупрозрачного красного прямоуголь‑
ника, «висящего в воздухе» впереди белого со стимулом 
№ 1 и 2. Зрительные впечатления у детей с аметропией, 
воспринимавших объем, соответствовали зрительным 
впечатлениям детей контрольной группы.

У 40 (88,9  %) детей с аметропией при исследова‑
нии с фигурой, вызывающей в обычных условиях на‑
блюдения иллюзию Поггендорффа, при наблюдении 
через ChromaDepth glasses наблюдалось фронтопарал‑
лельное разделение деталей, уменьшение выраженности 
иллюзии или полное ее исчезновение.

В группе детей с содружественным косоглазием спо‑
собность к стереовосприятию наблюдали только у пяти 
пациентов (имеющих ортотропию) с изображениями, 

создающими иллюзорные контуры квадратов, и моди‑
фицированной фигурой Kanisza. С модифицированной 
фигурой Поггендорффа стереовосприятие наблюдалось 
у восьми пациентов. Проявления стереовосприятия 
с данными тестами у пациентов с косоглазием были ана‑
логичны его проявлениям у детей с аметропией и детей 
контрольной группы.

Для оценки эффективности разработанных тестов 
рассчитывали их чувствительность и специфичность 
по Байесу.

Чувствительность определяли по формуле: 
Ч = ИП / (ИП + ЛО) × 100 %,

где Ч — чувствительность, ИП — истинно положитель‑
ный результат, ЛО — ложноотрицательный результат.

Специфичность вычисляли по формуле: 
С = ИО / (ИО + ЛП) × 100 %,

где С — специфичность, ИО — истинно отрицательный 
результат, ЛП — ложноположительный результат.

Истинно положительным считали результат, 
при котором наличие стереозрения, выявленное 
при помощи разработанного нами теста, было под‑
тверждено классическим Fly‑test. Ложноположительным 
считали результат, при котором наличие стереозрения 
с разработанным тестом не было подтверждено Fly‑
test. Ложноотрицательным  — результат, при котором 
стереозрение отсутствовало с разработанным тестом, 
но выявлялось при помощи Fly‑test. Истинно отрица‑
тельным — результат, при котором стереозрение отсут‑
ствовало как с разработанным тестом, так и с Fly‑test.

Наряду со специфичностью и чувствительностью 
определяли прогностическую значимость положитель‑
ного результата (ПЗР+), представляющую собой долю 
истинно положительных результатов среди всех поло‑
жительных значений теста, и показывающую, насколь‑
ко велика вероятность выявления нарушения бино‑
кулярного зрения при помощи разработанного теста. 
Рассчитывали также прогностическую значимость от‑
рицательного результата (ПЗР‑) — долю истинно отри‑
цательных результатов теста среди всех отрицательных 
значений (табл.).
РЕЗУЛЬТАТЫ ВТОРОГО ЭТАПА ИССЛЕДОВАНИЯ

При исследовании ХС без призм (естественный 
ХС) — в группе контроля у 45 (76,3 %) детей наблюдался 
положительный ХС со стимулами № 16–14, у 10 (16,9 %) 
детей — отрицательный ХС с теми же стимулами и у 4 
(6,8 %) детей ХС отсутствовал.

В группе с аметропией у 32 (71,1 %) детей наблюдался 
положительный ХС со стимулами № 16–14, у 7 (15,5 %) 
детей  — отрицательный ХС со стимулами №  16 и 15 
и у остальных 6 (13,4 %) детей ХС отсутствовал.

В группе с косоглазием положительный ХС наблю‑
дался только у трех детей (с ортотропией, достигнутой 
в результате хирургического лечения) со стимулами 
№ 16 и 15. Во всех остальных случаях в этой группе детей 
естественный ХС отсутствовал.
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При исследовании ХС с призмами были выявлены 
общие закономерности в контрольной группе и в группе 
детей с аметропией: 1) при ориентации призм основани‑
ем к виску у всех пациентов наблюдался отрицательный 
ХС (в сагиттальной плоскости синие квадраты казались 
ближе расположенными, чем красные круги), а при ори‑
ентации призм основанием к носу  — положительный 
ХС (в сагиттальной плоскости синие квадраты казались 
дальше расположенными, чем красные круги); 2) при уве‑
личении силы призм выраженность ХС усиливалась, это 
проявлялось в том, что кажущаяся разница в располо‑
жении синего квадрата и красного круга в сагиттальной 
плоскости увеличивалась, и в том, что ХС возникал со 
стимулами, у которых спектральные характеристики 
квадрата и круга меньше отличались. Например, если 
с призмой силой 1,0 prD ХС наблюдался у пациента со 
стимулами № 16–14, то с призмой 2,0 prD ХС появлялся 
еще и со стимулами № 13–11. При этом ощущение глуби‑
ны со стимулами № 16–14 усиливалось.

Для количественной оценки выраженности ХС отме‑
чали стимул с минимально различающимися спектраль‑
ными характеристиками, при которых еще наблюдался 
ХС (пороговое значение выраженности ХС). Результаты 
количественной оценки ХС с призмами разной силы 
представлены на графиках (рис. 6).

Представленные данные демонстрируют сходные 
результаты у детей контрольной группы и детей с аме‑
тропией как с линзами, ориентированными основанием 
к виску, так и с линзами, ориентированными основани‑
ем к носу. Между тем, нужно отметить достоверно бо‑
лее высокие пороговые значения ХС при исследовании 
с призмами силой 6,0–8,0 prD (p < 0,01) при их ориента‑
ции основанием к виску у детей с аметропией по срав‑
нению с показателями детей группы контроля. Это сви‑
детельствует о том, что для возникновения ХС у детей 
с аметропией могут требоваться более сильные отно‑
сительные горизонтальные смещения проекций фигур 
на сетчатке.

Таблица. Чувствительность и специфичность разработанных тестов

Table. Sensitivity and specificity of developed tests

Результат / Result

Тестовые изображения / Visual stimuli

Модифицированная фигура 
Kanisza / Modified Kanisza shape

Зрительные стимулы, создающие иллюзорную фигуру 
квадрата / Visual stimuli that create an illusory square shape

Модифицированная фигура Поггендорф-
фа / Modified Poggendorff shape

Положительный / Positive 96 (71,1 %) 95 (70,4 %) 101 (74,81 %)

Отрицательный / Negative 28 (20,7 %) 28 (20,7 %) 28 (20,75 %)

Ложноположительный / False positive 1 (1,5 %) 2 (1,5 %) 5 (3,7 %)

Ложноотрицательный / False negative 10 (7,4 %) 10 (7,4 %) 1 (0,74 %)

Чувствительность / Sensitivity 90,6 % 90,5 % 99 %

Специфичность / Specificity 96,5 % 93,3 % 84,8 %

ПЗР+ / Predictive significance of a positive result 90,6 % 90,5 % 99 %

ПЗР- / Predictive significance of a negative result 96,5 % 93,3 % 84,8 %

Рис. 6. Пороговые значения выраженности ХС (M ± m) в зависимости от силы призм: а) при их ориентации основанием к виску,  
б) при их ориентации основанием к носу

Fig. 6. Threshold values of the severity of CS (M ± m) depending on the strength of the prisms: a) when they are oriented with the base to 
the temple, б) when they are oriented with the base to the nose

а б
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В группе пациентов с содружественным косоглази‑
ем у пяти детей с ортотропией, достигнутой хирургиче‑
ским путем, бинокулярным характером зрения и НКС 
на синоптофоре исследование проводили, используя 
призмы 1,0–3,0 prD основанием к виску и призмы силой 
1,0–2,0 prD основанием к носу. Меньший диапазон силы 
призм был обусловлен ослабленными фузионными ре‑
зервами у этих пациентов. В условиях ориентации призм 
основанием к виску у всех пяти пациентов ХС возни‑
кал со стимулами № 16–15 при силе призм 1,0 prD и со 
стимулами № 16–14 при силе призм 2,0–3,0 prD. В усло‑
виях ориентации призм основанием к носу у всех пяти 
пациентов ХС также возникал со стимулами №  16–15 
при силе призм 1,0 prD и со стимулами № 16–14 при силе 
призм 2,0 prD.

Среди 26 детей с наличием девиации у шести из них 
угол косоглазия составлял 7–15° (14,0–30,0 prD) и у 20 де‑
тей 3–6° (6,0–12,0 prD). У этих детей исследование ХС 
проводили в условиях полной призменной компенсации 
девиации. При этом у 14 детей (с НКС при исследовании 
на синоптофоре) ХС возникал со стимулами №  16–14. 
Среди остальных 12 пациентов (с ФСП) пять детей вос‑
принимали стимулы плоскими и у семи детей наблю‑
далась картина неустойчивого ХС в виде чередования 
положительного и отрицательного ХС или чередования 
наличия и отсутствия ХС в одних и тех же стимулах; от‑
сутствие ХС в фиксируемом стимуле при его наличии 
в рядом расположенных нефиксируемых стимулах; от‑
сутствия закономерности в восприятии ХС с разными 
стимулами (например, ХС наблюдался со стимулами 
№  16, 13 и 11, но отсутствовал со стимулами №  15, 14 
и 12). Вероятно, это объясняется проявлениями про‑
странственно‑временных свойств функционального 
торможения и существованием периферической фузии 
у пациентов с содружественным косоглазием [12, 13].

Разработанный метод оценки стереозрения на ос‑
нове ХС, создаваемого призмами, представляется пер‑
спективным для использования в офтальмологической 
практике, так как позволяет осуществлять качественную 
и количественную оценку способности к стереовоспри‑
ятию при наличии у пациентов угла косоглазия без до‑
полнительного разделения полей зрения механическим, 
растровым или анаглифным способом.

Так, например, прибором, позволяющим исследовать 
стереозрение у пациентов с наличием угла косоглазия, 
является синоптофор, в наборе тестовых изображений 
которого имеются не только простые тестовые фигу‑
ры для совмещения и слияния, но и стереостимулы. 
Благодаря возможности устанавливать тубусы с тесто‑
выми изображениями под объективным углом косо‑
глазия независимо от его величины прибор позволяет 
исследовать стереозрение в условиях механического 

разделения полей зрения. Между тем данные условия 
наблюдения являются далекими от естественных. В от‑
личие от синоптофора, призменная компенсация угла 
косоглазия обеспечивает проецирование изображений 
на центральные зоны сетчатки глаз в условиях наблюде‑
ния, наиболее приближенных к естественным [14].

В современной офтальмологии призматическая кор‑
рекция применяется также для измерения и компен‑
сации угла косоглазия, для компенсации ослабленной 
или недостаточной для зрительной работы на близком 
расстоянии (особенно у пациентов со слабовидени‑
ем) конвергенции, а также для проведения зрительных 
упражнений, направленных на развитие фузионной спо‑
собности [14–16]. Возникающие при этом хроматиче‑
ские аберрации могут вызывать у пациентов нежелатель‑
ные зрительные впечатления и даже создавать опасные 
ситуации. Например, значительные ошибки в оценке 
расстояния до светящихся в темноте дорожных знаков 
и сигнальных огней, обусловленные ХС у пациентов, 
пользующихся очками с призматическими компонента‑
ми, могут быть причиной дорожно‑транспортных про‑
исшествий. У детей с косоглазием, в лечении которых 
длительно используется призматическая коррекция, вы‑
раженный ХС может замедлять развитие нормальных 
механизмов стереозрения из‑за систематических оши‑
бок в локализации объектов. В связи с этим представля‑
ется необходимым проводить оценку наличия и степени 
выраженности ХС при подборе призматической коррек‑
ции у офтальмологических пациентов.

Таким образом, способ исследования ХС при по‑
мощи ChromaDepth glasses и предлагаемых вариантов 
цветных тестовых изображений, является простым 
в использовании методом качественной оценки сте‑
реозрения, обладающим высокой чувствительностью 
и специфичностью.

Разработанный способ количественной оценки сте‑
реозрения на основе ХС с использованием стимулов 
с разными спектральными характеристиками и призма‑
ми является эффективными и простым методом оценки 
состояния стереозрения без дополнительного разделе‑
ния полей зрения, который можно использовать даже 
при наличии угла косоглазия (в условиях его призмен‑
ной компенсации). Кроме того, метод позволяет прогно‑
зировать возможность возникновения и выраженность 
нежелательных хроматических иллюзий у пациентов 
при назначении им призматической коррекции.
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РЕЗЮМЕ

Введение. Дефицит готовых противовирусных лекарственных форм в офтальмологии является стимулом для изучения эффек-
тивности препаратов других фармакологических групп с потенциальной активностью в отношении вирусов. Эффективная те-
рапия аденовирусных поражений глаз, учитывая их распространенность, является одной из актуальных проблем практической 
офтальмовирусологии. Материал и методы. Цитотоксическое действие пиклоксидина 0,05 % (Витабакт®) изучали на культуре 
клеток Vero, после этого в нетоксичных концентрациях исследовали его противовирусную активность, оценивая изменение 
титра ДНК вируса в инфицированной аденовирусом культуре клеток методом ПЦР в реальном времени. Результаты. Инстил-
ляции препарата по лечебной схеме (после заражения культуры) привели к снижению количества вирусной ДНК в 2,7 раза. 
При введении в клетки препарата Витабакт® в разведении 1/128 (первое разведение препарата, не оказывающее цитотокси-
ческого эффекта на клетки Vero) по профилактической схеме уровень репликации аденовируса снижался в 1,7 раза. Выводы. 
Пиклоксидин 0,05 % оказал максимальный противовирусный эффект в режиме лечебной схемы, что открывает перспективу 
изучения противовирусного спектра пиклоксидина, а также дает основание включить Витабакт® в качестве компонента второго 
этапа эмпирической терапии вирусных конъюнктивитов (начиная с 10–12-го дня заболевания).
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ABSTRACT

Introduction. Lack of antiviral drug forms in ophthalmology stimulates to study the efficacy of drugs of other pharmacological groups 
with potential antiviral activity. Adenoviral eye infections are widespread and highly contagious. Material and methods. The antiviral 
effect of the drug was estimated by changing the DNA titer of the virus in adenovirus-infected cells, controlling. the specificity of the 
viral affection by setting PCR in real time. The cytotoxic effect of Vitabact® was studied on Vero cell culture. Results. Installations 
of the preparation according to the treatment scheme (after infection of the culture) resulted in 2.7-fold decrease in the viral DNA 
amount. When Vitabact® was injected into cells in dilution of 1/128 (the first dilution of the drug that does not refuse the cytotoxic ef-
fect on Vero cells) according to the prophylactic scheme the level of adenovirus replication decreased by 1.7 times. Conclusions. The 
preparation of pycloxidine had the maximum antiviral effect in the treatment scheme mode. This circumstance opens the perspective 
of specifying the spectrum and mechanisms of antiviral effect of pixloxidine and makes it possible to use Vitabakt as a component of 
the second stage (starting from 10–12 day of the disease) of empirical therapy of viral conjunctivitis.
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Одной из насущных проблем практической офталь-
мовирусологии является острый дефицит эффективных 
и доступных официнальных (готовых) форм лекарствен-
ных препаратов — глазных капель и мазей. В настоящее 
время на территории Российской Федерации зареги-
стрирован и разрешен к применению при герпетических, 
аденовирусных и энтеровирусных инфекциях глаз толь-
ко один препарат в форме комбинированных глазных 
капель, содержащий рекомбинантный интерферон α2b 
(10  000 МЕ). Вторая лекарственная форма, имеющаяся 
в распоряжении офтальмологов,  — 3  % глазная мазь, 
содержащая аналог нуклеотидного основания  — аци-
кловир. Ее применение имеет ограничения, связанные 
с токсико-аллергическими реакциями со стороны эпите-
лия роговицы и конъюнктивы. Кроме того, специфиче-
ское прямое противогерпетическое действие ациклови-
ра не распространяется на аденовирусы и энтеровирусы. 
Все вышесказанное является стимулом для изу чения 
противовирусной активности препаратов другой фар-
макологической группы с потенциальным противови-
русным действием, и в частности антисептика группы 
бигуанидов — пиклоксидина (N, N’’-бис[[(4-Хлорфенил) 
амино]иминометил]-1,4-пиперазин дикарбоксимидамид) 
(в виде гидрохлорида). Известно, что пиклоксидин 
(Витабакт®, капли глазные 0,05 %, «Теа Фарма», Франция) 
проявляет антисептическую активность в отношении 

некоторых вирусов1, а также подавляет как грамположи-
тельную, так и грамотрицательную флору [1, 2].

Поскольку одной из наиболее распространенных 
вирусных инфекций глаз, передающейся воздушно-ка-
пельным и контактным путем, является аденовирусная 
инфекция [3–6], исследование противовирусной актив-
ности при инстилляциях Витабакт® было решено прове-
сти на модели клеточной культуры клеток Vero, заражен-
ных аденовирусом человека (Аденовирус-2).
МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ

В работе использовали перевиваемую культуру 
клеток Vero (почка африканской зеленой мартышки) 
и Аденовирус человека (Аденовирус-2), полученные 
из музея клеточных культур и музея вирусов Института 
вирусологии им. Д.И. Ивановского ФГБУ «Националь-
ный исследовательский центр эпидемиологии и микро-
биологии им. Н.Ф. Гамалеи» МЗ РФ.

