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Схема кровоснабжения век
Scheme of the blood supply to the eyelids (p. 361)
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резЮме

В настоящем обзоре представлены основные физиотерапевтические методы лечения, а также особенности их применения. 
Основой лечения дисфункции мейбомиевых желез (ДМЖ) является гигиена век. Существует множество модификаций гигиены 
век, однако базовым принципом ее применения является использование теплых компрессов и массажа век. Имеется также 
большое количество модификаций теплых компрессов. При их применении необходимо помнить про возможность возникнове-
ния деформации роговицы при различных видах теплового воздействия на веки при лечении дисфункции мейбомиевых желез, 
поэтому важно строго дозировать время теплового воздействия и температурный режим, что позволит избежать негативных 
побочных эффектов. На смену классическому инструменту, который использует врач для лечения ДМЖ, — массажу век на сте-
клянной палочке в настоящее время пришло множество высокотехнологичных приборов для обогрева, увлажнения и масса-
жа век. Все представленные на мировом рынке коммерческие приборы для лечения ДМЖ можно разделить на несколько 
групп в соответствии с их механизмом действия: устройства для обогрева век, для обогрева и увлажнения век, согревающие 
и массажные устройства, устройства для массажа век, для очистки век, для светотерапии. К наиболее высокотехнологичным 
приборам можно отнести устройство LipiFlow® (сочетанное тепловое воздействие и массаж век) и устройства для IPL-терапии 
интенсивным импульсным светом. Множество исследований, направленных на изучение эффективности различных методов 
лечения, свидетельствуют о том, что именно комплексная терапия приводит к наивысшей ее результативности. Совершенно 
неслучайно в современной офтальмологической практике расширился спектр новых методов лечения ДМЖ. Это связано 
с ежегодным увеличением числа пациентов, страдающих данной патологией, поэтому актуальной задачей является поиск новых 
методов лечения, направленных на восстановление функциональной активности мейбомиевых желез.

ключевые слова: дисфункция мейбомиевых желез, синдром сухого глаза, офтальмология, LipiFlow®, IPL-терапия, теплые 
компрессы массаж век, гигиена век
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Дисфункция мейбомиевых желез (ДМЖ) представ‑
ляет собой многофакторное хроническое заболевание 
век, которое приводит к нарушению процесса слезо‑
образования и снижению стабильности слезной пленки. 
Последнее является основной причиной развития син‑
дрома сухого глаза, что может привести к возникнове‑
нию воспалительного процесса на глазной поверхности. 
Многочисленные исследования, проведенные в области 
изучения ДМЖ, свидетельствуют о том, что лечение 
данной патологии должно иметь комплексный характер 
и применяться длительными курсами.

Основой лечения дисфункции мейбомиевых желез 
является гигиена век [1]. Данный вид лечения относится 
к физиотерапии. По определению, современная физио‑
терапия — область клинической медицины, изучающая 
действие на организм природных и искусственных фи‑
зических факторов, применяемых для лечения больных 
и оздоровления населения [2].

Гигиена век  — метод лечения дисфункции мейбо‑
миевых желез, который начали применять еще в 50‑е 
годы ХХ века, когда был впервые использован шампунь 
на основе сульфида селена для лечения себорейного 

блефарита [3]. Широкое применение в офтальмологи‑
ческой практике гигиена век получила в последнее де‑
сятилетие и вошла в «золотой стандарт» лечения дис‑
функции мейбомиевых желез и синдрома сухого глаза 
[4]. Существует множество модификаций гигиены век, 
однако базовым принципом ее применения является ис‑
пользование теплых компрессов и массажа век. Теплые 
компрессы способствуют разогреванию век и располо‑
женных в их толще мейбомиевых желез, что способству‑
ет размягчению липидного секрета и облегчению его 
эвакуации. Обструкция протоков мейбомиевых желез, 
которая может возникнуть по разным причинам: воспа‑
ление, изменение гормонального фона, применение ле‑
карственных препаратов и так далее, является основным 
фактором, приводящим к ДМЖ. Следовательно, вос‑
становление проходимости мейбомиевых желез влияет 
на стабилизацию их функциональной активности.

Тепловое воздействие на зону проекции мейбоми‑
евых желез имеет множество модификаций, начиная 
с самых простых  — теплых компрессов (ватные диски 
или полотенце, смоченные в горячей воде) и заканчи‑
вая высокотехнологичными современными приборами, 

abstraCt

Currently, the main applied physiotherapeutic methods of treatment, whale, as well as the features of their application are considered. 
The basis of the meibomian glands dysfunction treatment is the hygiene of the eyelids. There are many modifications to the application 
of eyelid hygiene, but its basic principle is the use of warm compresses and eyelid massage. There are many modifications of warm 
compresses. Using them, it is necessary to remember about the possibility of the appearance of the cornea with various types of 
thermal effects on the eyelids when dysfunction of the meibomian glands is detected, therefore it is important to carefully dose the 
time of thermal exposure and temperature regime, which allows you to avoid side effects. The classic tool that a doctor uses to treat 
MGD — eyelid massage on a glass rod, has now been replaced by many high-tech devices for heating, moisturizing and massage of 
the eyelid. All commercial devices for the treatment of MGD on the world market can be divided into several groups, according to 
their effect: device for light therapy. The most high-tech devices include the LipiFlow® device (combined heat and eyelid massage) and 
the device for IPL therapy with intense pulsed light. many studies aimed at studying the effectiveness of various research methods. 
It should be noted that it is not by chance that in modern ophthalmological practice the range of new methods for studying MGD has 
expanded so much. This is due to the annual number of patients suffering from this pathology. Therefore, the urgent task is to search 
for new methods of treatment aimed at restoring the functional activity of the meibomian glands.
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действие которых будет представлено в данном обзоре. 
Важным аспектом, с точки зрения безопасности при‑
менения данного метода лечения, является выбор до‑
пустимого температурного режима. Авторы научного 
исследования, направленного на изучение оптимальной 
температуры для размягчения секрета мейбомиевых 
желез, сообщают, что температура 40° и 41,5  °С приво‑
дит в 90  % к желаемому эффекту. При этом необходи‑
мо изучать безопасность данной процедуры для глаза 
и уровень комфорта для пациента [5]. Другие авторы 
сообщают, что для достижения максимального эффек‑
та необходимо, чтобы температура компресса доходила 
до 45 °C, и для поддержания данной температуры нужно 
повторно нагревать компресс в ходе процедуры, причем 
длительность его использования должна быть не менее 
4‑х минут, что позволяет нагреть внутреннюю поверх‑
ность века до 40 °C [6].