Клетки культивировали в питательной среде (Игла 
МЕМ Биолот, Россия) с добавлением эмбриональной те-
лячьей сыворотки (Gibco, South America) (ЭТС). Для об-
работки клеток использовали 0,02  % раствор версена 
(ГНЦ ВБ «Вектор», Россия) и раствор химопсина из рас-
чета 0,1 мг/мл (ООО «Самсон-мед», Россия).

1 Из инструкции по применению препарата Витабакт® (капли глазные 0,05 %, 
«Теа Фарма», Франция).
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Определение токсичности препаратов с помощью 
МТТ-метода
Для изучения цитотоксического действия препарата 

на культуру клеток Vero применяли МТТ‑тест. Клетки 
рассевали на 96‑луночную панель фирмы Costar (США) 
в концентрации 200 тыс. кл/мл в каждую лунку в объ‑
еме 100 мкл культуральной среды с 10  % ЭТС и инку‑
бировали в термостате с СО2 при 37 °С. Через 24 часа 
после посадки клеток в лунки вносили по 100 мкл изу‑
чаемого препарата с двумя повторами на точку. После 
инкубации клеток с препаратом в течение 24–48 часов 
в СО2 термостате при 37 °С культуральную среду удаля‑
ли из лунок, добавляли по 100 мкл среды с 20 мкл МТТ 
(3[4,5‑диметил‑тиазол‑2‑ил]‑2,5‑дифенилтетразолия, 
Sigma) в исходной концентрации 5 мг/мл и инкуби‑
ровали в течение 4 часов. Затем среду с МТТ удаляли 
и добавляли по 100 мкл диметилсульфоксида (ДМСО) 
для растворения образовавшихся кристаллов форма‑
зана. Осадок клеток ресуспендировали в течение 5 мин 
пипетированием. Жизнеспособность клеток оценива‑
ли по интенсивности окраски раствора, измеряя опти‑
ческую плотность при длине волны 545 нм фотометра 
Immunochem 2100 (США).

Определение антивирусной активности препаратов
О способности препарата оказывать противовирус‑

ный эффект судили по снижению титра вируса в инфи‑
цированных клетках.

Использовали две схемы применения препарата  — 
профилактическую и терапевтическую (лечебную). 
При профилактической схеме препарат вносили в лунки 
с культурой клеток за 2 часа до инфицирования виру‑
сом. После стандартной процедуры удаления препарата 
и промывки средой вносили вирусную суспензию в до‑
зах с МИ 0,1 (множественность инфицирования — коли‑
чество инфекционных вирусных частиц, адсорбирован‑
ных на клетке). Контакт с вирусом проводили в течение 
40 минут и при 37 °С в СО2‑инкубаторе. После стандарт‑
ной процедуры удаления вируса в лунки вносили под‑
держивающую для репродукции вируса среду.

При лечебной схеме после инфицирования вирусом 
в дозах с МИ 0,1 монослоя клеточной культуры и стан‑
дартной процедуры удаления вируса в лунки вноси‑
ли поддерживающую для репродукции вируса среду. 
Через 2 часа после инфицирования и стандартной про‑
цедуры удаления вируса в культуральную среду вносили 
препарат в исследуемых концентрациях.

Система оценки противовирусного действия со‑
стояла в количественном выражении подавления ре‑
продукции вируса, определяемом на клеточной линии. 
В качестве критерия противовирусной эффективности 
препарата представлена разница в титрах вируса в кон‑
трольной (без препарата) и опытной группе, выражен‑
ная в логарифмах  — ΔlgТЦД50/мл (ТЦД  — тканевая 
цитопатическая доза, ТЦД50  — тканевая цитопатиче‑
ская доза, вызывающая гибель 50  % клеток монослоя). 

В вирусологических исследованиях принято считать 
удовлетворительным противовирусным эффектом дей‑
ствие препарата при ΔlgТЦД50 ≥2,0.

Противовирусный эффект препаратов in vitro оцени‑
вали по показателям:

1. Снижение уровня накопления вируса под воздей‑
ствием препарата ΔlgTCDI50.

Снижение уровня накопления вируса определяли 
по формуле:

А = Ак – Ао,
где Ак — уровень накопления вируса при культивирова‑
нии без внесения в питательную среду изучаемого пре‑
парата (lgТЦД50); 
Ао — уровень накопления вируса при культивировании 
с внесением в питательную среду изучаемого препарата 
(lgТЦД50).

2. Коэффициент ингибирования (КИ).
Индекс защиты, или коэффициент ингибирования 

(КИ), в процентах определяли по стандартной формуле:
КИ = [(Ак – Ао) / Ак] × 100 %.

В соответствии с Рекомендациями Фармакологи‑
ческого комитета РФ снижение инфекционного титра 
вируса на 2,0 lg и КИ 50  % (концентрация препарата, 
при которой защищено 50  % клеток от действия ви‑
руса) означает, что препарат может быть использован 
для дальнейшей разработки и доклинического исследо‑
вания на животных, а также для возможности его ис‑
пользования в комбинации с другими средствами.

Полимеразная цепная реакция (ПЦР)
Специфичность вирусного поражения контролиро‑

вали путем постановки ПЦР в реальном времени, ис‑
пользуя тест‑системы «АмплиСенс» с ДНК, выделенной 
из зараженных клеток.

Для выделения ДНК вирусов применяли коммер‑
ческую тест‑систему «Проба‑НК» в соответствии с ин‑
струкцией производителя.

Проведение амплификации с гибридизационно‑
флуо ресцентной детекцией в режиме реального време‑
ни осуществляли с помощью тест‑систем «Ампли Сенс‑
ОРВИ‑FL» в соответствии с инструкцией производителя 
на амплификаторе планшетного типа.

ПЦР выполняли в режиме автоматической амплифи‑
кации на приборах ДТ‑lite в режиме реального времени. 
Результат ПЦР считали положительным, если продукт 
ПЦР соответствовал положительному контролю тест‑
системы. Расчет количества матричной ДНК приводили 
в геном‑эквивалентах.

Клетки инфицировали вирусом в дозе МИ 0,1 ТЦД50. 
Инфицированные культуры клеток наблюдали в течение 
48 часов. Инкубирование проводили при 37 °С в атмо‑
сфере с 5 % CO2 и 98 % влажности. Инфекционный титр 
вируса TCID50 исследовали общепринятым методом деся‑
тикратных разведений (по цитопатическому действию).

Уровень репликации Аденовируса оценивали ме‑
тодом ПЦР в полуколичественной модификации 
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с использованием тест‑системы «АмплиСенс ВПГ I, 
II‑430» (Центральный НИИ эпидемиологии МЗ РФ, 
Москва). ДНК вируса выделяли, используя тест‑систему 
«ДНК‑Технология» по инструкции. Детекцию проводи‑
ли с помощью флуоресцентного ПЦР‑детектора Rotor‑
Gene 6000 путем измерения интенсивности флуорес‑
центного сигнала по двум каналам: 1) по каналу FAM 
регистрируется сигнал о накоплении продукта ампли‑
фикации фрагмента ДНК; 2) по каналу HEX регистриру‑
ется сигнал о накоплении продукта амплификации ДНК 
контрольного образца.
РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

На первом этапе работ проводили определение ток‑
сичности препарата Витабакт® in vitro методом МТТ 
на клеточной культуре Vero. Результаты исследова‑
ния представлены в таблице 1. В разведениях, начиная 
от 1/2 до 1/64, наблюдалось подавление жизнеспособ‑
ности клеток, определяемое по снижению оптической 
плотности, по сравнению с контролем (ячейки таблицы 
окрашены розовым цветом). При разведении препарата 
до 1/128 и выше (ячейки таблицы окрашены зеленым 
цветом) цитотоксичности не наблюдали, в связи с этим 
данное разведение было использовано при определении 
противовирусной активности препарата.

Определение антивирусной активности препарата 
Витабакт® в отношении аденовируса человека in vitro
Результаты исследования представлены в таблице 2. 

Значимых различий в инфекционном титре аденови‑
руса до и после внесения препарата не было выявлено 
(величина титра изменилась менее чем на 2,0 lg), однако 
при лечебной схеме инстилляций препарата (после зара‑
жения культуры) получено снижение количества вирус‑
ной ДНК (в геном‑эквиваленте). Показано, что при вве‑
дении в клетки препарата Витабакт® в разведении 1/128 
(первое разведение препарата, не оказывающее цито‑
токсического эффекта на клетки Vero) по профилакти‑
ческой схеме уровень репликации аденовируса снижал‑
ся в 1,7 раза. Не столь выраженный противовирусный 
эффект в этом случае может свидетельствовать о том, 
что пиклоксидин не вступает в прямое биохимическое 
взаимодействие ни с клетками культуры (на уровне 
синтеза цитокинов), ни с самим аденовирусом (белка‑
ми его капсида) или же это взаимодействие оказывает 
лишь незначительное влияние на размножение вируса. 
Чуть больший эффект снижения вирусной продукции 

можно видеть при одновременном введении препарата 
с вирусом — уровень репликации аденовируса снижался 
в 2,7 раза, что может отражать факт влияния антисепти‑
ка на ту часть клеток, которая оказалась наиболее чув‑
ствительной к вирусу.

При внесении препарата в уже зараженную культуру 
был достигнут максимальный эффект, касающийся сни‑
жения количества аденовируса в культуре, по сравнению 
с превентивным и одновременным внесением препара‑
та — уровень репликации аденовируса снижался в 16 раз 
по сравнению с контролем.

Аденовирусы  — семейство ДНК‑содержащих ви‑
русов, насчитывающих несколько десятков серотипов. 
Аденовирион представляет собой безоболочечную ча‑
стицу, состоящую из капсида и сердцевины, содержащей 
ДНК [7]. Хотя механизмы противовирусного действия 
используемых в офтальмологии антисептиков изучены 
недостаточно, в отдельных публикациях все же имеют‑
ся указания на то, что мишенью вирулицидного дей‑
ствия может являться суперкапсид оболочечных виру‑
сов, в частности вируса простого герпеса [8, 9]. В случае 
с аденовирусом факт максимального подавляющего 
эффекта пиклоксидина в отношении его репликации 
может свидетельствовать о том, что препарат оказыва‑
ет противовирусный эффект в уже инфицированных 

Таблица 1. Жизнеспособность клеток Vero, определяемая МТТ, 
через 24–48 часов воздействия препаратом Витабакт® in vitro

Table 1. Vero cell viability determined by MTT after 24–48 hours of 
exposure to Vitabact® in vitro

Разведения препарата /  
Divisions of the drug

Оптическая плотность (ОП) 545 нм /  
Optical Density 545 nm

1/2 0

1/4 0

1/8 0

1/16 0,645 ± 0,016

1/32 1,006 ± 0,046

1/64 1,208 ± 0,108

1/128 1,434 ± 0,0575

1/256 1,605 ± 0,009

1/512 1,737 ± 0,054

1/1024 1,836 ± 0,072

1/2048 1,801 ± 0,058

Контроль клеток / Cell control 1,716 ± 0,067

Таблица 2. Влияние препарата Витабакт® на репродукцию аденовируса человека in vitro

Table 2. Influence of Vitabact® on human adenovirus reproduction in vitro

Показатели / Indicators

Схема введения препарата в разведении 1:128 / Scheme of administration of the drug in breeding 1:128
Контроль вируса / 

Virus controlПрофилактическая / Preventive Одновременно / Simultaneously Лечебная / Therapeutic

Lg TCID50 КИ Lg TCID50 КИ Lg TCID50 КИ

Инфекционный титр / Infection titer 5,5 0,0 5,5 0,0 5,0 9,1 5,5

Геном-эквивалент ДНК/мл / Genome Equivalent DNA/ml 5,1×108 3,3×108 5,5×107 8,8×108
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клетках, проникая в них трансмембранным путем. 
В пользу данного соображения можно привести дан‑
ные единственной найденной нами работы по исследо‑
ванию противовирусной активности соединений бигу‑
анидов, выполненную специалистами‑химиками [10]. 
Теоретически можно предположить, что внутри инфи‑
цированной клетки пиклоксидин влияет на процессы 
транскрипции или трансляции аденовирусов, однако 
для прояснения конкретного молекулярного механиз‑
ма его действия необходимы отдельные вирусологиче‑
ские исследования. Возможно, что фармакологический 
эффект пиклоксидина сходен с эффектами аналогов 
нуклео зидов, воздействующих на репликацию вирусной 
ДНК внутри пораженной клетки.

Удельный вес воспалительных заболеваний глаз на ам‑
булаторном приеме составляет от 40 до 60 %, из них более 
половины имеют доказанный вирусный или предполага‑
емый вирусный характер [11]. Необходимо подчеркнуть, 
что в условиях амбулаторного приема, как правило, от‑
сутствует возможность лабораторной расшифровки кон‑
кретных причин воспаления глаз, и в данной ситуации 
практикующий врач должен руководствоваться прин‑
ципами эмпирической (исходя из чувствительности 
предполагаемых патогенов) терапии при назначении 
препаратов. В нашей предыдущей публикации мы пред‑
ложили схему местной эмпирической рациональной те‑
рапии различных форм острых конъюнктивитов, вклю‑
чающую, с учетом новых данных в отношении спектра 
возбудителей, три составляющих: антибиотик, противо‑
вирусное средство, противовоспалительный препарат 
[12]. При этом необходимо учитывать, что не всегда 

симптомы воспаления купируются в рамках сроков ре‑
комендуемой терапии — в данном случае в пределах 10 
дней, что диктует необходимость смены препаратов 
и пролонгации терапии до момента выздоровления. 
Со 2‑й недели заболевания (10–12‑й день), в стадии вто‑
ричного синдрома сухого глаза, назначение антисептика 
Витабакт® может обеспечить умеренный противовирус‑
ный эффект, что наряду с заместительной терапией пре‑
паратами искусственной слезы и корнеопротекторами 
позволит восстановить нарушенный вирусом гомеостаз 
клеток глазной поверхности.
ВЫВОДЫ

Полученные в ходе данного исследования результа‑
ты, по нашему мнению, открывают перспективу уточ‑
нения спектра и механизмов противовирусного эффек‑
та при глазных инстилляциях пиклоксидина 0,05  %. 
Кроме того, поскольку препарат оказал максимальный 
противовирусный эффект в режиме лечебной схемы, 
его можно рекомендовать в качестве компонента второ‑
го этапа эмпирической терапии (начиная с 10–12‑го дня 
заболевания) инфекционных конъюнктивитов у детей 
и взрослых.
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Алгоритм комплексной терапии синдрома сухого глаза 
с дисфункцией мейбомиевых желез интенсивным 

импульсным светом (IPL) в сочетании с гигиеной век 
и слезозамещением

ФГАУ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации 

Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ

В настоящее время дисфункция мейбомиевых желез рассматривается как ведущая причина развития синдрома сухого глаза. 
Применяемые стандартные методики ведения пациентов часто дают лишь кратковременный эффект, что диктует необходи-
мость поиска альтернативных способов лечения с достижением ремиссии и улучшением качества жизни пациентов на более 
длительный срок. Представленное исследование посвящено оценке эффективности комплексного подхода в терапии синдрома 
сухого глаза с дисфункцией мейбомиевых желез и включало применение трансдермального аппаратного лечения с помощью ин-
тенсивного импульсного света в сочетании с курсами лечения бесконсервантными препаратами для гигиены век и слезозаме-
стительной терапией. В исследование было включено 30 пациентов (60 глаз) с диагнозом синдром сухого глаза с дисфункцией 
мейбомиевых желез с выраженными явлениями гиперемии конъюнктивы, фолликулярной реакции, мейбомиита с измененным, 
густым секретом мейбомиевых желез, неровным краем века, телеангиоэктазиями, данными времени разрыва слезной пленки 
(тест Норна) не более 5 секунд, необходимостью очень частых инстилляций препаратов искусственной слезы. В анамнезе у всех 
пациентов были проведены курсы противовоспалительной, слезозаместительной терапии, а также курсы гигиены век (массаж 
век стеклянной палочкой) с получением кратковременной положительной динамики и возвратом симптомов в пределах одного 
месяца после окончания курса. В результате предложенного алгоритма с помощью методики интенсивного импульсного света 
удалось значительно сократить срок получения положительного эффекта от терапии. В свою очередь, подобранная бесконсер-
вантная слезозаместительная терапия гиалуроновой кислотой средней вязкости (Хилабак) обеспечила сочетание увлажнения 
глазной поверхности и снижение риска токсико-аллергических реакций с очищением мейбомиевых желез. Применение препа-
ратов для гигиены век (Теагель Стери-Фри, Блефаклин) способствовало усилению и пролонгированию получаемых результатов.

Ключевые слова: синдром сухого глаза, дисфункция мейбомиевых желез, гигиена век, конъюнктивит, интенсивный им-
пульсный свет
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The Complex Treatment Algorithm for Dry Eye Syndrome with 
Meibomian Gland Dysfunction. Combination of Intense Pulsed 

Light (IPL) with Eyelid Hygiene and Artificial Tears
D.Yu. Maychuk, А.О. Loshkareva, T.V. Tsvetkova

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution 
Beskudnikovskyi blvd, 59а, Moscow, 127486, Russian Federation

Nowadays, Meibomian gland dysfunction is considered as the leading cause of dry eye syndrome. Standard methods of the treat-
ment rather often give us only shirt term remission, that’s why so actually to find new alternative treatment options with increasing 
of patients’ life quality and possibility for long-time remission. This study was directed to evaluate the effectiveness of complex dry 
eye treatment, included transdermal Intensive Pulse Light method, combined with preservative-free forms of eyelid hygiene and arti-
ficial tears eye drops. The study involved 30 patients (60 eyes) with dry eye syndrome and meibomian gland dysfunction. There were 
included patients with severe conjunctival hyperemia, follicular reaction, meibomeitis with changed, heavy Meibomian glands secret, 
rough eyelid margin, telangiectasias, tear break-up time (Norn test) not more than 5 seconds, necessity of very frequent instillations 
of artificial tear eye drops. All patients in anamnesis had already received courses of antiinflammation, artificial tears therapy and had 
courses of eyelid hygiene (eyelid margin massage with glass stick) with short-term positive dynamic and returning of symptoms dur-
ing one month. As a result of studied algorithm, with a help of Intensive Pulse Light it was possible to decrease the period of positive 
dynamic receiving. From the other side, preservative-free forms of artificial tears eye drops (Hylaback) and eyelid hygiene (Blephaclean 
TheaGel Steri-Free) gave the prolongation of positive effect.
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ВВЕДЕНИЕ

Дисфункция мейбомиевых желез является веду‑
щей причиной развития синдрома сухого глаза [1–5]. 
Как правило, пациенты предъявляют жалобы на по‑
краснение и утолщение век, образование корочек на рес‑
ницах, чувство инородного тела, повышенную утомля‑
емость глаз и чувствительность к ветру, пыли, яркому 
свету. Еще одна характерная жалоба  — периодически 
возникающее, проходящее при «промаргивании» чув‑
ство снижения зрения, что часто свидетельствует о де‑
фиците липидного компонента слезной пленки, выраба‑
тываемого мейбомиевыми железами.

При биомикроскопии отмечается снижение высоты 
слезного мениска, гиперемия конъюнктивы и фолли‑
кулярная реакция, а явления мейбомиита характеризу‑
ются наличием в просветах желез измененного, густого 
секрета, не выполняющего функцию удержания слезной 
пленки на глазной поверхности. Важными сведениями, 
позволяющими судить о степени выраженности синдро‑
ма сухого глаза, являются результаты диагностических 
тестов: определения времени разрыва слезной пленки 
(тест Норна) и данные теста Ширмера‑1 для оценки ко‑
личества вырабатываемой слезы. При этом следует об‑
ращать внимание на относительно небольшое снижение 
показателей теста Ширмера‑1 и относительно суще‑
ственное уменьшение показателя теста Норна [6–8].

При затяжном течении и отсутствии мероприятий, 
направленных на лечение мейбомиита, вследствие хро‑
нической травматизации роговицы измененным краем 
века возможно появление осложнений в виде кератита 
и язвы роговицы [6, 9, 10].

С точки зрения лечебных мероприятий в качестве 
стандарта терапии синдрома сухого глаза с дисфунк‑
цией мейбомиевых желез в настоящее время использу‑
ют местную и системную антибактериальную терапию, 
противовоспалительную, слезозаместительную тера‑
пию, кроме того, хорошо зарекомендовали себя препара‑
ты для гигиены век и курсы лечения с помощью омега‑3‑
полиненасыщенных жирных кислот1 [6, 11–17].

В связи с этим достаточно новым направлением 
в подходе к терапии блефарита является все большее 
применение препарата «Хилабак Омега». Этот комплекс 
биологически активных добавок специально разрабо‑
тан компанией «Теа Фарма» для терапии мейбомиита 
и представляет собой в настоящее время единственный 
нутрицевтик, предназначенный для терапии состояний, 
связанных с нарушением слезообразования.

При нормальном состоянии мейбомиевых желез вы‑
деляемый ими секрет похож по структуре на оливко‑
вое масло и содержит антибактериальный компонент. 

1 Полунина Е.Г. Комплексная система персонализированных мероприятий 
по диагностике и лечению дисфункции мейбомиевых желез: автореф. дис. ... 
д‑ра мед. наук. М., 2015:42.
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Возникающий из‑за хронического воспаления рост па‑
тологических сосудов и появление телеангиоэктазий, 
которые постепенно окружают мейбомиевы железы, 
приводят к выделению медиаторов воспаления, что обус‑
ловливает дисфункцию мейбомиевых желез [18–20].

Наличие дисфункции мейбомиевых желез с силь‑
но измененным, густым секретом, не выполняющим 
функцию удержания слезной пленки на глазной по‑
верхности, приводит к необходимости связывания ее 
водного компонента. В качестве наиболее часто при‑
меняющейся группы слезозаместителей можно рассма‑
тривать капли гиалуроновой кислоты средней вязкости 
(0,15–0,2  %). В нашем исследовании такую роль играл 
препарат 0,15 % гиалуроновой кислоты без консерванта 
(Хилабак, Тhеа Pharma, Франция). Молекула гиалуро‑
новой кислоты по своему механизму действия способна 
работать как губка, удерживая большое количество воды 
и отдавая ее в момент моргания [1, 21]. А использование 
препарата со средней «универсальной» вязкостью обе‑
спечивает одновременно и гипоаллергенность, и про‑
лонгированность эффекта.

Современные препараты для гигиены век пред‑
ставлены в двух основных формах: гель и салфетки. 
Используемые нами в исследовании и в нашей рутин‑
ной практике Теагель Стери‑Фри и салфетки Блефаклин 
(Тhеа Pharma, Франция) имеют многокомпонентный 
бесконсервантный состав, включающий мягкие поверх‑
ностно‑активные вещества, эмоленты, растительные 
экстракты, витамины, гиалуроновую кислоту.

Полоксамер 188, входящий в состав Теагеля, пред‑
ставляет собой поверхностно‑активное вещество, обла‑
дающее выраженными антисептическими свойствами. 
Карбомер, в свою очередь, оказывает регидратирующее 
и репаративное воздействие. Теагель Стери‑Фри выступа‑
ет в роли очищающего препарата для век, но одновремен‑
но может рассматриваться и как смазывающий компонент 
в комплексной слезозаместительной терапии. По нашему 
опыту, некоторые пациенты даже отказываются от при‑
менения слезозаместителей, получая субъективный сле‑
зозаместительный эффект только от применения Теагеля.

Помимо нескольких мягких поверхностно‑активных 
веществ, в состав салфеток Блефаклин входят эмолен‑
ты (жировая составляющая), роль которых выполняют 
глицериды каприловой и каприновой кислоты. Кроме 
выраженного смягчающего эффекта салфетки обладают 
хорошей увлажняющей способностью, предотвращая 
трансдермальную потерю воды. Кроме того, раститель‑
ные экстракты Центеллы азиатской и корня Ириса фло‑
рентийского характеризуются иммуномодулирующим, 
противовоспалительным и антиоксидантным действия‑
ми [22–24].

Особенно эффективно применение Теагеля и салфе‑
ток Блефаклин в комплексе, при этом, разумеется, необ‑
ходимо совмещать их со слезозаместительной терапией.

При наличии в анамнезе длительного периода забо‑
левания на фоне стандартной медикаментозной терапии 

нам довольно часто удается добиться лишь кратковре‑
менного эффекта. Следовательно, остается актуальным 
вопрос пролонгирования лечебного эффекта.

В Западной Европе и США с целью лечения дисфунк‑
ции мейбомиевых желез активно используют аппарат‑
ные методики для гигиены век, применение которых 
способствует разжижению и эвакуации измененного 
секрета мейбомиевых желез (LipiFlow Thermal Pulsation 
System, Blephasteam). Однако данные виды аппарат‑
ного лечения недоступны на территории Российской 
Федерации [25–28].

В качестве еще одного способа лечения синдрома су‑
хого глаза с дисфункцией мейбомиевых желез, доступ‑
ного в настоящее время на территории России, можно 
рассмотреть методику применения интенсивного им‑
пульсного света (IPL, Intensive Pulse Light).

Несмотря на то что первоначально метод использова‑
ли в дерматологии для лечения розацеа и акне, в 2002 г. 
Rolando Toyos и соавт. наблюдали группы пациентов 
с синдромом сухого глаза с дисфункцией мейбомиевых 
желез и отметили, что пациенты, получавшие курс лече‑
ния розацеа и акне методом IPL у дерматолога, отмечали 
улучшение своего состояния и при наличии у них син‑
дрома сухого глаза [29, 30].

При проведении методики с использованием интен‑
сивного импульсного света применяется А‑ксеноновая 
лампа в сочетании с фильтрами различного диапазона, 
позволяющими получать определенную длину волны. 
Механизм действия IPL состоит в закрытии патологи‑
ческих сосудов, в том числе образующихся при розацеа, 
секретирующих медиаторы воспаления, распространя‑
ющиеся на веки через орбитальную сосудистую сеть. 
Кроме того, было отмечено, что при лечении акне ис‑
пользуемый интенсивный импульсный свет длиной вол‑
ны 500–600 нм обладает дополнительным бактерицид‑
ным действием [30].

Учитывая актуальность пролонгирования резуль‑
татов, получаемых при лечении синдрома сухого глаза 
с дисфункцией мейбомиевых желез, была определена 
цель настоящего исследования: разработать комплекс‑
ный алгоритм лечения синдрома сухого глаза с дисфунк‑
цией мейбомиевых желез, включающий применение 
интенсивного импульсного света, гигиену век и слезоза‑
местительную терапию у пациентов, ранее получавших 
стандартное лечение с кратковременным положитель‑
ным эффектом.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

В исследование было включено 30 пациентов 
(60 глаз): 16 женщин и 14 мужчин, возраст от 21 до 84 лет 
(средний возраст 51,5 ± 13,6 года) с диагнозом  — син‑
дром сухого глаза с дисфункцией мейбомиевых желез. 
У пациентов имели место выраженные явления гипере‑
мии конъюнктивы, фолликулярной реакции, мейбомии‑
та с измененным, густым секретом желез, неровный край 
века, телеангиоэктазии, тест Норна не более 5 секунд, 
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необходимость очень частых инстилляций препаратов 
искусственной слезы. В анамнезе у всех пациентов были 
курсы противовоспалительной, слезозаместительной 
терапии, а также курсы гигиены век (массаж век сте‑
клянной палочкой) с получением кратковременной по‑
ложительной динамики и возвратом симптомов в преде‑
лах одного месяца после окончания курса.

Пациенты, включенные в исследование, подписыва‑
ли форму информированного согласия, им разъясняли 
используемую методику лечения.

Предложенная технология включала проведение 
у пациентов трех сеансов с применением интенсивного 
импульсного света с помощью аппарата Lumenis M22 
Optima IPL. Процедуру аппаратного лечения выполня‑
ли 1 раз в 3 недели. После каждого сеанса все пациен‑
ты получали противовоспалительную терапию (0,1  % 
Дексаметазон 3 раза в день 3 дня), а в качестве ис‑
кусственной слезы использовали инстилляции 0,15  % 
Натрия гиалуроната (Хилабак, Тhеа Pharma, Франция) 
4  раза в день. Кроме того, в течение двух недель после 
каждой из трех процедур пациенты проводили само‑
массаж краев век с нанесением препарата Теагель Стери‑
Фри (Тhеа Pharma, Франция) на ночь. Через 20 минут 
после использования Теагеля рекомендовали второй 
этап самостоятельного очищения век с помощью салфе‑
ток Блефаклин (Тhеа Pharma, Франция). Препараты ис‑
кусственной слезы использовали на постоянной основе.

Через 2 месяца после последней процедуры аппа‑
ратного лечения пациентам рекомендовали проведе‑
ние профилактического курса самомассажа с помощью 
Теагеля Стери‑Фри и салфеток Блефаклин 2 раза в день 
в течение 3 недель. Данную схему лечения предлагали 
повторять 1 раз в 3 месяца.

Подобная методика позволила получить выражен‑
ный эффект эвакуации измененного секрета мейбомие‑
вых желез, а с помощью самомассажа краев век в домаш‑
них условиях удавалось усилить эвакуацию измененного 
секрета. Использование салфеток, в свою очередь, спо‑
собствовало усилению очищающего эффекта.

При проведении процедуры за основу были взя‑
ты рекомендации, предложенные R. Toyos: длина волны 
590  нм, длительность импульса 6 мсек. Для определения 
параметров энергии руководствовались классификацией 

фототипов кожи по Фитцпатрику. Пациенты, включенные 
в исследование, имели 1‑й, 2‑й или 3‑й фототип [30, 31].

После проведения первого этапа процедуры 
на Lumenis M22 Optima IPL производили массаж краев 
век с помощью стеклянной палочки.

Для оценки динамики до и на фоне проведенного 
лечения были использованы данные анкетирования 
для субъективной оценки жалоб и качества жизни. 
При ответах на вопросы предлагалось оценить степень 
выраженности того или иного признака в баллах от 0 
до 4, большее количество баллов соответствовало боль‑
шей выраженности признака (табл.). Об эффективности 
предложенной методики также судили по результатам 
биомикроскопии в динамике, оценивали состояние края 
века, проводили тест Ширмера‑1 (использовали полоски 
TearStrips, BIO GLO, Индия) и определяли время раз‑
рыва слезной пленки (использовали полоски FluoStrips, 
BIO GLO, Индия).

РЕЗУЛЬТАТЫ

Оценку данных анкетирования, состояния пациен‑
тов по данным биомикроскопии проводили при первич‑
ном визите, после каждого сеанса аппаратного лечения 
и в отдаленные сроки — через 6 месяцев (4 визита), теста 
Ширмера‑1 и показателя времени разрыва слезной плен‑
ки — до начала лечения, а также через 9 недель и 6 ме‑
сяцев.

Оценка по результатам биомикроскопии
Уже после первой проведенной процедуры с исполь‑

зованием предложенной комплексной методики практи‑
чески у всех пациентов отмечена положительная динами‑
ка, проявлявшаяся в снижении гиперемии конъюнктивы 
и фолликулярной реакции, уменьшении явлений теле‑
ангиоэктазий. На фоне 2‑го и 3‑го сеанса наблюдалось 
улучшение состояния края века и секрета мейбомиевых 
желез (рис. 1, 2), что сохранялось в отдаленный срок на‑
блюдения — 6 месяцев. Однако 4 пациента (13,3 %) от‑
метили возврат симптомов, хотя и менее выраженных, 
чем до предложенной терапии. При биомикроскопии 
определена слабая гиперемия и фолликулярная реакция 
конъюнктивы с неярко выраженными явлениями мей‑
бомиита. Внутриглазное давление оставалось в пределах 
нормы на протяжении всего срока наблюдения.

Таблица. Анкета «Система объективного учета субъективных ощущений пациентов»

Table. Questionnaire “System of objective accounting subjective feelings of patients”

Симптомы / Symptoms
Все время / 
All the time

(4)

Бóльшую часть времени / 
Most part of the time

(3)

Примерно половину вре-
мени / Half of the time 

(2)

Иногда / 
Sometimes

(1)

Никогда / 
Never

(0)

Неприме-
нимо / Not 
applicable

Частые инстилляции искусственной слезы / Frequent instillations of artificial tears

Покраснение / Redness

Слезотечение / Lacrimation

Чувство инородного тела / Foreign body sensation

Общее количество баллов / Total points
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Результаты анкетирования
На фоне применения предложенной методики уже 

после первой процедуры часть пациентов отмечали 
снижение частоты жалоб на чувство инородного тела 
и дискомфорт, а также уменьшение числа инстилляций 
препаратов искусственной слезы. Два пациента не сооб‑
щили о существенном улучшении самочувствия при на‑
личии объективных признаков улучшения по данным 
биомикроскопии.

Максимальное значение по результатам анкетирова‑
ния соответствовало 16 баллам. На фоне использования 
предложенной комплексной методики наблюдалось ди‑
намическое уменьшение жалоб (на покраснение, слезо‑
течение, чувство инородного тела), а также снижение 
числа инстилляций препаратов искусственной слезы. 
Статистически обработанные результаты динамики 

субъективных жалоб пациентов на фоне проводимой те‑
рапии представлены на рисунке 3.

Оценка времени разрыва слезной пленки  
и Теста Ширмера-1
До проведения предложенной методики лечения по‑

казатель времени разрыва слезной пленки у пациентов, 
включенных в исследование, составлял ≤5 сек. После 
проведения 3‑го сеанса наблюдалось достоверное уве‑
личение показателей времени разрыва слезной пленки 
по сравнению с первоначальными результатами, которое 
сохранялось до 6 месяцев. При этом показатель времени 
разрыва слезной пленки у 4‑х пациентов с повторными 
жалобами на сроке 6 месяцев оставался стабильным на‑
чиная с 3‑го сеанса комплексной терапии. Показатели 
времени разрыва слезной пленки в динамике представ‑
лены на рисунке 4.

Рис. 1. Пациент М., 38 лет. Биомикроскопия OD, состояние на 
момент первичного приема. Визуализируется измененный, неров-
ный край века OD

Fig. 1. Patient M., 38 years old. Biomicroscopy OD, first examina-
tion. Changed, irregular OD eyelid margin visualized

Рис. 3. Сравнительная оценка динамических результатов анкети-
рования на фоне проведенного комплексного лечения
Примечание: * различие средних достоверно по сравнению с исходными данными 
(p < 0,05).