Учитывая тот факт, что нагреть веки изолированно, 
не затрагивая глазное яблоко, невозможно, необходимо 
учитывать анатомические особенности строения глаз‑
ного яблока, его близкую связь через систему крово‑
обращения с головным мозгом, а также богатую систему 
иннервации. Кроме того, глазное яблоко контактирует 
с окружающей средой и имеет свой допустимый тем‑
пературный режим, который необходимо принимать 
во внимание при проведении лечебных процедур. В свя‑
зи с этим большой интерес представляют исследования, 
направленные на изучение влияния теплых компрессов 
на состояние роговицы. Установлено, что средняя мак‑
симальная температура наружной поверхности верхне‑
го века 42,2 ± 1,3 °C была достигнута через 6 минут по‑
сле начала применения теплого компресса, разогретого 
до 45 градусов. При этом средняя максимальная темпе‑
ратура роговицы составила 39,4 ± 0,7 °C через 8 минут 
после начала нагревания. Эти данные свидетельствуют 
о том, что подобный температурный режим, обусловлен‑
ный применением теплого компресса, влияет не только 
на веко, но и на роговицу [7].

Авторы другого исследования изучали влияние 
теплового воздействия, связанного с теплыми ком‑
прессами, трением и массажем век, на деформацию 
роговицы. Исследование показало, что повышение тем‑
пературы роговицы, возникшее в ответ на теплые ком‑
прессы или массаж век, приводит по данным кератото‑
пографии к ее деформации. Авторы рекомендуют более 
детально проводить обследование пациентов, у которых 
применяют массаж век, для исключения риска развития 
деформации роговицы, особенно при его сочетанном 
применении с теплыми компрессами [8].

Интерес представляет исследование, в котором изу‑
чали влияние теплового воздействия в виде компрес‑
са из вкрутую сваренного яйца на форму роговицы. 
Данный вид компресса ранее являлся одним из широко 
применяемых методов лечения при ДМЖ и возникшем 
на его фоне халязионе. Вкрутую сваренное яйцо обма‑
тывали влажным полотенцем и прикладывали к веку 

на 5 минут. При изучении топографии роговицы до и по‑
сле компресса авторы отметили изменение индекса по‑
верхностной асимметрии и индекса регулярности по‑
верхности роговицы и пришли к выводу, что, поскольку 
трудно стандартизировать силу нажатия, рекоменду‑
ется помещать сваренное вкрутую яйцо близко к веку, 
но не касаться его в ходе применения компресса [9].

Таким образом, учитывая возможность возникнове‑
ния деформации роговицы при различных видах тепло‑
вого воздействия на веки при лечении дисфункции мей‑
бомиевых желез, необходимо строго дозировать время 
теплового воздействия и температурный режим, что по‑
зволит избежать негативных побочных эффектов.

Другие исследования были направлены на сравни‑
тельный анализ между эффективностью различных 
видов теплового воздействия на веки. При сравнении 
эффективности влажного (влажное горячее полотенце) 
и сухого (химически активированный нагрев специ‑
ализированными средствами воздействия на веки  — 
EyeGiene, MGDRx EyeBag и MediBeads) воздействия 
установлено, что единственным средством, при при‑
менении которого повышалась температура наружного 
и внутреннего края век до 40 градусов, был компресс 
с влажным горячим полотенцем. Применение химиче‑
ски активированных компрессов привело к наименьше‑
му повышению температуры на внутренней поверхно‑
сти век [10].

При оценке состояния век с использованием ин‑
фракрасной термографии век после воздействия тремя 
видами теплового воздействия на веки: горячими ком‑
прессами, Blephasteam® (Thea Pharma GmbH, Франция) 
и посещением сауны, определено, что исходная темпе‑
ратура век была значительно повышена после примене‑
ния Blephasteam® по сравнению с горячими компрессами 
у пациентов с ДМЖ и у здоровых пациентов (p < 0,001). 
Посещение сауны показало такой же согревающий эф‑
фект на веки, как и Blephasteam® у здоровых людей и па‑
циентов с ДМЖ (p > 0,05). Кроме того, согревающий эф‑
фект век после посещения сауны сохранялся значительно 
дольше, чем после применения Blephasteam® у пациентов 
с ДМЖ (p  = 0,016) и у здоровых пациентов (p  = 0,01). 
Авторы исследования пришли к выводу, что посещение 
сауны может быть альтернативным вариантом согрева‑
ния век [11].

Авторы исследования, направленного на изучение 
влияния теплых компрессов и устройства, увлажня‑
ющего воздух, на состояние слезной пленки и симпто‑
мы утомления глаз, отметили улучшение показателей 
при применении увлажнителя воздуха уже в первые 
часы после применения данного устройства, в то время 
как эффект от влажных компрессов возникал через 2 не‑
дели после начала их применения. Авторы рекомендуют 
применять эти два метода лечения, дополняющие друг 
друга [12].