Fig. 3. Comparative assessment of the patient dynamic results 
surveys against the background of comprehensive treatment
Note: * the difference between the averages is significant compared to the original data 
(p < 0.05).

Рис. 2. Пациент М., 38 лет. Биомикроскопия OD, состояние по-
сле трех сеансов применения предложенной методики. Динамика 
положительная. Существенное уменьшение утолщения края века

Fig.2. Patient M., 38 years old. Biomicroscopy OD, after 3 treat-
ment procedures Positive dynamic, significant reduction of the eyelid 
margin thickening visualized

Рис. 4. Средние показатели времени разрыва слезной пленки 
в различные соки наблюдения
Примечание: * различие средних достоверно по сравнению с исходными данными 
в группе (p < 0,05).

Fig. 4. The average time of rupture of the tear
Note: * the difference between the averages is significant compared to the original data 
(p < 0.05).
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По окончании курса лечения у 83,3 % (25 пациентов) 
отмечено увеличение времени разрыва слезной пленки 
на обоих глазах, у 10 % (3 пациента) — на одном глазу, 
а у 6,7 % (2 пациента) не отмечено существенных измене‑
ний данного показателя на фоне проведенной терапии.

У около 90  % пациентов определено улучшение 
по всем исследуемым показателям: у 93,3 % — секрета 
мейбомиевых желез и выраженное снижение показа‑
телей по данным анкетирования, у 90  %  — состояния 
края века.

При оценке показателя теста Ширмера‑1 в динамике 
не наблюдалось достоверных существенных изменений.

На фоне проведенного аппаратного лечения побоч‑
ных эффектов со стороны состояния кожи периорби‑
тальной области не наблюдалось.
ОБСУЖДЕНИЕ

Дисфункция мейбомиевых желез характеризу‑
ется выделением измененного, более вязкого секре‑
та. Наиболее часто выявляемые жалобы у пациентов 
с дисфункцией мейбомиевых желез  — слезотечение, 
проходящее чувство затуманенного зрения  — обу‑
словливают необходимость очень частых инстилляций 
препаратов искусственной слезы, что обеспечивает 
улучшение клинического состояния лишь на короткое 
время. Следовательно, главной «мишенью» в терапии 
дисфункции мейбомиевых желез является липидный 
компонент слезной пленки, позволяющий удерживать 
слезу на глазной поверхности.

В подходе к назначению препаратов искусственной 
слезы следует учитывать необходимость связывания 
ее водного компонента. Выбор препарата со «средней» 
0,15 % концентрацией гиалуроновой кислоты (Хилабак, 
Thea Pharma, Франция) является в данном случае наи‑
более оптимальным. Препарат с более низкой концен‑
трацией не позволяет достаточным образом удерживать 
водный компонент слезы, а при применении более вы‑
соких концентраций существует риск усиления жалоб 
на чувство затуманенного зрения, что сопровождается 
снижением качества жизни.

Помимо слезозаместительной терапии, актив‑
но используются противовоспалительные препараты 
и проводятся мероприятия, направленные на эвакуацию 
измененного секрета мейбомиевых желез. Для этого при‑
меняют теплые компрессы с последующим проведением 
курса массажа век, состоящего в среднем из 7–10 про‑
цедур. Полученный при этом эффект носит слабовыра‑
женный и весьма кратковременный характер, поскольку 
данная манипуляция способствует лишь поверхност‑
ному очищению протоков мейбомиевых желез [32–34]. 
В рутинной офтальмологической практике данная ме‑
тодика ассоциирована с затратой большого количества 
времени и не всегда может быть проведена. 

В 2002 г. Rolando Toyos отметил эффективность 
интенсивного импульсного света (IPL) со снижением 
характерных для синдрома сухого глаза жалоб. Ранее 

метод IPL успешно использовался в дерматологии 
для лечения розацеа и акне. После наблюдений R. Toyos 
и соавт. были проведены исследования по оценке эф‑
фективности методики в лечении синдрома сухого 
глаза с дисфункцией мейбомиевых желез, при котором 
довольно часто отмечаются телеангиоэктазии в пери‑
орбитальной области, а также по краю века. В соответ‑
ствии с этим данный метод мы применили в своем ис‑
следовании [29, 30].

Высокая температура, которую использовали 
при трансдермальном световом воздействии, позволяла 
добиться выраженного разжижения измененного секре‑
та как в поверхностных, так и в глубьлежащих отделах 
мейбомиевых желез. Дальнейшее проведение 2‑го этапа 
воздействия с применением массажа приводило к уско‑
ренной эвакуации измененного секрета и нормализации 
его выработки.

Однако отсутствие дальнейшей терапии после окон‑
чания сеансов IPL может приводить к постепенному 
регрессу эффекта. Соответственно, выбор и оценка со‑
вместного использования постоянного ухода за поверх‑
ностью века и курсов интенсивной аппаратной тера‑
пии были главной задачей проведенного исследования. 
Для гигиены век использовали две основные формы — 
гель и салфетки. Задачей Теагеля в данном случае яви‑
лось разжижение измененного секрета мейбомиевых 
желез после трансдермального прогревания интен‑
сивным импульсным светом, а также увлажнение века 
и размягчение отложений на основаниях ресниц.

Салфетки Блефаклин предназначены для механи‑
ческой эвакуации «лишнего» секрета желез и удаления 
продуктов загрязнения ресниц.

Учитывая необходимость использования в схеме те‑
рапии одновременно нескольких составляющих, пред‑
почтение отдавали бесконсервантным формам слезоза‑
местителей и препаратов для гигиены век.

Как правило, пациенты с синдромом «сухого» гла‑
за и дисфункцией мейбомиевых желез имеют довольно 
длительный стаж заболевания с периодами обостре‑
ний и ремиссии. Наша задача в данном случае состояла 
не только в получении желаемого эффекта и улучшении 
качества жизни, но и в продлении полученного резуль‑
тата на максимально длительный срок. Проведение про‑
филактических курсов с использованием Теагеля и сал‑
феток Блефаклин служило этой цели.

Полученные нами данные динамического обследо‑
вания показали существенное улучшение состояния 
края века, увеличение времени разрыва слезной пленки 
в сочетании с уменьшением жалоб пациентов более чем 
в 90 % случаев, что подтвердило эффективность предло‑
женной технологии.

Оценка состояния пациентов в динамике отражает 
существенное улучшение по данным биомикроскопии 
уже после 1–2‑й процедуры. Однако наиболее суще‑
ственный эффект был отмечен после проведения 3‑го 
сеанса воздействия интенсивным импульсным светом.
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Полученные данные по увеличению времени разры‑
ва слезной пленки и уменьшение жалоб по результатам 
анкетирования еще раз подчеркивают значение данного 
теста для диагностики состояния глазной поверхности 
пациентов. Именно по результатам теста на время раз‑
рыва слезной пленки следует принимать решение о не‑
обходимости проведения гигиены век для улучшения 
секреции липидного компонента слезной пленки.

Следует также отметить, что в ряде случаев пациенты 
с дисфункцией мейбомиевых желез самостоятельно сни‑
жают кратность инстилляций препаратов искусствен‑
ной слезы, не чувствуя улучшения сразу после ее закапы‑
вания. Учитывая это, крайне важно предупреждать их 
о планирующемся многоэтапном длительном характере 
проводимой терапии с постепенным получением поло‑
жительной динамики от лечения и о необходимости по‑
стоянного использования искусственной слезы.

Учитывая полученные данные, можно рекомендо‑
вать предложенную комплексную технологию для лече‑
ния пациентов с синдромом сухого глаза с выраженной 
дисфункцией мейбомиевых желез и снижением показа‑
теля времени разрыва слезной пленки.

Исходя из полученных результатов, предложенный 
метод может быть использован и для других форм син‑
дрома сухого глаза. 

ВЫВОДЫ

1. Проведение курса IPL‑терапии в начале лечения 
синдрома сухого глаза, мейбомиита, блефарита значи‑
тельно сокращает сроки ожидания желаемого комфорта 
и повышения эффективности лечения.

2. Подбор слезозаместительной терапии с бескон‑
сервантным препаратом гиалуроновой кислоты сред‑
ней вязкости обеспечивает универсальное увлажнение 
и снижает риск токсико‑аллергической реакции.

3. Применение курсов самомассажа век с Теагелем 
Стери‑Фри и салфетками Блефаклин во много раз прод‑
левает эффект, полученный в результате терапевтиче‑
ского воздействия IPL.

УЧАСТИЕ АВТОРОВ:
Майчук Д.Ю. — написание текста, научное редактирование, сбор клинического 
материала;
Лошкарева А.О. — написание текста, оформление библиографии, сбор клиниче‑
ского материала;
Цветкова Т.В. — сбор клинического материала.

ЛИТЕРАТУРА/REFERENCES
1. Бржеский В.В., Егорова Г.Б., Егоров Е.А. Синдром «сухого глаза» и заболевания 

глазной поверхности: клиника, диагностика, лечение. М.: ГЭОТАР‑Медиа, 
2016:464. [Brzheskiy V.V., Egorova G.B., Egorov E.A. “Dry eye” syndrome and ocular 
surface disease: clinic, diagnostics, treatment. Moscow: GEOTAR‑Media, 2016:464. 
(In Russ.)].

2. Nichols K.K., Foulks G.N., Bron A.J. The international workshop on meibomian 
gland dysfunction: executive summary. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2011;52(4):1922–
1929. Published 2011 Mar 30. DOI: 10.1167/iovs.10‑6997a

3. Lemp M.A., Crews L.A., Bron A.J., Foulks G.N., Sullivan B.D. Distribution of aque‑
ous‑deficient and evaporative dry eye in a clinic‑based patient cohort: a retrospec‑
tive study. Cornea. 2012;31(5):472–478. DOI: 10.1097/ICO.0b013e318225415a

4. Korb D.R., Blackie C.A. Meibomian gland diagnostic expressibility: correlation 
with dry eye symptoms and gland location. Cornea. 2008;27(10):1142–1147. DOI: 
10.1097/ICO.0b013e3181814cff

5. Korb D.R., Blackie C.A. Restoration of meibomian gland functionality with novel 
thermodynamic treatment device‑a case report. Cornea. 2010;29(8):930–933. DOI: 
10.1097/ICO.0b013e3181ca36d6

6. Майчук Ю.Ф., Яни Е.В. Новые подходы в лечении блефаритов. Катаракталь-
ная и рефракционная хирургия. 2012;12(1):59–62. [Maychuk Yu.F., Yani E.V. New 
treatments for blepharitis. Cataract and refractive surgery = Kataraktal’naya i re-
fraktsionnaya khirurgiya. 2012;12(1):59–62 (In Russ.)].

7. Майчук Ю.Ф., Миронкова Е.А. Классификация дисфункции мейбомиевых 
желез, сочетающейся с синдромом «сухого глаза», патогенетические подхо‑
ды в комплексной терапии. Российский медицинский журнал. Клиническая 
офтальмология. 2007;8(4):169–172. [Maychuk Yu.F., Mironkova E.V. Classi‑
fication of the meibomian gland dysfunction, combined with dry eye syndrome, 
pathogenetic approaches in complex therapy. Russian Medical Journal. Clinical 
Ophthalmology  = Rossijskiy medicinskiy zhurnal. Klinicheskaya oftal’mologiya. 
2007;8(4):169–172 (In Russ.)].

8. Cuevas M., González‑García M.J., Castellanos E. Correlations among symp‑
toms, signs, and clinical tests in evaporative‑type dry eye disease caused by Mei‑
bomian gland dysfunction (MGD). Curr Eye Res. 2012;37(10):855–863. DOI: 
10.3109/02713683.2012.683508

9. Васильева О.А., Майчук Д.Ю., Пронкин И.А., Шокирова М.М. Язва роговицы, 
ассоциированная с блефаритом, на фоне латентной герпесвирусной инфек‑
ции и дисбактериоза кишечника в детском возрасте (клинический случай). 
Офтальмохирургия. 2013;2:85–88. [Vasilyeva O.V., Maychuk D.Yu., Pronkin I.A., 
Shоkirova M.M. Corneal ulcer associated with blepharitis, latent Herpes Simplex 
virus infection and dysbacteriosis of intestine in children (a case report). Fyodorov 
Journal of Ophthalmic Surgery = Oftal’mokhirurgiya. 2013;(2):85–88 (In Russ.)].

10. Майчук Ю.Ф. Фармакотерапия блефаритов. Российский медицинский журнал. 
Клиническая офтальмология. 2007;3:23–28. [Maychuk Yu.F. Pharmacotherapy of 
blepharitis. Russian Medical Journal. Clinical Ophthalmology = Rossijskiy medicin-
skiy zhurnal. Klinicheskaya oftal’mologiya. 2007;3:23–28 (In Russ.)].

11. Сахнов С.Н., Янченко С.В., Рудашова А.С., Малышев А.В. Фармакотерапия 
хронического блефарита неинфекционной этиологии. Офтальмология. 
2013;10(3):75–79. [Sakhnov S.N., Yanchenko S.V., Rudashova A.S., Malyshev A.V. 

Non‑infectious chronic blepharitis pharmacotherapy. Ophthalmology in Russia = 
Oftal’mologiya. 2013;10(3):75–79 (In Russ.)].

12. Прозорная Л.П., Бржеский В.В. Эффективность физиотерапевтических и ги‑
гиенических процедур в лечении детей и взрослых с хроническим блефари‑
том и синдромом «сухого глаза». Вестник офтальмологии. 2013;129(3):68–73. 
[Prozornaya L.P., Brzheskiy V.V. Efficacy of physiotherapy and hygienic procedures 
in treatment of adults and children with chronic blepharitis and dry eye syndrome. 
Annals of Ophthalmology = Vestnik oftal’mologii. 2013;129(3):68–73 (In Russ.)].

13. Qazi Y., Kheirkhah A., Blackie C., Clinically Relevant Immune‑Cellular Metrics 
of Inflammation in Meibomian Gland Dysfunction. Invest Ophthalmol Vis Sci. 
2018;59(15):6111–6123. DOI: 10.1167/iovs.18‑25571

14. Сафонова Т.Н., Забегайло А.О., Федоров А.А., Лукичева О.В. Новый способ 
лечения хронического блефарита, ассоциированного с синдромом сухо‑
го глаза. Вестник офтальмологии. 2014;130(1):73–78. [Safonova T.N., Zabe‑
gaylo A.O., Fedorov A.A., Lukicheva O.V. New method of treatment for chronic 
blepharitis associated with dry eye syndrome. Annals of Ophthalmology = Vestnik 
oftal’mologii. 2014;130(1):73–78 (In Russ.)].

15. Полунин Г.С., Забегайло А.О., Макаров И.А., Сафонова Т.Н., Полунина Е.Г. 
Эффективность терапевтической гигиены век при лечении пациентов с бле‑
фароконъюнктивальной формой синдрома сухого глаза. Вестник офтальмо-
логии. 2012;1:37–40. [Polunin G.S., Zabegaylo A.O., Makarov I.A., Safonova T.N., 
Polunina E.G. Efffectiveness of therapeutic eyelid hygiene in the treatment of pa‑
tients with blepharococojunctival dry eye syndrome. Annals of Ophthalmology = 
Vestnik oftal’mologii. 2012;1:37–40 (In Russ.)].

16. Полунин Г.С., Забегайло А.О., Макаров И.А., Сафонова Т.Н., Полунина Е.Г., 
Жемчугова А.В., Алиева А. Эффективность слезозаместительной терапии при 
нарушении базальной секреции слезы. Офтальмология. 2012;9(3):93–97. [Pol‑
unin G.S., Zabegaylo A.O., Makarov I.A., Safonova T.N., Polunina E.G., Zhemchu‑
gova A.V., Alieva A. The efficiency of tear substitute therapy at dysfunction tear basic 
secretion. Ophthalmology in Russia = Oftal’mologiya. 2012;9(3):93–97 (In Russ.)].

17. Barabino S., Rolando M., Camicione P. Systemic linoleic and gamma‑linolenic 
acid therapy in dry eye syndrome with an inflammatory component. Cornea. 
2003;22(2):97–101. DOI: 10.1097/00003226‑200303000‑00002

18. Toyos R., Toyos M., Willcox J., Mulliniks H., Hoover J. Evaluation of the Safety 
and Efficacy of Intense Pulsed Light Treatment with Meibomian Gland Expression 
of the Upper Eyelids for Dry Eye Disease. Photobiomodul Photomed Laser Surg. 
2019;37(9):527–531. DOI: 10.1089/photob.2018.4599

19. Rong B., Tang Y., Tu P. Intense Pulsed Light Applied Directly on Eyelids Combined 
with Meibomian Gland Expression to Treat Meibomian Gland Dysfunction. Pho-
tomed Laser Surg. 2018;36(6):326–332. DOI: 10.1089/pho.2017.4402

20. Geerling G., Tauber J., Baudouin C. The international workshop on meibomian 
gland dysfunction: report of the subcommittee on management and treatment of 
meibomian gland dysfunction. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2011;52(4):2050–2064. 
Published 2011 Mar 30. DOI: 10.1167/iovs.10‑6997g

21. Baudouin C., Messmer E.M., Aragona P. Revisiting the vicious circle of dry eye 
disease: a focus on the pathophysiology of meibomian gland dysfunction. Br J Oph-
thalmol. 2016;100(3):300–306. DOI: 10.1136/bjophthalmol‑2015‑307415



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

D.Yu. Maychuk, А.О. Loshkareva, T.V. Tsvetkova

Contact information: Maychuk Dmutry Yu. maychuk@mail.ru

The Complex Treatment Algorithm for Dry Eye Syndrome with Meibomian Gland Dysfunction...