Эффективность применения теплых компрессов 
в лечении дисфункции мейбомиевых желез у пациентов 
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с различными этиологическими факторами, вызвавши‑
ми данную патологию, включая состояние после рефрак‑
ционной хирургии и у пользователей видеомониторов, 
неоднократно доказана различными научными исследо‑
ваниями [13, 14]. Однако, как правило, данную методику 
дополняют механическим воздействием на мейбомиевы 
железы — массажем век. В рамках гигиены век это мо‑
жет быть самомассаж век с гелем, который пациент про‑
водит после теплого компресса. Авторы различных ис‑
следований отмечают, что сочетание теплого компресса 
и самомассажа век с гелем является безопасным, неинва‑
зивным и эффективным методом лечения дисфункции 
мейбомиевых желез [15–19].

На смену классическому инструменту, который ис‑
пользует врач для лечения ДМЖ, — массажу век на сте‑
клянной палочке пришло множество высокотехноло‑
гичных приборов для обогрева, увлажнения и массажа 
век. Все представленные на мировом рынке коммер‑
ческие приборы для лечения ДМЖ можно разделить 
на несколько групп в соответствии с их механизмом 
воздействия: устройства для обогрева век, для обогрева 
и увлажнения век, согревающие и массажные устрой‑
ства, устройства для массажа век, для очистки век, 
для светотерапии [20].

В качестве согревающих масок используют различ‑
ные устройства. MGDRx EyeBag® (The Eyebag Company, 
Галифакс, Великобритания) представляет собой мно‑
горазовую маску из шелка и хлопка, которую можно 
нагревать в микроволновой печи в течение 40 секунд. 
Билху и соавт. отметили, что 5‑минутное применение 
MGDRx EyeBag® два раза в день в течение 2 недель 
было эффективным и безопасным методом лечения 
ДМЖ. Более того, положительный эффект мог со‑
храняться в течение 6 месяцев, если пациенты время 
от времени продолжали терапию [17]. EyeBag® Instant 
(The Eyebag Company, Галифакс, Великобритания) 
представляет собой одноразовый теплый компресс, 
который активируется воздухом и начинает нагре‑
ваться через 2–3 мин. после извлечения маски из упа‑
ковки, его применяют в течение 10 минут. EyeXpress™ 
Eye Hydration System (Holbar Medical Products, США) 
является системой очков, которая обеспечивает по‑
стоянное, но регулируемое нагревание передней по‑
верхности обоих век. Ее можно применять в тече‑
ние 15 мин. при необходимом количестве сеансов. 
Система TearCare® (Sight Sciences, США)  — электро‑
термический регулятор, который нагревает оба века 
до 41–45 °C. Система стимулирует экспрессию секрета 
желез путем нормального моргания во время проце‑
дуры и последующего массажа — в набор входят одно‑
разовые щипцы EXPRESS™ для массажа век [21–23].

Отдельное место в терапии ДМЖ занимают устрой‑
ства  — маски для теплых компрессов с увлажняющим 
эффектом. К таким маскам относят BRUDER (Bruder 
Healthcare, США), Eye‑ssential® Mask (Thera Pearl, США) 
и Blephasteam® (Théa Laboratories, Франция) [24].

В российской офтальмологической практике наибо‑
лее широкое применение получила маска Blephasteam®, 
о которой речь уже шла выше. Проведенные исследова‑
ния, направленные на оценку эффективности примене‑
ния разогревающих устройств с эффектом увлажнения, 
свидетельствуют о том, они могут служить хорошим 
дополнением к проводимой стандартной терапии 
в виде гигиены век или быть альтернативным методом 
лечения [25–27].

Отдельную нишу в лечении ДМЖ занимают устрой‑
ства с сочетанным тепловым воздействием и массажем 
век. Широкое применение получила система LipiFlow® 
(Johnson & Johnson Vision, США), с помощью которой 
осуществляется одновременно воздействие теплом 
(42,5  °С) и пульсирующим механическим давлением 
на внутреннюю поверхность верхнего и нижнего века 
в течение 12 мин. Система LipiFlow® состоит из обогрева‑
теля для век и устройства, между пластинами которого 
фиксируют веко и оказывают давление через надувную 
воздушную камеру. По данным литературы, подобные 
процедуры приводят к улучшению индекса поражения 
глазной поверхности (OSDI), улучшению показателей 
стандартной оценки сухости глаз с помощью опросника 
(SPEED), показателя времени разрыва слезной пленки 
и показателей компрессионной пробы [28, 29].

Большая часть исследований, направленных на срав‑
нительную оценку традиционной гигиены век и приме‑
нения LipiFlow®, выявили меньшую выраженность сим‑
птомов в группе LipiFlow® [30–33].

Исследования, направленные на изучение комплекс‑
ного воздействия LipiFlow® (температура + массаж) 
и MiBoFlo (температура) + мануальный массаж век, 
показали, что показатели, характеризующие состоя‑
ние глазной поверхности и слезопродуцирующей си‑
стемы — OSDI, компрессионной пробы — улучшились 
в обеих группах в течение 2‑х месяцев после проведения 
процедур [34]. Следовательно, применение различных 
стратегий лечения может хорошо дополнять друг дру‑
га, что особенно важно, так как такие дорогостоящие 
аппаратные методы лечения, как, например, LipiFlow®, 
не всегда доступны пациентам и являются достаточ‑
но инвазивными. Последнее связано с тем, что во вре‑
мя данной процедуры внутренняя пластина аппарата 
LipiFlow® контактирует с роговицей и глазной поверх‑
ностью, что может приветствии к их механическому по‑
вреждению, и, следовательно, этот аспект требует более 
детального изучения.