2020;17(3S):640–647

647

22. Сахнов С.Н., Янченко С.В., Малышев А.В., Блягоз З.М., Клименова Г.А. 
Оптимизация терапии синдрома «сухого глаза» у пациентов перед реф‑
ракционными операциями. Российский офтальмологический журнал. 
2018;11(4):87–95. [Sakhnov S.N., Yanchenko S.V., Malyshev A.V., Blyagoz Z.M., 
Klimenova G.A. Dry eye treatment optimization in patients prior to refractive 
surgery. Russian ophthalmological journal = Rossiyskiy oftal’mologicheskiy zhur-
nal. 2018;11(4):87–95 (In Russ.)].

23. Guillon M., Maissa C., Wong S. Symptomatic relief associated with eyelid hygiene 
in anterior blepharitis and MGD. Eye Contact Lens. 2012;38(5):306–312. DOI: 
10.1097/ICL.0b013e3182658699

24. Peral A., Alonso J., García‑García C., Niño‑Rueda C., Calvo Del Bosque P. Impor‑
tance of Lid Hygiene Before Ocular Surgery: Qualitative and Quantitative Analysis 
of Eyelid and Conjunctiva Microbiota. Eye Contact Lens. 2016;42(6):366–370. DOI: 
10.1097/ICL.0000000000000221

25. Lane S.S., DuBiner H.B., Epstein R.J. A new system, the LipiFlow, for the treat‑
ment of meibomian gland dysfunction. Cornea. 2012;31(4):396–404. DOI: 10.1097/
ICO.0b013e318239aaea

26. Doan S., Chiambaretta F., Baudouin C.; ESPOIR study group. Evaluation of an eye‑
lid warming device (Blephasteam) for the management of ocular surface diseases 
in France: the ESPOIR study. J Fr Ophtalmol. 2014;37(10):763–772. DOI: 10.1016/j.
jfo.2014.06.004

27. Greiner J.V. Long‑term (12‑month) improvement in meibomian gland function 
and reduced dry eye symptoms with a single thermal pulsation treatment. Clin Exp 
Ophthalmol. 2013;41(6):524–530. DOI: 10.1111/ceo.12033

28. Greiner J.V. Long‑Term (3 Year) Effects of a Single Thermal Pulsation System Treat‑
ment on Meibomian Gland Function and Dry Eye Symptoms. Eye Contact Lens. 
2016;42(2):99–107. DOI: 10.1097/ICL.0000000000000166

29. Papageorgiou P., Clayton W., Norwood S., Chopra S., Rustin M. Treatment of rosa‑
cea with intense pulsed light: significant improvement and long‑lasting results. Br J 
Dermatol. 2008;159(3):628–632. DOI: 10.1111/j.1365‑2133.2008.08702.x

30. Toyos R., McGill W., Briscoe D. Intense pulsed light treatment for dry eye disease 
due to meibomian gland dysfunction; a 3‑year retrospective study. Photomed Laser 
Surg. 2015;33(1):41–46. DOI: 10.1089/pho.2014.3819

31. Fitzpatrick T.B. The validity and practicality of sun‑reactive skin types I through VI. 
Arch Dermatol. 1988;124(6):869–871. DOI: 10.1001/archderm.124.6.869

32. Korb D.R., Blackie C.A. Meibomian gland therapeutic expression: quantify‑
ing the applied pressure and the limitation of resulting pain. Eye Contact Lens. 
2011;37(5):298–301. DOI: 10.1097/ICL.0b013e31821bc7c5

33. Olson M.C., Korb D.R., Greiner J.V. Increase in tear film lipid layer thickness follow‑
ing treatment with warm compresses in patients with meibomian gland dysfunction. 
Eye Contact Lens. 2003;29(2):96–99. DOI: 10.1097/01.ICL.0000060998.20142.8D

34. Nelson J.D., Helms H., Fiscella R., Southwell Y., Hirsch J.D. A new look at dry eye 
disease and its treatment. Adv Ther. 2000;17(2):84–93. DOI: 10.1007/BF02854841

СВЕДЕНИЯ ОБ АВТОРАХ
ФГАУ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» Министер‑
ства здравоохранения Российской Федерации
Майчук Дмитрий Юрьевич
доктор медицинских наук, заведующий отделом терапевтической офтальмологии
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

ФГАУ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» Министер‑
ства здравоохранения Российской Федерации
Лошкарева Анастасия Олеговна
кандидат медицинских наук, младший научный сотрудник отдела терапевтиче‑
ской офтальмологии
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

ФГАУ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» Министер‑
ства здравоохранения Российской Федерации
Цветкова Татьяна Владимировна
ординатор отдела терапевтической офтальмологии
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

ABOUT THE AUTHORS
The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Maуchuk, Dmitriy Yu.
MD, PhD, head of ophthalmology therapeutic department
Beskudnikovskyi blvd, 59а, Moscow, 127486, Russian Federation

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Loshkareva Anastasia O.
PhD, research assistant of ophthalmology therapeutic department
Beskudnikovskyi blvd, 59а, Moscow, 127486, Russian Federation

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Tsvetkova Tatiana V.
resident of ophthalmology therapeutic department
Beskudnikovskyi blvd, 59а, Moscow, 127486, Russian Federation



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

В.И. Лебедев, Л.А. Катаргина

Контактная информация: Лебедев Владимир Ильич sibvil@bk.ru

Роль анемии недоношенных в патогенезе ретинопатии недоношенных и влияние лечения...

2020;17(3S):648–652

648

ISSN 1816-5095 (print); ISSN 2500-0845 (online)
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2020-3S-648-652

Роль анемии недоношенных в патогенезе ретинопатии 
недоношенных и влияние лечения эритропоэтином 

на частоту и тяжесть заболевания 

РЕЗЮМЕ

Недоношенные дети с экстремально низкой массой тела при рождении являются группой высокого риска развития тяжелых 
инвалидизирующих форм течения ретинопатии недоношенных. Проводимые консервативные методы лечения ретинопатии не-
доношенных малоэффективны. С учетом мультифакториальности ретинопатии недоношенных исследования, направленные на 
изучение дополнительных факторов риска, способствующих прогрессированию активной ретинопатии недоношенных, и раз-
работку их медикаментозной коррекции, являются актуальными для практического здравоохранения. Для эффективной про-
филактики ретинопатии недоношенных и развития тяжелых инвалидизирующих стадий у недоношенных детей из группы риска 
необходима своевременная диагностика формы и тяжести анемии. Это является задачей неонатолога. Офтальмолог должен 
информировать неонатолога о возможности развития ретинопатии недоношенных у ребенка и необходимости диагностических 
и лечебных мероприятий для коррекции анемии. Цель работы: оценить влияние ранней анемии недоношенных на частоту и тя-
жесть ретинопатии недоношенных у детей группы риска и эффективность лечения эритропоэтином. Проанализирована частота 
анемии у недоношенных группы риска (всего 1603 ребенка) и ее корреляция со степенью недонашивания. Анемия выявлена 
у 99–100 % детей с ретинопатией недоношенных. Сравнительная частота и тяжесть течения ретинопатии недоношенных у 
детей оценена в трех группах детей: с экстремально низкой массой тела при рождении и гестационным возрастом до 28 не-
дель беременности (245 детей) — I группа, с гестационным возрастом 29–31 неделя беременности (471 ребенок) — II группа 
и более 31 недели (581 ребенок) — III группа. Установлено, что без лечения в I группе ретинопатия недоношенных развилась 
в 100 % случаев и завершилась неблагоприятными исходами (IV–V степень) в 13,64 %, что существенно выше (р < 0,01), чем 
после лечения (1,78 %). Аналогичные показатели получены и во II и III группе. Заключение. Показана важная роль ранней 
анемии недоношенных в патогенезе ретинопатии недоношенных, причем чем меньше гестационный возраст ребенка на момент 
рождения, тем теснее связь анемии с ретинопатией недоношенных, что обусловлено несовершенством защитных механизмов 
глубоко недоношенных детей. Раннее применение эритропоэтина существенно улучшает течение ретинопатии недоношенных 
и ее прогноз.

Ключевые слова: анемия недоношенных, ретинопатия недоношенных, эритропоэтин, гестационный возраст, факторы ри-
ска, исход заболевания, офтальмологическое обследование
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ABSTRACT

Premature infants with extremely low birth weight are at high risk of developing severe disabling forms of retinopathy of prematurity. 
Nonsurgical therapy methods of treatment of retinopathy in prematurity are ineffective. Taking into consideration the multifactoriality 
of retinopathy in prematurity, studies aimed at analyzing accessory risk factors aiding the progression of active retinopathy of prema-
turity and the development in their pharmacological therapy are relevant for practical healthcare. Effective prevention of retinopathy 
of prematurity and prevention of severe disabling stages in premature infants at risk require timely diagnosis of the form and severity 
of anemia. This is the neonatologist’s task. The ophthalmologist should inform the neonatologist about the possibility of developing 
retinopathy of prematurity in a baby’s eye and about the necessity for diagnostic and remedial measure to treat anemia. The purpose 
of this study was to assess the impact of early anemia of prematurity on the frequency and severity of retinopathy of prematurity 
in infants at risk and the effectiveness of its treatment with erythropoietin. The frequency of anemia in preterm risk group (total 
1603 children) and its treatment with the degree of prematurity were analyzed. Anemia was manifested in 99–100 % of children with 
retinopathy of prematurity. The comparative frequency and severity of retinopathy of prematurity was observed in three groups of 
infants: with extremely low birth weight and gestational age up to 28 weeks of pregnancy (245 children) group I, with gestational age 
29–31 weeks of pregnancy (471 children) group II, and more than 31 weeks (581 children) group III. It was found that without treat-
ment in group I retinopathy of prematurity developed in 100 % of cases and ended with adverse outcomes (IV–V degree of retinopathy 
of prematurity) in 13.64 %, which is significantly higher (p < 0.01) than after treatment (1.78 %). Similar index was found in groups II 
and III. Conclusion. We traced the importance of early premature anemia in the pathogenesis of retinopathy of prematurity. It helped 
us to conclude that the lower the gestational age of the child at the time of birth stronger linked with the dependence of anemia and 
retinopathy of prematurity. Both of them are associated with the imperfection of the protective mechanisms of preterm infants. Early 
prescription of erythropoietin significantly improves the clinical course of retinopathy of prematurity and its prognosis.

Keywords: premature anemia, premature retinopathy, erythropoietin, gestational age, risk factors, disease outcome, ophthal-
mological examination
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В основе развития ретинопатии недоношенных (РН) 
лежит глубокая недоношенность ребенка с завершением 
формирования структур глаза, и в частности сетчатки, 
в неестественных условиях. При этом в патогенезе за‑
болевания принимает участие обширный спектр факто‑
ров, действующих как непосредственно, так и опосредо‑
ванно. Среди клинических факторов риска развития РН 
важное место занимает ранняя анемия недоношенных 
(РАН) [1, 2], частота которой у недоношенных колеблет‑
ся от 16,5 до 91,3 %, причем она тем выше, чем меньше 
гестационный возраст ребенка [3].

В патогенезе анемии недоношенных основную роль 
играют факторы незавершенного онтогенеза, в связи 
с этим ее называют эритропоэтин‑дефицитной. Для ле‑
чения анемии (А) применяют гемотрансфузии эритро‑
цитарной массы и/или эритропоэтин. Роль эритропо‑
этина как лечебного фактора и как одного из факторов 
неоангиогенеза активно обсуждается в литературе [4].

Y. Chen и соавт. [5] изучали роль эритропоэтина 
в эксперименте на модели кислород‑индуцированной 
ретинопатии. Было показано, что дефицит эритропоэти‑
на на первой фазе ретинопатии способствует развитию 
заболевания, а его введение в этот период предотвраща‑
ет развитие ишемии. Напротив, применение эритропо‑
этина на поздних фазах РН усугубляет течение заболе‑
вания. Анализ результатов применения эритропоэтина 
в клинике у пациентов с РН демонстрирует наличие про‑
тиворечивых результатов [6–9].

В связи с этим изучение роли анемии как одного 
из факторов риска развития РН, а также влияния ле‑
чения эритропоэтином на развитие РН представляется 
весьма актуальным.

Цель исследования: оценить влияние анемии 
и эффективность лечения эритропоэтином на частоту 
и тяжесть РН недоношенных группы риска по разви‑
тию РН.
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ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Исследование проведено на базе отделения вы‑
хаживания недоношенных новорожденных КГБУЗ 
«Алтайская краевая клиническая детская больница». 
Были проанализированы истории болезни 1603 мла‑
денцев, находившихся на лечении в КГБУЗ «Алтайская 
краевая клиническая детская больница» за 11 лет (с 2006 
по 2016 г.).

Всем недоношенным младенцам группы риска 
по РН было проведено офтальмологическое обследо‑
вание по стандартной методике и включало: визуаль‑
ный осмотр, осмотр оптических сред в проходящем 
свете, прямую и обратную офтальмоскопию глазного 
дна в условиях максимального мидриаза с использова‑
нием налобного бинокулярного офтальмоскопа Heine, 
линз 20 и 30 диоптрий, векоподъемников и крючков 
для склерокомпрессии. При необходимости выпол‑
няли ультразвуковое исследование глазного яблока, 
а с 2012 года осмотр глазного дна дополняли осмотром 
на ретинальной педиатрической камере RetCam‑Shattle 
c углом обзора 130°. Признаки РН оценивали в соответ‑
ствии с Международной классификацией РН, принятой 
в 1984 г., с дополнением 2005 г. [10].

Всем детям было выполнено лабораторное иссле‑
дование красной крови с использованием гематоло‑
гического анализатора с подсчетом эритроцитарных 
индексов (MCV, MCH, MCHC, RDW), определением 
ретикулоцитов в мазке крови, сывороточного железа 
и биохимических показателей крови (общий билирубин 
и его фракции, белок). Анемия недоношенных была диа‑
гностирована неонатологом на основании клинических 
признаков и лабораторных данных, после уточнения 
формы и степени тяжести заболевания выполняли ле‑
чебные мероприятия по коррекции анемии.

Лечение анемии эритропоэтином проводили в соот‑
ветствии с протоколом применения рекомбинантного 
человеческого эритропоэтина для лечения ранней ане‑
мии недоношенных [11]. Применяли препараты эритро‑
поэтина (рекормон или эральфон) 300 МЕ/кг массы тела 
подкожно, кратность 3 раза в неделю в течение 4–5 не‑
дель, курс 12–15 инъекций. Одновременно вводили пре‑
парат железа — мальтофер в виде капель в дозе 2,5 мг/кг 
массы, при снижении гемоглобина ниже 110 г/л дозу 
увеличивали до 5 мг/кг. Использовали также фолиевую 
кислоту в дозе 500–1000 мкг/сут. Лечение проводили 
в ранние сроки — до развития РН.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Обследовано 1603 недоношенных ребенка, находив‑
шихся в разное время на лечении в отделении выхажи‑
вания недоношенных, анемия недоношенных выявлена 
у 1297 младенцев, что составило 80,91 % (табл. 1).

Выявлена корреляция частоты анемии со степе‑
нью недонашивания, при этом с нарастанием частоты 
от 67,95 % у детей с 32–34‑й неделей гестации до 100 % — 
в группе глубоко недоношенных.

В свою очередь, установлено, что у большинства де‑
тей с РН имела место анемия разной степени выражен‑
ности (табл. 2).

Сопоставление частоты анемии и развития РН 
при разных сроках гестации на момент рождения пред‑
ставлено в таблице 3. Достоверная связь анемии с ча‑
стотой РН прослежена лишь у детей меньше 32 недель 
гестации на момент рождения и была более выраженной 
у детей с ранним сроком гестации (<28 недель).

Безусловно, в дальнейшем для более четкого пред‑
ставления об их взаимосвязи необходимо оценивать 
и степень выраженности анемии, и тяжесть РН в разных 
ситуациях.

Таблица 1. Заболеваемость детей анемией недоношенных

Tablе 1. Incidence rate of premature anemia among infants

 Срок гестации на момент рождения / The gestational age at birth
Число детей / Number of children

Всего / In total Частота анемии абс. / The frequency of anaemia abs (%)

До 28 недель / Up to 28 weeks 245 245 (100 %)

29–31 неделя / 29–31 weeks 503 471 (93,64 %)

32–34 недели / 32–34 weeks 855 581 (67,95 %)

Всего / In total 1603 1297 (80,91 %)

Таблица 2. Заболеваемость детей с РН анемией недоношенных

Tablе 2. The incidence rate of anemia among infants with ROP of prematurity

 Срок гестации на момент рождения / The gestational age at birth
Число детей / Number of children

Всего с РН абс. / With ROP in total abs (%) С анемией абс. / With anemia in total abs (%)

До 28 недель / Under 28 weeks 213 (13,29 %) 213 (100 %)

29–31 неделя / 29–31 weeks 367 (22,9 %) 366 (99,73 %)

32–34 недели / 32–34 weeks 219 (13,66 %) 217 (99,09 %)

Всего / In total 799 (49,84 %) 796 (99,63 %)
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Для анализа влияния терапии анемии на частоту 
и тяжесть РН мы провели сравнительное изучение двух 
групп недоношенных детей, получавших эритропоэтин 
и нелеченых.

Анализ влияния эритропоэтина на частоту и тя‑
жесть РН проводили раздельно в группах детей с раз‑
ными сроками гестации на момент рождения, учиты‑
вая различные исходные риски, связанные со степенью 
недонашивания, с нарастанием частоты от 67,95 % у де‑
тей 32–34 недель гестации до 100  % в группе глубоко 
недоношенных.

Как следует из таблицы 4, у недоношенных младен‑
цев без лечения эритропоэтином РН развилась в 100 % 
случаев и достоверно чаще завершилась неблагоприят‑
ными исходами (IV–V ст. РН) — 1,78 и 13,64 % соответ‑
ственно p < 0,001.

Аналогичные показатели получены и для детей с ГВ 
29–31 неделя (табл. 5), общая частота РН в сравнительных 

группах составила 42,25 и 97,6 %, а частота неблагопри‑
ятных исходов — 0 и 2,79 %, соответственно.

У более зрелых детей (табл. 6), получивших лечение 
эритропоэтином, РН практически не встречалась и про‑
текала в легкой форме с самопроизвольным регрессом, 
в отличие от группы детей с анемией, но без лечения.

Таким образом, выявлено отчетливое благотворное 
влияние раннего применения эритропоэтина у детей 
с РАН. Однако следует отметить, что и без лечения ане‑
мии у детей последней группы (32–34 недели гестации) 
РН развилась не у всех, а лишь в 62,5 % случаев, что сви‑
детельствует о наличии более выраженных компенса‑
торных возможностей. Тем не менее это существенно 
превышает среднюю частоту РН в этой группе.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Полученные нами данные подтверждают, что анемия 
недоношенных является важным фактором риска РН 

Таблица 3. Общая характеристика недоношенных (частота анемии и РН) при разных сроках гестации

Tablе 3. General characteristics of premature infants (anemia frequency and ROP) at different gestation periods

 Срок гестации на момент рождения / The gestational age at birth Всего / In total  Всего с А. / With anemia in total  С РН / With ROP  Без РН / Without ROP

До 28 недель / Under 28 weeks 245 245 (100 %) 213 (86,94 %) 32 (13,06 %)*

29–31 неделя / 29–31 weeks 503 471 (93,64 %) 366 (77,71 %) 105 (22,29 %)*

32–34 недели / 32–34 weeks 855 581 (67,95 %) 217 (37,35 %) 364 (62,55 %)

Всего / In total 1603 1297 (80,91 %) 796 (61,37 %) 501 (38,63 %)*

Примечание: * — различия достоверны (p < 0,001).
Note: * — the differences are significant (p < 0.001).

Таблица 4. Сравнительная характеристика РН по стадиям у детей с ГВ до 28 недель

Table 4. Comparative analysis of ROP by stages among infants with the gestational age at birth under 28 weeks

РН / ROP
Число детей с анемией / The number of children with anemia (n = 245)

Леченных эритропоэтином / Treated with erythropoietin (n = 201) Без лечения / Without treatment (n = 44)

РН 1 ст. / ROP st. I 83 (49,11 %) 26 (59,09 %)

РН 2 ст. / ROP st. II 55 (32,54 %) 7 (15,91 %)

РН3 ст. / ROP st. III 28 (16,57 %) 5 (11,36 %)

РН 4 ст. / ROP st. VI 3 (1,78 %) 5 (11,36 %)

РН 5 ст. / ROP st. V 0 1 (2,28 %)

РН всего / ROP total 169 (84,08 %) 44 (100 %)

Таблица 5. Характеристика РН по стадиям в сравниваемых группах (ГВ до 29–31 недели)

Tablе 5. ROP characteristics by stages in the compared groups (The gestational age at birth under 29–31 weeks)

РН / ROP
Число детей с анемией / The number of children with anemia (n = 471)

Леченных эритропоэтином / Treated with erythropoietin (n = 179)  Без лечения / Without treatment (n = 292)

РН 1 ст. / ROP st. I 65 (80,25 %) 210 (73,68 %)

РН 2 ст. / ROP st. II 11 (13,58 %) 61 (21,41 %)

РН 3 ст. / ROP st. III 5 (6,17 %) 10 (3,51 %)

РН 4 ст. / ROP st. VI 0 3 (1,05 %)

РН 5 ст. / ROP st. V 0 1 (0,35 %)

РН всего / ROP total 81 (45,25 %) 285 (97,6 %)
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и играет существенную роль в патогенезе и исходе РН. 
Причем чем меньше гестационный возраст ребенка 
на момент рождения, тем теснее связь анемии и РН, 
что связано с несовершенством защитных механизмов 
глубоко недоношенных детей.

На большом клиническом материале нами подтверж‑
дено, что раннее применение эритропоэтина для лечения 

анемии существенно улучшает исходы заболевания, 
а также общую частоту РН в группе детей с ранними 
сроками гестации.
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Таблица 6. Характеристика РН по стадиям в сравниваемых группах (ГВ до 32–34 недели)

Tablе 6. ROP characteristics by stages in the compared groups (the gestational age at birth under 32–34 weeks)

РН / ROP
Число детей с анемией / The number of children with anemia (n = 581)

Леченных эритропоэтином / Treated with erythropoietin (n = 237)  Без лечения / Without treatment (n = 344)

РН 1 ст. / ROP st. I 2 (100 %) 196 (91,16 %)

РН 2 ст. / ROP st. II 0 13 (6,05 %)

РН3 ст. / ROP st. III 0 0

РН 4 ст. / ROP st. VI 0 5 (2,33 %)

РН 5 ст. / ROP st. V 0 1 (0,46 %)

РН всего / ROP total 2 (0,84 %) 215 (62,5 %)
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Внутриглазная медуллоэпителиома  
(серия клинических случаев)

РЕЗЮМЕ

Цель: ретроспективный анализ клинических, инструментальных, цитологических и патоморфологических особенностей внутри-
глазной медуллоэпителиомы на основе собственных наблюдений за период с 2005 по 2018 г. Пациенты и методы. За оз-
наченный период времени в отделе офтальмоонкологии и радиологии МНИИ ГБ им. Гельмгольца обследовано 9 пациентов 
в возрасте от 1 до 44 лет включительно (5 мужчин и 4 женщины) с подтвержденным гистологически диагнозом внутриглазной 
медуллоэпителиомы (медуллобластомы). Средний возраст пациентов при оценке витального статуса составил 15,8 ± 13,5 года, 
средний возраст на момент постановки диагноза «внутриглазное новообразование» — 9,5 ± 11,0 года. Всем пациентам про-
ведено комплексное клинико-инструментальное офтальмологическое обследование, включавшее визометрию, тонометрию, 
периметрию, биомикроскопию, офтальмоскопию, ультразвуковую доплерографию (ACUSON, США), а также общесоматическое 
обследование. Анализ исходного состояния глаз (до госпитализации в стационар) проведен ретроспективно по данным амбу-
латорных карт. В одном случае выполнена иридоциклосклерэктомия, в восьми случаях — энуклеация пораженного глаза с по-
следующим патогистологическим исследованием, а также анализ отдаленных результатов лечения. Результаты. Представлен 
детальный анализ девяти клинических случаев с подробным описанием клинической картины, характерных эхографических 
признаков медуллоэпителиомы (неоднородная структура опухоли, анэхогенные включения (кисты) в толще опухоли). По лока-
лизации выделяли опухоль цилиарного тела (n = 3), цилиарного тела и радужки (n = 2), сетчатки (n = 1), сетчатки, хориоидеи 
и ДЗН (n = 1), цилиарного тела и хориоидеи (n = 1), хориоидеи с прорастанием в экстраокулярные мышцы и зрительный нерв 
(n = 1). В восьми случаях выполнена энуклеация, из них в одном ей предшествовала иридэктомия и тонкоигольная аспираци-
онная биопсия. У одного пациента проведено локальное органосохранное лечение (иридоциклосклерэктомия) при наличии опу-
холи цилиарного тела и радужки. Представлены патоморфологические и цитологические особенности опухоли. Из 9 пациентов 
8 живы и не имеют признаков метастазирования. Один пациент умер через 3 года после лечения. Заключение. Несмотря на 
относительную редкость, медуллоэпителиома должна быть включена в дифференциально-диагностический ряд у пациентов 
с подозрением на ретинобластому, беспигментную увеальную меланому, аденокарциному ретинального пигментного эпителия 
и другие редкие внутриглазные новообразования.
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ABSTRACT

Purpose. Retrospective analysis of clinical, instrumental, cytological and pathological features of intraocular medulloepithelioma based 
on our own experience in the period from 2005 to 2018. Patients and Methods. For a specified period of time in the department 
of ocular oncology and radiology in Moscow Helmholtz Research Institute of Eye Diseases we examined 9 patients aged from 1 to 
44 years (5 men and 4 women), with a confirmed histological diagnosis of intraocular medulloepithelioma (medulloblastoma). The aver-
age age of patients in assessing vital status was 15.8 ± 13.5 years, the average age at the time of making the diagnosis “intraocular 
neoplasm” was 9.5 ± 11 years. All patients underwent a comprehensive clinical and instrumental ophthalmologic examination, which 
included visometry, tonometry, perimetry, biomicroscopy, ophthalmoscopy, Doppler ultrasound (ACUSON, USA), as well as general 
physical examination. Analysis of the initial status (before hospitalization) was carried out retrospectively according to the data of 
outpatient records. In one case, iridocyclosclerectomy was performed, in eight cases — enucleation of the affected eye followed by 
histopathological examination, as well as analysis of long-term results of treatment. Results. A detailed analysis of nine clinical cases is 
presented, including typical clinical features, echographic signs of a meduloepithelioma (heterogeneous structure of the tumor, anecho-
ic inclusions (cysts) in the thickness of the tumor) are presented. According to the localization, we observed the tumor of the ciliary 
body (n = 3), the ciliary body and iris (n = 2), the retina (n = 1), the retina, the choroid and the optic nerve disc (n = 1), the ciliary body 
and the choroid (n = 1) and the choroid with invasion in extraocular muscles and optic nerve (n = 1). In 8 cases, enucleation was per-
formed, one case was preceded by an iridectomy and a fine-needle aspiration biopsy. One patient underwent local conservative treat-
ment (iridocyclosclerectomy) in the presence of a tumor of the ciliary body and iris. Pathological and cytological features of the tumor 
were presented. 8 of 9 patients were alive and had no signs of metastases. One patient died 3 years after treatment. Conclusions. 
Despite the relative rarity, medulloepithelioma should be included in the differential-diagnostic series in patients with suspected retino-
blastoma, non-pigmented uveal melanoma, adenocarcinoma of the retinal pigment epithelium, and other rare intraocular neoplasms.
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ВВЕДЕНИЕ

Внутриглазная медуллоэпителиома (МЭ)  — редкая 
эмбриональная опухоль, возникающая из примитивного 
медуллярного эпителия на всем протяжении внутренне‑
го слоя глазного бокала [1, 2]. Наиболее часто опухоль 
развивается из непигментированного цилиарного эпи‑
телия pars plicata, реже — в радужке, сетчатке или диске 
зрительного нерва [3–6].

МЭ цилиарного тела чаще манифестирует у де‑
тей в возрасте от 2 до 5 лет, случаи выявления опухоли 
у взрослых редки [7–9]. В настоящее время подтвержде‑
ний наследственного характера МЭ не представлено [10], 
однако опухоль может быть манифестацией синдрома 
предрасположенности к опухолям, ассоциированного 
с DICER‑обусловленной плевролегочной бластомой [11].

Первоначально A.J. Badel и F. Lagrange в 1892 году на‑
звали МЭ термином carcinoma primitive (примитивная 
карцинома) [12], после этого в 1904 году F.H. Verhoeff 
предложил термин «тератонейрома» [3]. В 1908 году 
E. Fuchs уточнил природу опухоли, описав ее как «дик‑
тиому», что свидетельствовало об обнаружении сети 

медуллярных эпителиальных полос [2]. Термин «ме‑
дуллоэпителиома» был впервые предложен Grinker 
в 1931 году [13].

По своему патоморфологическому строению внутри‑
глазная медуллоэпителиома классифицируется на тера‑
тоидные и нетератоидные, а также доброкачественные 
и злокачественные варианты [1, 7–9, 14]. В литературе 
описано 3 значимые серии клинических случаев МЭ — 
56 в работе W.L. Broughton и L.E. Zimmerman [7], 16 — 
в работе C.R. Canning и соавт. [9] и 10 случаев в работе 
J.A. Shields и соавт. [8]. Анализ описанных работ показал, 
что частота нетератоидных МЭ составила от 50 до 63 % 
(10–31 % доброкачественных и 19–40 % злокачествен‑
ных), а тератоидных — от 38 до 50 % (0–31 % доброкаче‑
ственных и 19–50 % злокачественных) [7–9].

В некоторых случаях исход заболевания неблаго‑
приятен. Такое развитие новообразования чаще все‑
го связано с распространением за пределы глаза [7], 
но также описаны отдаленные метастазы в лимфати‑
ческие узлы, околоушные железы, легкие и средосте‑
ние [7, 8]. В доступной литературе нам удалось найти 
13 описанных случаев МЭ у взрослых. Средний возраст 
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манифестации заболевания составил 44 года (в диа‑
пазоне 23–79 лет), пятерым пациентам диагноз был 
поставлен на пятой декаде их жизни. В большинстве 
случаев был отмечен существенный временной проме‑
жуток между проявлением первых симптомов и уста‑
новлением диагноза [7, 8, 15–19].

Возможным объяснением поздней манифестации МЭ, 
врожденного новообразования может служить тот факт, 
что эмбриональная опухоль возникает в раннем периоде 
жизни, но ее трансформация в агрессивное новообразо‑
вание с развитием характерных симптомов происходит 
позднее [8, 15, 17]. По данным К. Sosinska‑Mielcarek и со‑
авт. [20], у одного из пациентов отслойка сетчатки неяс‑
ного генеза была выявлена в 16 лет, что привело к потере 
зрения на левом глазу, 28 лет спустя у того же пациента 
была диагностирована тератоидная МЭ. Химиотерапия 
с применением цисплатина оказалась неэффективной, 
вместе с тем пациент продемонстрировал умеренно вы‑
раженный ответ на органосохранную лучевую терапию. 
Несмотря на это, пациент скончался через 6 месяцев по‑
сле завершения лучевой терапии в результате интракра‑
ниального распространения опухоли [20].

Цель  — ретроспективный анализ клинических, ин‑
струментальных, цитологических и патоморфологиче‑
ских особенностей внутриглазной медуллоэпителиомы 
на основе собственных наблюдений за период с 2005 
по 2018 г.
ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

За означенный период времени в отделе офтальмо‑
онкологии и радиологии МНИИ ГБ им. Гельмгольца об‑
следовано 9 пациентов в возрасте от 1 до 44 лет вклю‑
чительно (5 мужчин и 4 женщины) с подтвержденным 
гистологически диагнозом внутриглазной медуллоэпи‑
телиомы (медуллобластомы). Средний возраст паци‑
ентов при оценке витального статуса составил 15,8  ± 
13,5 года, средний возраст на момент постановки диагно‑
за «внутриглазное новообразование» — 9,5 ± 11,0 года. 

Всем пациентам проведено комплексное клинико‑ин‑
струментальное офтальмологическое обследование, 
включавшее визометрию, тонометрию, периметрию, 
биомикроскопию, офтальмоскопию, ультразвуковую 
доп лерографию (Acuson, США), а также общесоматиче‑
ское обследование. В одном случае проведена иридоци‑
клосклерэктомия, в восьми — энуклеация пораженного 
глаза с последующим патогистологическим исследова‑
нием. Проведен анализ отдаленных результатов лечения.
РЕЗУЛЬТАТЫ

Общая характеристика обследованных пациентов 
представлена в таблице 1.