Другое новое направление в лечении ДМЖ, пришед‑
шее в офтальмологическую практику из дерматокосме‑
тологии, связано с применением интенсивного импульс‑
ного света (IPL‑терапия). IPL‑терапия представляет 
собой использование высокоинтенсивных, некогерент‑
ных и нелазерных источников света в диапазоне от 500 
до 1200 нм. Во время лечения пациенту надевают за‑
щитные очки, закрывающие оба глаза. Область обработ‑
ки кожи требует применения геля для ультразвукового 
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контроля. Импульсы света воздействуют на кожу щек, 
как правило, возле нижних век. В ходе одного сеанса ис‑
пользуют 4–5 вспышек импульсного света [35, 36].

В настоящее время наибольшее распространение 
получили два коммерческих устройства IPL: систе‑
ма E > Eye (E‑SWIN, Франция) и система M22 (Lumenis, 
Израиль). Существуют различия в графике применения 
данных устройств. Так, система E > Eye обычно исполь‑
зуется в виде трех или четырех сеансов, проводимых 
в 1, 15, 45 и 75 дни, в то время как применение систе‑
мы M22 ограничивается двумя сеансами с промежутком 
в 3–4 недели [37–39].

Описано несколько механизмов действия IPL 
на функциональную активность ДМЖ. Во‑первых, 
при IPL‑воздействии нагреваются веки, в толще ко‑
торых расположены мейбомиевы железы, через тон‑
кую кожу, лишенную в этой зоне подкожно‑жировой 
клетчатки. Во‑вторых, световые лучи IPL поглощают‑
ся хромофорами гемоглобина, тем самым способствуя 
устранению новообразованных сосудов в толще века, 
а также предотвращая высвобождение компонентов 
воспалительных реакций. Как недавно было установ‑
лено, с помощью IPL‑терапии в слезной жидкости 
снижается концентрация интерлейкина‑17А, интер‑
лейкина‑6 и простагландина е2. В‑третьих, IPL может 
облегчать боль воспалительного или нейрогенного ге‑
неза. В‑четвертых, лечение IPL может привести к анти‑
септическому действию на веки и, как следствие, к ос‑
лаблению воспаления [40–44].

Важно отметить, что, по данным литературы, клю‑
чевую роль в отношении эффективности лечения ДМЖ 
при применении IPL‑терапии отводят сосудистому 
фактору, однако в настоящее время отсутствуют со‑
общения, связанные с изучением влияния данного вида 
лечения на микроциркуляцию. Подобные исследова‑
ния, возможно, откроют новые патогенетически обо‑
снованные направления в лечении ДМЖ, связанные 
с улучшением трофики век и расположенных в их тол‑
ще мейбомиевых желез.

Ряд исследований был направлен на сравнительную 
оценку лечения ДМЖ с помощью IPL‑терапии, массажа 
век или использования данных процедур в комплексе. 

Авторы разных исследований пришли к выводу, что наи‑
большего эффекта можно достигнуть при использо‑
вании двух вышеуказанных методов лечения одновре‑
менно, при этом через 6 месяцев необходимо проводить 
повторные курсы [45–47].

Исследование, проведенное в Австралии, предназна‑
ченное для анализа данных рандомизированных кон‑
тролируемых исследований, изучавших эффективность 
или безопасность IPL для лечения ДМЖ, свидетельству‑
ет о наличии побочных эффектов при проведении дан‑
ной терапии в виде умеренной боли и жжения, а также 
возможности частичной потери ресниц (из‑за ошибки 
врача), что необходимо учитывать при выборе режима, 
который следует дозировать в зависимости от индиви‑
дуальных особенностей пациента [48, 49].

Таким образом, в настоящее время существует ши‑
рокий спектр возможностей для проведения физиоте‑
рапевтического лечения при дисфункции мейбомиевых 
желез начиная с самых простых и доступных — гигие‑
на век с применением теплых компрессов и самомас‑
сажа век и заканчивая дорогостоящими высокотехно‑
логичными методами, такими как система LipiFlow® 
или IPL‑терапия. Множество исследований, направлен‑
ных на изучение эффективности различных методов ле‑
чения, свидетельствует о том, что именно комплексная 
терапия приводит к наивысшей ее результативности. 
Однако не всегда даже комплекс применяемых в совре‑
менной офтальмологической практике методов лечения 
ДМЖ, позволяет полностью восстановить их функцио‑
нальную активность и улучшить качество жизни паци‑
ентов. Поэтому актуальной задачей остается поиск но‑
вых методов патогенетически обоснованного лечения, 
направленного не только на восстановление проходи‑
мости протоков мейбомиевых желез, но и улучшение 
гемодинамических показателей век, в толще которых 
они расположены.
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резЮме

В данном обзоре проведен анализ данных по эффективности использования лазерных методов лечения пациентов с глаукомой, 
а именно селективной лазерной трабекулопластики (СЛТ). Авторами проанализированы источники отечественной и зарубежной 
литературы за 1996–2020 гг. В обзоре отражены история применения данного метода, а также обоснованность выбора метода 
при различных формах глаукомы. Приведены сведения по эффективности первичной и повторной СЛТ, по данным различных 
авторов, в зависимости от модификаций процедуры. Доказано, что СЛТ является той лечебной лазерной процедурой, которая 
позволяет повысить безопасность и эффективность лечения глаукомы. Необходимо продолжать исследования по изучению 
возможностей ее применения в качестве альтернативы медикаментозной терапии при выборе тактики лечения впервые вы-
явленной начальной глаукомы.
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abstraCt

This review analyzes the data on the effectiveness of the use effectiveness of the use of laser methods for the treatment of patients 
with glaucoma, namely selective laser trabeculoplasty. The authors analyzed the sources of domestic and foreign literature for 
1996–2020. The review reflects the history of application of this method, as well as the rationale for choosing it, as the treatment for 
various forms of glaucoma. The efficiency of once or repeatedly applied procedures, depending also on the modification of SLT used, 
are presented according different authors. So far, SLT has been proven to be the laser treatment that improves the safety and efficacy 
of glaucoma treatment. It is necessary to continue research to study the possibilities of using it as an alternative to local hypotensive 
therapy, when choosing a treatment strategy for newly diagnosed initial glaucoma.
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Стойкая нормализация внутриглазного давления 
(ВГД) для остановки и стабилизации глаукомной опти‑
ческой нейропатии является приоритетной задачей ле‑
чения глаукомы. Для достижения этой цели, наряду с ме‑
дикаментозным и хирургическим подходом, уже более 
35 лет успешно используются лазерные вмешательства, 
получающие в последние годы все большее практиче‑
ское применение [1–3].

Лазерную хирургию глаукомы можно разделить 
на перфорационную (лазерогониопунктура) и тракци‑
онную (трабекулопластика, циклотрабекулоспазис) [2]. 
К одному из наиболее распространенных видов патоге‑
нетически обоснованного лазерного лечения глаукомы 
относится лазерная трабекулопластика (ЛТП), а с 1995 г. 
и ее более усовершенствованная модификация  — се‑
лективная лазерная трабекулопластика (СЛТ) [4]. 
По данным многих авторов, последняя методика наибо‑
лее эффективна на ранних стадиях глаукомы из‑за ее па‑
тогенетической направленности благодаря улучшению 
оттока внутриглазной жидкости по естественным путям 
оттока в шлеммов канал через сеть трабекул и низким 
процентом осложнений. Вопрос «что должно быть пер‑
вично: местная гипотензивная медикаментозная терапия 
или лазерное лечение» имеет как своих сторонников, так 
и противников. Однако не следует забывать и о «непро‑
стой» группе пациентов, у которых имеется абсолютная 
непереносимость медикаментозной терапии вследствие 
выраженной побочной местной аллергической реакции 
на компоненты действующих веществ или консерванты 
и системные побочные эффекты, чаще связанные с сер‑
дечно‑сосудистой и дыхательной системой.

Комплаентность, или «приверженность лечению», 
подразумевает под собой то, как пациент соблюдает 
предписания лечащего врача относительно регулярного 

приема лекарств и соблюдения других ограничительных 
медицинских рекомендаций. В дополнение к вышеска‑
занному нерегулярное соблюдение медикаментозного 
режима частью пациентов усложняет задачу стабилиза‑
ции глаукомного процесса с помощью соответствующих 
капель.

В связи с этим в последнее время все чаще высказы‑
вается мнение, что СЛТ может конкурировать с местной 
гипотензивной терапией как метод выбора у пациентов 
с впервые выявленной глаукомой ранних стадий [5]. 
Селективная лазерная трабекулопластика (СЛТ) впервые 
была предложена М. Latina в 1995 году и в последнее вре‑
мя заняла одно из ведущих мест среди лазерных методов 
лечения различных форм глаукомы. Основоположники 
данного метода представили гистологические данные, 
полученные в эксперименте на глазах обезьян после СЛТ. 
Исследования оказались весьма интересны для дальней‑
шего понимания механизма происходящего лазерного 
воздействия и его влияния на структуры глаза. По ре‑
зультатам данной работы не было обнаружено ни тер‑
мического повреждения, ни коагуляционного некроза 
клеток трабекулы после проведения процедуры СЛТ [6].

Классическая методика СЛТ подразумевает исполь‑
зование Nd‑YAG‑лазера с длиной волны 532 нм, длитель‑
ностью импульса 4 нс, энергией импульса 0,8–2,0 мДж 
и диаметром светового пятна 400 мкм для нанесения 
лазерных импульсов на всю зону трабекулы, а не только 
на зону шлеммова канала [4].

В работах многих авторов было показано, что после 
проведения процедуры происходит улучшение функци‑
онирования шлеммова канала. Экспериментальные дан‑
ные свидетельствуют о том, что СЛТ способна оказывать 
не механическое, а биологическое воздействие, позволя‑
ющее улучшить отток через трабекулярную сеть [7]. Это 
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биологическое воздействие заключается, по результатам 
ряда авторов, в «активации секреции цитокинов, индук‑
ции матричной металлопротеиназы, а также в миграции 
макрофагов в зону лазерного воздействия с усилением де‑
ления клеток и их повторным заселением участков трабе‑
кулярной сети» [8]. Согласно экспериментальным данным 
ряда исследователей, при СЛТ происходит выборочное 
лазерное воздействие на пигментные клетки трабекуляр‑
ной зоны угла передней камеры (УПК) без коагулирующе‑
го действия не только на прилежащие структуры глаза, 
но и непосредственно на операционную зону, что также 
может свидетельствовать в пользу физиологичности ис‑
пользования данной лазерной процедуры при лечении 
глаукомы. По мнению ряда авторитетных ученых, меха‑
низм действия СЛТ осуществляется на клеточном уровне 
посредством активации макрофагов, которые запускают 
механизм фагоцитоза дебриса трабекулярной ткани [9].

В экспериментальных исследованиях было уста‑
новлено, что при данной методике происходит изби‑
рательное воздействие на содержащие меланин клетки 
трабекулы. Это позволило авторам данных наблюдений 
неоднократно успешно использовать данную лазерную 
манипуляцию [10]. Рядом авторов было достоверно 
установлено, что в результате применения СЛТ проис‑
ходит увеличение количества моноцитов и макрофа‑
гов в зоне операции при одномоментном повышении 
фильтрации через трабекулярную сеть в шлеммов ка‑
нал. Вышеуказанные результаты позволяют утверждать, 
что активация моноцитов играет важную роль в под‑
держании адекватного уровня оттока водянистой влаги 
из глаза в отношении снижения ВГД после СЛТ [11].

Согласно данным литературы о возможных механиз‑
мах гипотензивного эффекта СЛТ и направленности их 
воздействия на упомянутые структуры угла передней 
камеры следует, что наиболее патогенетически обосно‑
ванными показаниями для применения СЛТ являются 
различные типы первичной открытоугольной глаукомы: 
псевдоэксфолиативная, пигментная и глаукома псевдо‑
нормального давления.