Пациент М., 23 года, поступил в стационар с подо‑
зрением на новообразование хориоидеи, со вторичной 
неоваскулярной болящей глаукомой, осложненной ка‑
тарактой на OS. Изменения со стороны OS наблюдались 
с детства, в связи с этим было высказано предположение 
о наличии ретинобластомы. При поступлении: зрение 
OD = 1,0; OS = ноль, ВГД OD = 20 мм рт. ст., OS = 34–35 мм 
рт. ст., при биомикроскопии выявлен рубеоз радужки, па‑
ралитический мидриаз, истончение пигментной каймы, 
помутнение хрусталика в ядре и кортикальных слоях. 
Офтальмоскопию глазного дна OS провести не удалось 
из‑за состояния оптических сред. По данным эхогра‑
фии OS выявлена плюс‑ткань с плотными включениями 
в центральном отделе с проминенцией 12,2 мм и диаме‑
тром основания 17,9 мм, вторичная отслойка сетчатки. 
Пациенту была проведена энуклеация OS. Во время опе‑
рации при ревизии глазного яблока в нижненаружном 
квадранте на поверхности склеры обнаружен багрово‑
синюшный мягкоэластический конгломерат тканей, со‑
стоящий из мышцы и ткани, подозрительной на опухо‑
левую (серо‑розового цвета, рыхлая). Зрительный нерв 
визуально не изменен. По данным патогистологического 
исследования была выявлена злокачественная медуллоэ‑
пителиома, формирующая экстрабульбарный рост опу‑
холи в экстраокулярных мышцах, инфильтрирующая 

Таблица 1. Пациенты с внутриглазной медуллоэпителиомой

Table 1. Patients with intraocular medulloepithelioma

№ Пол / 
Sex

Возраст (лет) / 
Age (years)

Глаз / 
Eye Локализация / Localization Вид лечения / Treatment type Сроки наблюдения (мес.) / 

Follow-up (months)
Статус в настоящее 

время / Present status

1 м 23 OS Хориоидея + экстраокулярные мышцы + 
зрительный нерв

Энуклеация + дистанционная гамма-
терапия + ПХТ 36 Умер

2 ж 17 OD Сетчатка Энуклеация + интраоперационная 
химиотерапия 109 Жива

3 ж 33 OD Цилиарное тело Энуклеация 107 Жива

4 ж 6 OD Цилиарное тело + хориоидея + УПК + 
стекловидное тело Энуклеация 89 Жива

5 м 1 OS Цилиарное тело + радужка Иридоциклосклерэктомия 84 Жив

6 м 2 OS Сетчатка + хориоидея + ДЗН Энуклеация 46 Жив

7 м 1 OS Цилиарное тело Энуклеация 49 Жив

8 ж 13 OD Цилиарное тело Энуклеация 6 Жива

9 м 4 OD Радужка + цилиарное тело Иридэктомия + ТИАБ + энуклеация 6 Жив
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наружные слои зрительного нерва. В дальнейшем боль‑
ному была проведена дистанционная гамма‑терапия 
и полихимиотерапия в условиях нейрохирургического 
стационара. Несмотря на это, больной погиб через 3 года 
в результате распространения опухоли в головной мозг.

Пациентка К., 17 лет, поступила в стационар с вну‑
триглазным новообразованием T4N0M0, вторичной бо‑
лящей глаукомой, вторичной катарактой, буфтальмом. 
Анамнез заболевания около 5 лет. При поступлении: 
зрение OD = ноль; OS = 1,0. ВГД OD = 38 мм рт. ст., OS = 
18 мм рт. ст. При биомикроскопии выявлен овальный 
участок проминенции в нижнем отделе глазного яблока, 
диффузный отек роговицы, глубокая васкуляризация 
лимба, наличие мелкой передней камеры, паралитиче‑
ский мидриаз, диффузное помутнение структуры хру‑
сталика OD. Офтальмоскопию глазного дна OD провести 
не удалось из‑за состояния оптических сред. По данным 
дуплексного сканирования OD субретинально в обла‑
сти ДЗН выявлен плотный, с неоднородной структурой 
очаг, распространенная отслойка сетчатки, на которой 
визуализировался менее плотный очаг (аваскулярный), 
повышение скорости кровотока в центральной артерии 
сетчатки. По данным КТ орбит с контрастным усилени‑
ем было выявлено повышение плотности и утолщение 
зрительного нерва, линзовидная зона повышенной плот‑
ности в заднем полюсе OD. Пациентке была проведена 
энуклеация OD в сочетании с интраоперационной хи‑
миотерапией (карбоплатин, винкристин, циклофосфан). 
По данным патогистологического исследования была 
выявлена злокачественная медуллобластома сетчатки 
с выраженной митотической активностью, активным 
ангиогенезом, прорастанием опухоли по центральной 

оси зрительного нерва до линии отсечения. Согласно 
патоморфологическому заключению в области ДЗН 
определялся диффузный рост мелких атипичных ги‑
перхромных клеток, которые напоминали примитивный 
медуллярный эпителий, формирующиеся розеточные 
структуры (рис. 1, 2). Опухоль обильно врастала в зри‑
тельный нерв через решетчатую пластинку и достигла 
края резекции. В области цилиарного тела с обеих сто‑
рон определялся рост атипичной ткани, аналогичной 
таковой в основном в очаге. С одной стороны в области 
лимба формировался очаг опухолевого роста в области 
эписклеры. Через 9 лет после операции пациентка была 
жива, метастазов выявлено не было.

Пациентка С., 33 года, поступила в стационар с пиг‑
ментным иридоцилиарным новообразованием Т3N0M0, 
вторичной гипертензией, вторичной катарактой на OD. 
Первые жалобы появились за 1,5 года до госпитали‑
зации. При поступлении: зрение OD  = движение руки 
у лица; OS = 1,0, ВГД OD = 27 мм рт. ст., OS = 20 мм рт. ст. 
При биомикроскопии выявлена неравномерная перед‑
няя камера, в центральном и верхнем отделе имевшая 
контакт эндотелия роговицы с новообразованием, а так‑
же имбибиция радужки в центральном и верхнем отделе 
проминирующей пигментированной компактной тка‑
нью с собственными сосудами. Зрачок был полностью 
прикрыт новообразованной тканью. При медикаментоз‑
ном мидриазе определялось неравномерно‑пигменти‑
рованное новообразование в задней камере, диффузное 
помутнение хрусталика во всех слоях. Офтальмоскопию 
глазного дна OD провести не удалось из‑за состояния 
оптических сред. По данным дуплексного сканирования 
OD выявлена сильно проминирующая неравномерной 

Рис. 1. Медуллоэпителиома в заднем отделе глазного яблока 
с врастанием в ДЗН и прорастанием на наружную поверхность 
склеры. Окраска гематоксилин-эозин. Увеличение ×10

Fig. 1. Medulloepithelioma in the posterior part of the eyeball 
with growing into the optic nerve disc and disseminating on the 
outer surface of the sclera. Hematoxylin and eosin staining.  
×10 increase

Рис. 2. Медуллоэпителиома. Формирование примитивных розе-
точных структур из медуллярного эпителия. Реактивная воспали-
тельная инфильтрация в зоне опухолевого роста. Окраска гема-
токсилин-эозин. Увеличение ×20

Fig. 2. Medulloepithelioma. The formation of primitive rosette struc-
tures of the medullary epithelium. Reactive inflammatory infiltration in 
the area of tumor growth. Hematoxylin and eosin staining. ×20 increase
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плотности плюс‑ткань в передней и задней камере, 
контактирующая с роговицей и хрусталиком, с распро‑
странением на цилиарное тело. Пациенту была прове‑
дена энуклеация OD. По данным патогистологического 
исследования была выявлена медуллоэпителиома, ис‑
ходящая из беспигментного эпителия цилиарного тела. 
В области цилиарного тела определялся крупный узел, 
состоящий из атипичных клеток, которые напоминали 
примитивный нейроэпителий с формированием множе‑
ственных розеточных структур и очагами кальцифика‑
ции (рис. 3, 4). По результатам иммуногистохимического 
исследования выявлена нейроэктодермальная опухоль. 
Через 9 лет после операции пациентка была жива, мета‑
стазы отсутствовали.

Пациентка В., 6 лет, поступила в стационар с внутри‑
глазным процессом неясного генеза на OD. При посту‑
плении: зрение OD = ноль; OS = 1,0. ВГД OD = 16 мм рт. ст., 
OS = 20 мм рт. ст. При биомикроскопии выявлен легкий 
отек век, расширение эписклеральных сосудов, мелкая 
передняя камера, субатрофичность радужки, сглажен‑
ность рисунка крипт, помутнения во всех слоях хру‑
сталика. Офтальмоскопию глазного дна OD провести 
не удалось из‑за состояния оптических сред. По дан‑
ным ультразвукового исследования глаза в режиме дву‑
мерной серошкальной эхографии в наружном отделе 
глазного яблока на крайней периферии выявлено об‑
разование грибовидной формы с проминенцией 9,5 мм 
неоднородной структуры, вторичная тотальная от‑
слойка сетчатки, фиброз в стекловидном теле. В режи‑
ме цветового доплеровского картирования в проекции 
опухоли определяли картограммы собственных сосудов 
образования (рис. 5а, б).

Пациентке была проведена энуклеация OD. По дан‑
ным патогистологического исследования была выявлена 
злокачественная медуллоэпителиома цилиарного тела 
с прорастанием в хориоидею, в угол передней камеры 
и стекловидное тело (рис. 6). Через 7,5 года после опера‑
ции пациентка была жива, метастазов выявлено не было.

Пациент Щ., 1 год, поступил в стационар с иридо‑
цилиохориоидальным новообразованием с признаками 
активного роста на OS. При поступлении: предметное 
зрение на OU, ВГД в пределах нормы. При биомикроско‑
пии выявлена неравномерная передняя камера, зрачок 
вытянут к 2–5 часам, от зрачковой каймы с 2 до 5 часов 
к корню радужки определялась неравномерно промини‑
рующая ткань с чередованием темно‑коричневого и се‑
ровато‑зеленого цвета. В толще ткани визуализирова‑
лась собственная сосудистая сеть. При офтальмоскопии 
патологии на глазном дне выявлено не было. По данным 
гониоскопии УПК широкий, новообразование распро‑
странялось на УПК с 2 до 6 часов. По данным УЗБМ 
в наружном отделе на радужке выявилось проминиру‑
ющее гетерогенное образование, распространяющееся 
на цилиарное тело. Пациенту была проведена иридоци‑
клосклерэктомия, при этом образование было полно‑
стью удалено. По соматическому состоянию пациент 

был выписан из больницы в день операции. По дан‑
ным гистологического исследования у пациента была 
диагностирована медуллоэпителиома цилиарного тела, 
прорастающая в корень радужки. Проведенное имму‑
ногистохимическое исследование выявило положитель‑
ную реакцию на S‑100 y NSE, умеренно положитель‑
ную реакцию на виментин и отрицательную реакцию 
на НМВ‑45, актин, мелан‑А и цитокератин. Через 7 лет 

Рис. 3. Медуллоэпителиома. Смешанный тубулярно-солидный ха-
рактер роста. Окраска гематоксилин-эозин. Увеличение ×10

Fig. 3. Medulloepithelioma. Mixed tubular-solid growth. Hematoxylin 
and eosin staining. ×10 increase

Рис. 4. Недифференцированная медуллоэпителиома. Солидный 
рост гиперхромных клеток примитивного нейроэпителия с мало-
выраженной митотической активностью. Окраска гематоксилин-
эозин. Увеличение ×10

Fig. 4. Undifferentiated meduloepithelioma. Solid growth of hyper-
chromic cells of a primitive neuroepithelium with a low mitotic activity. 
Hematoxylin and eosin staining. ×10 increase
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после операции пациент был жив, метастазов выявлено 
не было.

Пациент Г., 2 года, поступил в стационар с подозре‑
нием на монокулярную ретинобластому. Подробное 
описание данного клинического случая представлено 
нами ранее [14]. При поступлении острота зрения на OS 
соответствовала правильной проекции света, передний 
отрезок глаза без изменений. На глазном дне по данным 
осмотра на RetCam  — ДЗН и макула не определялись, 
прикрыты серо‑белой опухолевой тканью с неровными 

границами и бугристой поверхностью (рис. 7). Согласно 
данным ультразвукового исследования у заднего полюса 
выявлена плюс‑ткань гетерогенной эхоструктуры с еди‑
ничными кальцинатами размером 6,4×13,3 мм, вторич‑
ная отслойка сетчатки. Учитывая локализацию опухоли 
(солитарный опухолевый узел, полностью перекрываю‑
щий ДЗН), отсутствие шансов на зрение, размеры обра‑
зования и высокий риск экстрабульбарного распростра‑
нения опухоли, выполнена энуклеация OS с пластикой 
культи. При морфологическом исследовании кусочка 
новообразования диагностирована опухоль, состоя‑
щая из кубических эпителиальных клеток, которые 
формировали единичные розетковидные структуры 
и небольшие участки солидного роста. Поставлен пред‑
варительный диагноз  — недифференцированная рети‑
нобластома без опухолевых комплексов в дистальном 
отрезке зрительного нерва. Далее при изучении срезов 
всего глазного яблока был найден большой опухолевый 
узел в центральных отделах глазного дна, тесно свя‑
занный со зрительным нервом. Узел состоял преиму‑
щественно из трубчатых и сетчатых структур, розеток, 
ленточных образований, что придало опухоли местами 
вид «кружева». Отмечено наличие ленточных структур 
из низкодифференцированных эпителиальных клеток. 
Параллельно встречались участки солидного строения, 
состоявшие из клеток с гиперхромными ядрами, с при‑
знаками клеточного и ядерного полиморфизма. В них 
почти исчезла строма, появились митозы, встречались 
участки дистрофии и некроза. Опухоль врастала в ткань 
диска зрительного нерва с переходом за lamina cribrosa, 
но не достигала линии отсечения. В таком виде опу‑
холь обладала местнодеструирующим характером роста 
и могла давать метастазы, глубоко инфильтрирующие 
прилежащую к ДЗН ткань хориоидеи. Окончательный 

Рис. 5. Ультразвуковое исследование: а — В-режим. Стрелкой указаны анэхогенные полости в проекции опухоли; б — режим цветового 
доплеровского картирования. Стрелками указаны цветовые картограммы собственных сосудов опухоли

Fig. 5. Ultrasound examination in patient with suspected medulloepithelioma: a — echography (anechogenic lesion is pointed); б — Doppler 
ultrasound (colored cartograms of own tumor vessels are pointed)

а б

Рис. 6. Медуллоэпителиома. Сетевидные структуры на фоне дис-
трофических изменений (ослизнения) опухолевого узла в зоне ци-
лиарного тела. Окраска гематоксилин-эозин. Увеличение ×10

Fig. 6. Medulloepithelioma. Reticular structures on the background 
of dystrophic changes (mucus) of the tumor site in the area of the 
ciliary body. Hematoxylin and eosin staining. ×10 increase
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гистологический диагноз: злокачественная медуллоэпи‑
телиома центрального отдела сетчатки с вовлечением 
ДЗН и инвазией перипапиллярной хориоидеи, с глубо‑
ким прорастанием по зрительному нерву, не достигая 
линии отсечения. После получения патогистологиче‑
ского заключения ребенок направлен на консультацию 
к детскому онкологу по вопросу возможного выявления 
новообразования в головном мозге. По данным МРТ 
опухолевых очагов в ЦНС не выявлено, однако в связи 
с прорастанием опухоли за lamina cribrosa пациенту был 
назначен курс лучевой и химиотерапии (циклофосфан, 
вепезид, карбоплатин). Через 4 года наблюдений паци‑
ент был жив, метастазов не выявлено.

Пациент П., 1 год, поступил в стационар с подозре‑
нием на ретинобластому левого глаза. При поступле‑
нии: предметное зрение OU, ВГД в пределах нормы. 
Периорбитальные ткани не изменены, положение глаза 
правильное, движения в полном объеме. Конъюнктива 
спокойна, роговица прозрачная, передняя камеры сред‑
няя, равномерная, влага чистая, полная колобома ра‑
дужки по меридианам 7–10 часов, в просвете колобомы 
розовая ткань с бугристой поверхностью, полупрозрач‑
ная, с множеством сосудов в строме, с отросчатыми 
границами, имеющаяся радужка спокойная. На глазном 
дне OS  — ДЗН бледно‑розовый с четкими контурами, 
артерии чуть сужены, в макулярной зоне рефлекс сгла‑
жен, на периферии имеются участки россыпи пигмента. 
OD  — передний отрезок в норме, преломляющие сре‑
ды прозрачны, на глазном дне без очаговой патологии. 
Проведенные обследования: ЭФИ  — ЗВП: амплитуда 
компонента Р100 снижена, латентность в норме, ЭРГ: 
OD — субнормальная, OS — в норме, РЭРГ OU — в нор‑
ме. УБМ — в области цилиарного тела, по меридианам 
6–10 часов определяется +ткань однородной эхострукту‑
ры с максимальной проминенцией 3 мм. Ребенку выпол‑
нена иридоциклэктомия с биопсией, по данным гистоло‑
гического заключения — кистозная медуллоэпителиома 
цилиарного тела. В теле радужки по всей толщине опре‑
делялся диффузный рост мономорфных округлых кле‑
ток. Выраженный реактивный гиалиноз. Через 4 года на‑
блюдений ребенок жив, метастазов не выявлено.

Пациентка К., 13 лет, отметила снижение зрения 
на OD за 4 года до момента поступления в стационар. 
Лечилась по месту жительства с диагнозом «ретробуль‑
барный неврит». Через 2 года консультирована в инсти‑
туте, диагноз — нейрохориоретинит, амавроз. Проведен 
курс консервативной терапии, при повторной госпита‑
лизации — частичный гемофтальм. При госпитализации 
через полгода  — тотальная отслойка сетчатки, неком‑
пенсированная офтальмогипертензия. При поступле‑
нии в стационар: Vis OD = 0 (ноль), OS – 0,3 sph – 1,5 = 
1,0. ВГД OD пальпаторно = ‑2 (пневмотонометрия невоз‑
можна из‑за состояния роговицы), OS = 13 мм рт. ст. St. 
oculorum: веки слабо отечны, западение верхнего века, 
глубокая орбито‑пальпебральная складка. Глазное ябло‑
ко уменьшено в размере, деформировано. Конъюнктива 

умеренно раздражена. Роговица с помутнениями, отеч‑
ная, уменьшена в размере. Гифема 3 мм, жидкость 
передней камеры мутная, взвесь элементов крови. 
Радужка атрофичная. Зрачок округлый, на свет не реа‑
гирует. Глубжележащие среды не офтальмоскопируются. 
OS — без патологии. По данным УЗИ OD — утолщение 
и уплотнение оболочек, плотный фиброз стекловидного 
тела, тотальная отслойка сетчатки. Пациентке выпол‑
нена энуклеация OD с пластикой культи орбитальным 
имплантом. По данным гистологического заключения: 
медуллоэпителиома цилиарного тела. С внутренней по‑
верхности цилиарного тела отмечалось формирование 
опухолевого узла, в котором определялась зона некро‑
за со скоплением мелких очагов петрификации и ком‑
плексами клеток эпителиоидного типа с круглым ядром, 
зернистой цитоплазмой, обширные поля глиоза и поля 
липосодержащих клеток. Срок наблюдения после эну‑
клеации составил 6 месяцев, пациентка жива.