В настоящее время большое количество научных ис‑
следований находится в зоне изучения клинической 
эффективности СЛТ, которые показали достаточный 
уровень ее эффективности и безопасности [12–17]. В об‑
щепринятой практике объективная оценка совокупности 
ряда показателей глазной гидродинамики после процеду‑
ры СЛТ обычно проводится в сроки 1, 3, 6 и 12 месяцев. 
Именно эти сроки патогенетически наиболее обоснованы, 
поскольку уже через 1 месяц после процедуры возможные 
воспалительные транзиторные явления исчезают и мож‑
но судить о клинической эффективности метода.

Группой зарубежных авторов было проведено изу‑
чение эффективности СЛТ при различных типах откры‑
тоугольной глаукомы и установлено среднее снижение 
офтальмотонуса после лазерной манипуляции  — 3,6  ± 
2,6 мм рт. ст. (16,3 %), что составило 16,7 % при простой 
ПОУГ, 16,6  %  — при псевдоэксфолиативной глаукоме 

и 14,5 % — при пигментной глаукоме. Другими исследова‑
телями было показано, что после СЛТ среднее снижение 
ВГД составило 16,3 % от дооперационных значений [18].

Интересны результаты отечественных авторов, ко‑
торые провели сравнительный анализ эффективности 
применения СЛТ у пациентов с впервые выявленной 
глаукомой и тех пациентов, которые ранее получали 
местную гипотензивную терапию. Критерий успеха  — 
снижение ВГД на 20 % и более от исходного. В 1‑й группе 
через 12 месяцев эффективность составила 42 % случа‑
ев, во 2‑й группе  — 48,6  %. Авторы пришли к выводу, 
что СЛТ показала свою эффективность как на глазах 
у пациентов, ранее получавших гипотензивную терапию, 
так и у больных с впервые выявленной глаукомой [19].

По мнению ряда авторов, применение методики CЛT 
позволило максимально снизить офтальмотонус на 8 мм 
рт. ст. от исходного у более чем 70 % пациентов, и в ряде 
случаев СЛТ может быть рекомендована к использо‑
ванию в качестве метода выбора относительно мест‑
ной гипотензивной терапии [20, 21]. Следует помнить, 
что использование СЛТ рекомендовано преимуществен‑
но в начальной и развитой стадии глаукомы при субком‑
пенсации ВГД и условии умеренной, выраженной и рез‑
ко выраженной пигментации трабекулярной сети угла 
передней камеры глаза [22].

В литературе имеются также единичные данные ис‑
пользования СЛТ в лечении больных с закрытоугольной 
глаукомой. Представляет интерес работа авторов, кото‑
рые изучили влияние СЛТ на уровень офтальмотонуса 
у пациентов с закрытоугольной глаукомой, которым ра‑
нее была проведена иридотомия. В группу наблюдения 
были включены пациенты с уровнем ВГД > 21 мм рт. ст. 
и выраженной пигментацией трабекулярной сети. Срок 
наблюдения составил 6 месяцев. Авторами были пред‑
ставлены данные, что через 6 месяцев после СЛТ оф‑
тальмотонус снизился в 82  % случаев, снижение ВГД 
на 20  % от исходного было отмечено в 54  % случаев, 
на 30  %  — в 24  %. Исходя из представленных данных, 
авторы пришли к выводу, что селективная лазерная тра‑
бекулопластика может быть достаточно эффективной, 
безопасной и при закрытоугольной форме глаукомы 
у пациентов с ранее проведенной иридотомией [23].

Как было отмечено ранее, СЛТ также можно рекомен‑
довать для лечения больных с псевдоэксфолиативной 
глаукомой (ПЭГ), это можно объяснить тем, что при ней 
также имеется повышенная пигментация трабекуляр‑
ного аппарата, сопоставимая с таковой при пигментной 
форме глаукомы [24].

Однако, по данным других авторов, после СЛТ у ча‑
сти пациентов с ПЭГ было отмечено лишь краткосроч‑
ное снижение ВГД и им в дальнейшем потребовалось 
выполнение трабекулотомии [25].

Поскольку считается, что при СЛТ происходит из‑
бирательное воздействие исключительно на пигменти‑
рованную часть трабекулярного аппарата без выражен‑
ного влияния на ее непигментированные структуры, 
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то позднее был предложен новый метод лазерного ле‑
чения глаукомы — YAG‑лазерная активация трабекулы 
(YAG‑ЛАТ). При этой методике над поверхностью трабе‑
кулы образуется ударная волна, что вызывает движение 
внутриглазной жидкости в передней камере и различ‑
ных отложений на поверхности трабекулы. Это, в свою 
очередь, способствует «промыванию» трабекулярных 
щелей под давлением. Данная методика позволяет улуч‑
шить отток внутриглазной жидкости из глаза независи‑
мо от степени пигментации трабекулы [26].

Преимущественно зарубежная литература содержит 
многочисленные сравнительные данные о клинической 
эффективности СЛТ, выполненной на 90, 180 и 360 гра‑
дусов. Не обнаружено статистически значимой разницы 
в уровне снижения внутриглазного давления (в среднем 
на 5–6 мм рт. ст.) между пациентами, которым была вы‑
полнена СЛТ на 90 градусов (n = 32) и на 180 градусов 
(n = 32) при сроке наблюдения до 6 месяцев [27].

По мнению других авторов, эффективность СЛТ, 
выполненной на 90 градусов, является сомнительной, 
в отличие от выполнения на 180 и 360 градусов, хотя 
не установлена статистически достоверная разница 
между двумя последними [28].