Пациент А., 4 года, поступил в стационар с жалоба‑
ми на новообразование радужки. По месту жительства 
был поставлен диагноз «увеит неясной этиологии», 
в связи с этим ребенок был госпитализирован для про‑
ведения противовоспалительной терапии, получен не‑
значительный положительный эффект. Через 1 неделю 
после выписки ребенок получил тупую травму глаза — 
контузия, по поводу этого начат очередной курс проти‑
вовоспалительной терапии, на фоне которого выявлено 
обострение увеита и повышение внутриглазного давле‑
ния. Через 3 месяца по месту жительства проведена опе‑
рация  — склерэктомия, синустрабекулоэктомия и ба‑
зальная иридэктомия. В связи с отсутствием эффекта 
от проведенного лечения ребенка направили в инсти‑
тут. Выполнена операция на OD — ТИАБ и иридэктомия 
с биопсией. Получено патогистологическое заключе‑
ние  — опухоль перирадужковой локализации, адено‑
идного строения, образована тяжами и железистыми 

Рис. 7. Клиническая картина медуллоэпителиомы при осмотре 
на ретинальной педиатрической камере

Fig. 7. Medulloepithelioma clinical picture according to retinal 
pediatric camera examination
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комплексами эпителиальных клеток призматической 
формы. Радужка интактна. По‑видимому, опухоль ис‑
ходит из цилиарного тела, но нельзя было исключить 
медуллоэпителиому. Учитывая гистологическое за‑
ключение, пациент направлен в НИИ нейрохирургии 
для пересмотра гистопрепаратов, по заключению, учи‑
тывая иммуногистохимическое исследование, боль‑
ше данных было за меланому. В связи с этим ребенок 
поступил в отделение для энуклеации. При поступле‑
нии: Vis: OD = не удается проверить из‑за светобоязни, 
OS = 1,0. ВГД OD/OS = 22/16 мм рт. ст. OD — раздра‑
жен, в нижнем отделе расширены эписклеральные со‑
суды, корнеосклеральные швы состоятельны, роговица 
прозрачная, передняя камера неравномерной глубины, 
мельче в нижнем отделе за счет проминирующих полу‑
прозрачных беспигментных образований в виде шаров 
с уплотненными полюсами, базальная колобома ра‑
дужки. В просвете зрачка имелся дефект хрусталика, 
в который от задней поверхности радужки упиралось 
аналогичное округлое полупрозрачное образование, 
через которое просматривалось глазное дно. Рефлекс 
глазного дна розовый, детали глазного дна за флером, 
без очаговой патологии. OS — спокоен, роговица про‑
зрачная, передняя камера средней глубины, равномер‑
ная, влага прозрачная, радужка структурная, зрачок 
округлый в центре, реакция на свет живая, хрусталик 
прозрачный, стекловидное тело прозрачное. На глаз‑
ном дне: OS — ДЗН бледно‑розовый, с четкими конту‑
рами. Сосуды не изменены, OU  — в макулярной зоне 
рефлекс четкий, на периферии без патологии. Ребенку 
проведена энуклеация OD, патогистологическое заклю‑
чение: медуллоэпителиома малигна цилиарного тела, 
имеющая анулярный характер роста, формирующая 
опухолевые узлы на поверхности радужки и в передних 

отрезках стекловидного тела, врастающая в дренажную 
систему глаза, внутренние отделы склеры, формирую‑
щая вторичную закрытоугольную глаукому с призна‑
ками буфтальма. Срок наблюдения после энуклеации 
составил 6 месяцев, пациент жив.

Семерым пациентам проведена цитологическая вери‑
фикация опухоли. Для опухоли характерно присутствие 
псевдорозеток, располагающихся диффузно или вокруг 
сосудов. Гистологически опухоль состоит из кубических 
или призматических клеток, иногда формирующих еди‑
ничные розеткоподобные структуры, солидные участ‑
ки и ленточные образования, что придает опухоли ме‑
стами вид кружева и отличает ее от ретинобластомы. 
Напротив, гистологическим характерным признаком 
ретинобластомы является наличие истинных розеток 
Флекснера  — Винтерштейна. Другой характерной био‑
логической особенностью ретинобластомы является 
раннее развитие в ней дистрофических изменений с на‑
личием некрозов и отложением солей кальция, что от‑
ражается и в цитологическом мазке в виде клеток‑теней, 
«грязного» фона, некротического детрита, аморфных ба‑
зофильных масс.

Микроскопически в цитограмме клетки ретино‑
бластомы представлены мелкими округлыми клетками 
с гиперхромными ядрами и узким ободком цитоплаз‑
мы, напоминающими лимфоциты, и более крупными 
клетками с неровной ядерной мембраной, находящи‑
мися на разной стадии клеточного лизиса. Напротив, 
в цитологическом препарате клеточные элементы МЭ 
визуализируются как овальновытянутые призматиче‑
ские клетки, расположенные в один или несколько рядов 
(рис. 8, 9). Клетки формируются в виде солидных скопле‑
ний или ленточных тяжей, что не наблюдается при рети‑
нобластоме.

Рис. 8. Цитограмма внутриглазной медуллоэпителиомы. Общий 
вид. Окраска по Паппенгейму. Увеличение ×20

Fig. 8. Cytogram of intraocular medulloepithelioma. General appear-
ance. Coloring by Pappenheim. Increase ×20

Рис. 9. Цитограмма внутриглазной медуллоэпителиомы. Кле-
точные элементы, формирующие тяжи. Ленточные образования. 
Окраска по Паппенгейму. Увеличение ×20

Fig. 9. Cytogram of intraocular medulloepithelioma. Cellular elements 
forming strands. Ribbon formations. Coloring by Pappenheim. In-
crease ×20
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МЭ — редкая внутриглазная опухоль, при этом от 75 
до 90 % новообразований манифестируют в первую де‑
каду жизни [7–9]. В нашем исследовании у четырех па‑
циентов из девяти опухоль выявлена в возрасте старше 
10 лет. МЭ у взрослых пациентов (старше 20 лет) от‑
носится к крайне редким образованиям, и в литерату‑
ре описаны лишь единичные случаи данной патологии 
во взрослом возрасте [15–19]. МЭ необходимо диффе‑
ренцировать от приобретенной эпителиомы (аденомы 
или аденокарциномы) беспигментного цилиарного эпи‑
телия, развивающейся во взрослом возрасте и не имею‑
щей признаков эмбрионального новообразования [21]. 
L.E. Zimmerman отмечал, что МЭ у детей (врожденная 
МЭ) растет из эмбрионального или не полностью диф‑
ференцированного цилиарного эпителия, в то время 
как МЭ у взрослых происходит из полностью дифферен‑
цированного цилиарного эпителия после прохождения 
стадии ненеопластической реактивной (псевдоаденома‑
тозной) гиперплазии [1]. E. Fuchs предположил, что МЭ 
у взрослых отражает неопластическую трансформацию 
гиперплазированного цилиарного эпителия, обычно 
при наличии воспаления или травмы глаза. В нашем ис‑
следовании у пациентки 13 лет отмечали длительный 
анамнез и наличие увеита, а у мальчика 4 лет  — пред‑
шествующую контузию глазного яблока.

В связи с отсутствием настороженности в отноше‑
нии МЭ у врачей‑офтальмологов частота ошибочных 
диагнозов высока [8, 22]. В нашей работе МЭ не была за‑
подозрена ни в одном случае, а дифференциально‑диа‑
гностический поиск включал такие нозологии, как рети‑
нобластома, отслойка сетчатки, врожденная катаракта, 
увеит и последствия травмы глазного яблока. Подобные 
затруднения характерны прежде всего для МЭ цилиар‑
ного тела в связи со сложностью ее прямой визуализа‑
ции, а пациенты обращаются к врачу при развитии вто‑
ричных осложнений (вторичная глаукома, изменения 
хрусталика и зрачка, вторичная гипертензия, отслойка 
сетчатки и др.). К наиболее частым вторичным ослож‑
нениям при МЭ цилиарного тела относят монолатераль‑
ную глаукому и катаракту с наличием или отсутстви‑
ем сублюксации хрусталика. В работах W.L.Broughton, 
L.E. Zimmerman [7], а также С.R. Canning и соавт. [9] по‑
казано, что частота глаукомы варьировала от 48 до 50 %, 
а катаракты — от 26 до 50 %. Согласно J.A. Shields и соавт. 
неоваскулярную глаукому определяли у 60 % пациентов, 
а катаракту — у 50 % [8]. В нашей работе у 4 пациентов 
из 9 определяли вторичную гипертензию (44,4 %), у 3 — 
катаракту (33,3 %).

Классические клинические признаки МЭ включают 
наличие опухолевой массы в области цилиарного тела 
с интратуморальными кистами [7, 8]. Для их визуализа‑
ции применяют такие диагностические методы, как уль‑
тразвуковая биомикроскопия и AS‑OCT [23]. В ряде 
случаев кисты могут отделяться от опухоли и свободно 

плавать в стекловидном теле [7]. В нашей работе сво‑
бодно плавающих кист в стекловидном теле не выяв‑
лено. По локализации выделяли опухоль цилиарного 
тела (n = 3), цилиарного тела и радужки (n = 2), сетчатки 
(n  = 1), сетчатки, хориоидеи и ДЗН (n  = 1), цилиарно‑
го тела и хориоидеи (n = 1) и хориоидеи с прорастанием 
в экстраокулярные мышцы и зрительный нерв (n  = 1). 
Во всех случаях цвет очага был белесовато‑желтоватый.

Вовлечение в опухолевый процесс при МЭ ткани сет‑
чатки описано в единичных работах [24]. В нашем иссле‑
довании у пациентки 17 лет выявлена злокачественная 
МЭ сетчатки, а у мальчика 2 лет с подозрением на рети‑
нобластому определена МЭ сетчатки с врастанием в диск 
зрительного нерва.

Патоморфологические критерии малигнизации МЭ 
включают наличие зон, состоящих из низкодифферен‑
цированных нейробластных клеток, напоминающих та‑
ковые при ретинобластоме с наличием или отсутствием 
розеток; саркоматозных зон, напоминающих таковые 
при хондросаркоме, рабдомиосаркоме или эмбриональ‑
ной саркоме, ядерный полиморфизм, митотическую ак‑
тивность, а также инвазию увеального тракта, роговицы 
или склеры без экстрасклерального роста [7, 8].

По данным проведенного исследования можно 
сделать вывод о том, что морфологической особенно‑
стью изученных опухолей явилась преимущественная 
локализация в области цилиарного тела (6 случаев), 
что в ряде случаев сопровождалось сочетанным пораже‑
нием с прорастанием в радужку, хориоидею, ЗН и дре‑
нажную систему. Гистологически преобладал недиффе‑
ренцированный солидный тип роста (формирование 
розеток определялось в трех случаях). Следует отметить 
выраженные дегенеративные изменения (некроз и очаги 
кальцификации), наблюдавшиеся в 1/3 случаев.

Таким образом, выявленный при морфологическом 
исследовании характер роста, локализацию и наличие 
реактивных дегенеративных изменений следует учиты‑
вать для верификации и дифференциальной диагности‑
ки процесса.

Методы лечения МЭ включают криотерапию, ло‑
кальную резекцию, брахитерапию с помощью офталь‑
моаппликаторов, наружную лучевую терапию и эну‑
клеацию [7–9, 25, 26]. Роль системной химиотерапии 
в лечении МЭ в настоящее время не подтверждена [27]. 
В нашей работе в двух случаях при наличии новообразо‑
вания цилиарного тела и радужки проводили локальное 
удаление опухоли (иридэктомия и иридоциклосклерэк‑
томия), при этом в одном случае удалось избежать даль‑
нейшей энуклеации. Энуклеация является методом вы‑
бора для лечения больших МЭ [7, 8]. Метастазирование 
МЭ бывает редко, за исключением случаев экстраскле‑
рального роста опухоли [7–9]. В нашем исследовании 
один пациент с наличием опухоли цилиарного тела 
с распространением на экстраокулярные мышцы и зри‑
тельный нерв погиб через 3 года наблюдений, несмотря 
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на выполнение дистанционной гамма‑терапии, полихи‑
миотерапии и энуклеации.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Представлен собственный опыт наблюдения по де‑
вяти клиническим случаям внутриглазной медуллоэпи‑
телиомы. Детально рассмотрены клинические, инстру‑
ментальные, цитологические и патоморфологические 
особенности опухоли. Несмотря на относительную ред‑
кость, медуллоэпителиома должна быть включена в диф‑
ференциально‑диагностический ряд у пациентов с подо‑
зрением на ретинобластому, беспигментную увеальную 

меланому, аденокарциному ретинального пигментного 
эпителия и другие редкие внутриглазные новообразова‑
ния. При малых размерах опухоли возможно проведение 
органосохранного (лучевого и хирургического) лечения.
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Обращение генерального директора компании «АйЛаб» 
д.м.н., профессора Золоторевского А.В.

Глубокоуважаемые коллеги!
В настоящее время офтальмологические клини‑

ки начинают восстанавливать свою деятельность 
после известных событий, связанных с пандемией 
COVID‑19. Эта работа обусловливает необходи‑
мость введения в клиниках противоэпидемических 
мероприятий по организации всех этапов лечебно‑
го процесса: приема экстренных и плановых боль‑
ных, проведения офтальмологических операций, 
осмотров послеоперационных пациентов.

В связи с этим важную роль будут играть наши 
действия по восстановлению хирургической помо‑
щи больным с патологией роговицы и, в частности, 
проведению различных видов кератопластических 
операций.

Следует подчеркнуть, что выполнение этого 
вида хирургических вмешательств особенно по‑
страдало в период пандемии. Например, в Испании 
в период с мая по апрель было сделано всего 5 кера‑
топластик, в Великобритании в апреле — ни одной.

По данным глазного банка «АйЛаб», в апреле 
ни одна из 45 клиник, с которыми мы сотрудни‑
чаем, не проводила подобные виды хирургических 
вмешательств. В мае, во второй половине месяца, 
было сделано 4 операции по экстренным показа‑
ниям.

Безусловно, опасения хирургов связаны с от‑
сутствием данных, касающихся возможности кон‑
таминации COVIDом больных в процессе прове‑
дения хирургического вмешательства. Подобные 
соображения актуальны и имеют под собой опре‑
деленные основания.

В связи с этим мы хотели бы высказать свои со‑
ображения.

Прежде всего необходимо уточнить, что  
существуют несколько возможностей заражения, 
при этом большинство из них никаким образом 
не связаны непосредственно с проведением самой 

операции. Больной может быть заражен при пере‑
езде из дома в клинику (например, в транспор‑
те), в процессе общения с медицинским персо‑
налом, и, главное, заражение может произойти 
через пластический материал. Последнее пред‑
ставляет, согласно нашим впечатлениям, главную 
вероятную опасность. Хочу сразу подчеркнуть, 
что ни в одной из современных директив, выпу‑
щенных Европейской ассоциацией глазных банков 
(EEBA) и Европейским обществом офтальмологов 
(EOS), не отмечены опасения, связанные с возмож‑
ностью передачи вируса через консервированный 
пластический материал роговицы. Более того, в этих 
документах подчеркивается, что подобный путь за‑
ражения маловероятен. Это связано с известными 
причинами: отсутствием в пластическом материале 
сосудов, клеточных образований, с относительно 
длительным нахождением в консервирующей сре‑
де с высокой концентрацией антисептиков. Более 
того, в одном из опубликованных документов при‑
ведена аналогия с другим вирусом — возбудителем 
ВИЧ. Приводится пример 6 клинических случаев, 
произошедших год назад, когда по ошибке была 
выполнена кератопластика материалом, изъятым 
у ВИЧ‑положительных доноров. Ни в одном случае 
ни у одного больного не было выявлено ни лабо‑
раторных, ни клинических признаков, связанных 
с возникновением заболевания.

Все вышеуказанное свидетельствует о том, 
что в настоящее время отсутствуют убедительные 
данные, указывающие на возможность передачи 
вируса через пластический материал роговицы. 
В то же время отказ на 2–3 месяца от проведения 
кератопластических вмешательств с использова‑
нием консервированного материала, по мнению 
международных экспертов, увеличивает очередь 
на такие операции вплоть до 2024 года.

Указанные соображения легли в основу того, что с 14 июня сего года глазной банк «АйЛаб» 
восстановил свою работу в полном объеме.

Здоровья и удачи Вам и Вашим больным!
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