Однако N. Shibata и соавт., основываясь на резуль‑
татах своей работы, пришли к выводу о более высокой 
эффективности СЛТ на 360 градусов по сравнению с вы‑
полнением той же процедуры на 180 градусов [29]. К та‑
кому же мнению пришли и К. Tawfique и соавт. при СЛТ, 
выполненной на 90 и 360 градусов с глубиной наблюде‑
ния 2 года. Авторы подтвердили, что наилучший эффект 
был у пациентов с ПОУГ после СЛТ, выполненной на 360 
градусов [30]. Заслуживают внимания работы по срав‑
нению эффективности СЛТ относительно количества 
лазерных аппликаций. С. Wong и соавт. провели ретро‑
спективный анализ безопасности и эффективности СЛТ 
при 160 аппликациях на 360 градусов и 120 аппликаци‑
ях на 360 градусов (199 пациентов, 376 глаз) в течение 
12 месяцев после процедуры. Авторы пришли к выводу, 
что наиболее эффективной является СЛТ при 160 лазер‑
ных аппликациях на 360 градусов [31].

Поскольку при СЛТ отсутствует термическое по‑
вреждение трабекулярной ткани, то при снижении эф‑
фективности процедуры с течением времени возможно 
ее повторное безопасное проведение [32]. Вызывают 
интерес результаты работы R.A. Luck и соавт., которые 
установили, что среднее снижение ВГД после 1, 2, 3 и 4‑й 
процедуры СЛТ (на 270 градусов) составило 5,9  ± 2,8 
(25 %), 3,5 ± 3,0 (17 %), 4,2 ± 3,7 (21 %) и 3,3 ± 1,4 мм рт. ст. 
(15  %) соответственно, что также указывает на эффек‑
тивность повторной СЛТ. Стоит отметить, что степень 

снижения ВГД обратно пропорциональна количеству 
повторных процедур [33].

В настоящее время СЛТ является достаточно без‑
опасной лазерной процедурой для лечения ПОУГ. В ряде 
научных источников информации имеются сообщения 
о незначительных побочных эффектах. Тем не менее от‑
мечены воспалительные проявления со стороны перед‑
него отрезка глаза после проведения процедуры [34, 35]. 
Необходимо отметить преимущества СЛТ в ряде случа‑
ев не только перед традиционной хирургией глаукомы, 
но и перед местной гипотензивной терапией: амбулатор‑
ные условия ее проведения; использование исключитель‑
но местных обезболивающих капель [36]; минимальное 
количество интра‑ и послеоперационных осложнений; 
не исключаются повторные процедуры для достижения 
требуемого гипотензивного эффекта; быстрота выполне‑
ния; а также важность альтернативного гипотензивного 
лечения для пациентов, не переносящих лекарственные 
препараты; низкая стоимость лечения; минимальный 
реабилитационный период и эффективность процедуры 
на ранних стадиях глаукомы [37].
заклЮчение

В современных условиях качество жизни пациентов 
с глаукомой является одной из важнейших медико‑ор‑
ганизационных проблем здравоохранения и офтальмо‑
логии в частности. Клинико‑экономическая оценка эф‑
фективности лечения позволяет определить наиболее 
эффективные способы лечения ПОУГ и включает в себя 
сравненительную оценку стоимости гипотензивной те‑
рапии со стоимостью лазерного лечения, хирургически‑
ми методами, а также методами медицинского контроля. 
Повышение среднего возраста пациентов с глаукомой 
на фоне сопутствующих когнитивных возрастных изме‑
нений благодаря увеличению продолжительности жизни 
внесло некоторые коррективы в отношении выбора прио‑
ритетности между местной гипотензивной терапией и ла‑
зерными методами лечения глаукомы. Приведенная выше 
оценка различных стратегий применения СЛТ в лечении 
глаукомы свидетельствует о ее безусловной эффективно‑
сти и безопасности как в качестве монометода, так и в раз‑
личных комбинированных подходах. Весьма актуальным 
и оправданным остается дальнейшее изучение метода, 
особенно в аспекте его преимущественных характери‑
стик, а также в качестве альтернативы медикаментозной 
терапии при выборе тактики лечения впервые выявлен‑
ной начальной глаукомы.
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резЮме

Увеит — воспаление сосудистой оболочки глаза (радужки, цилиарного тела, хориоидеи), которое может распространяться 
на сетчатку, стекловидное тело и другие структуры глаза. На долю неинфекционных увеитов приходится от 31,5 до 82,9 % 
случаев. Распространенность инфекционных увеитов составляет от 13,0 до 54,7 %. Верификация этиологического диагно-
за увеита требует индивидуального подхода в каждом клиническом случае и основывается на тщательном анализе данных 
анамнеза пациента, наличии системных заболеваний, данных физикального обследования, которые дополняются различными 
лабораторными и инструментальными методами обследования. Однако, несмотря на широкое развитие современных диагно-
стических возможностей, в 30–50 % случаев этиология увеита остается неизвестной после неинвазивных исследований, а ле-
чение назначается эмпирически. На современном этапе изучения данной проблемы поиск патологического агента, который 
может играть как этиологическую роль в развитии инфекционного увеита, так и триггерную при неинфекционном процессе, 
по-прежнему остается актуальной задачей. Представлен обзор литературы по эволюции методов диагностики инфекционных 
и неинфекционных увеитов в соответствии с изменяющимися представлениями об этиологии и патогенезе заболевания, эпиде-
миологическими, географическими и социально-экономическими факторами, совершенствующимися хирургическими техника-
ми. Обсуждаются патогенетические аспекты и роль инфекций в развитии неинфекционных увеитов.

ключевые слова: увеит, диагностика увеитов, этиология увеитов, инфекционные увеиты, неинфекционные увеиты, интер-
венционная диагностика
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abstraCt

Uveitis is an inflammation of the uvea (iris, ciliary body, choroid) that can spread to the retina, vitreous and other structures of the eye. 
Non-infectious uveitis accounts for 31.5 to 82.9 % of cases. The prevalence of infectious uveitis ranges from 13.0 to 54.7 %. Veri-
fication of the etiological diagnosis of uveitis requires an individual approach in each clinical case and is based on a thorough analysis 
of the patient’s medical history, the presence of systemic diseases, and physical examination data, which is supplemented by various 
laboratory and instrumental examination. However, despite the widespread development of modern diagnostic capabilities, the etiology 
of uveitis remains unknown in 30–50 % of cases after non-invasive studies, and the treatment is prescribed empirically. At the present 
stage of studying this issue, the search for a pathological agent, that can play both an etiological role in the development of infectious 
uveitis and a trigger role in the non-infectious process, is still an urgent task. The article presents a review of the literature on the 
evolution of methods for the diagnosis of infectious and non-infectious uveitis in accordance with changing ideas about the etiology and 
pathogenesis of the disease, epidemiological, geographical and socio-economic factors, improving surgical techniques. Pathogenetic 
aspects and the role of infections in the development of non-infectious uveitis are discussed.
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Увеит — воспаление сосудистой оболочки глаза (ра‑
дужки, цилиарного тела, хориоидеи), которое может рас‑
пространяться на сетчатку, стекловидное тело и другие 
структуры глаза.
этиологическая классификация увеитов

По этиологическому принципу увеиты подразделяют 
на инфекционные и неинфекционные. Кроме того, вы‑
деляются маскарадные синдромы и посттравматические 
увеиты [1, 2].

Под маскарадным синдромом подразумевается ин‑
траокулярное воспаление, симулирующее клиническую 
картину увеита, возникшее вследствие пролиферативно‑
го либо неопластического поражения [2].

Верификация этиологии увеита часто требует ин‑
дивидуального подхода в каждом конкретном клини‑
ческом случае и основывается на тщательном анализе 
данных анамнеза пациента, наличии системных забо‑
леваний, данных физикального обследования, которые 
дополняются различными лабораторными и инструмен‑
тальными методами обследования. Однако, несмотря 
на широкое развитие диагностических возможностей, 
в 30–50 % случаев этиология остается неизвестной после 
неинвазивных исследований [3–5], а лечение назначает‑
ся эмпирически.

Наиболее многочисленную группу в этиологической 
структуре увеитов составляют неинфекционные увеи‑
ты, на их долю приходится от 31,5 до 82,9 % случаев [2, 

4, 6]. Неинфекционные увеиты  — гетерогенная группа 
заболеваний аутоиммунного или иммуноопосредован‑
ного генеза, при которых, как правило, не удается обна‑
ружить конкретный инфекционный агент, запускающий 
воспалительный процесс в сосудистой оболочке глаза1. 
В этиопатогенезе неинфекционных увеитов предпола‑
гается ведущее значение иммунных механизмов, кото‑
рые могут инициироваться различными экзогенными 
(общие инфекции, токсины, лекарства, травма глазного 
яблока и др.) и эндогенными (комплемент и др.) стимула‑
ми, приводящими к подавлению функции регуляторных 
Т‑лимфоцитов, активации Т‑хелперов (Th‑1, Th‑2, Th‑17) 
и продукции провоспалительных цитокинов [2, 7]. В ряде 
исследований было доказано, что инфекция может лежать 
в основе патогенеза неинфекционных увеитов через цито‑
литическое повреждение тканей либо через неконтроли‑
руемые и нерегулируемые иммунные реакции, которые 
могут продолжаться и после стихания инфекции [8–15].

К группе инфекционных увеитов относят заболева‑
ния, при которых основной причиной воспалительного 
процесса в сосудистой оболочке глаза являются инфек‑
ционные агенты в виде бактерий, вирусов, простейших, 
паразитов и грибов. Распространенность инфекцион‑
ных увеитов широко варьирует в зависимости от геогра‑
фического региона и составляет от 13,0 до 54,7 % [3–5], 
1 Астахов Ю.С., Бровкина А.Ф., Давыдова Г.А., Дроздова Е.А., Кузнецова Т.И., 

Панова И.Е. Федеральные клинические рекомендации. Увеиты неинфекци‑
онные. 2019.
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что обусловлено различными социально‑экономически‑
ми факторами, отсутствием единого подхода к класси‑
фикации увеитов и применением различных методов 
диагностики. Инфекционный агент может являться 
не только основной причиной воспалительного про‑
цесса при увеитах, но и играть роль провоцирующего 
фактора в развитии заболевания, а также усугублять те‑
чение основного заболевания [16]. Точное обнаружение 
конкретного инфекционного агента играет важную роль 
в постановке этиологически правильного диагноза и вы‑
боре корректной тактики лечения.

Роль инфекции в развитии заболевания не всегда 
очевидна. Так, M. Drancourt и соавт. в 2008 г. провели 
обследование образцов внутриглазных жидкостей и сы‑
воротки крови у 1321 пациента (1520 образцов) с диа‑
гнозом «увеит неясной этиологии» с использованием 
универсальной ПЦР для обнаружения любых бактерий 
и грибов, специфической ПЦР для обнаружения «приве‑
редливых» (труднорастущих) бактерий и вирусов герпе‑
са, культурального исследования стекловидного тела, се‑
рологических исследований сыворотки крови. Авторами 
установлено, что инфекционная этиология заболевания 
была подтверждена только у 147 (11, 1  %) пациентов, 
причем у 78 (53  %) из них причиной были «приверед‑
ливые» бактерии, которые включали спирохеты, виды 
Bartonella, внутриклеточные бактерии (виды Chlamydia, 
Rickettsia, Coxiella burnetii) и Tropheryma whipplei [17].

Трудности в этиологической диагностике увеитов 
привели к попыткам исследователей разработать единую 
диагностическую стратегию. Так, в рандомизированном 
контролируемом мультицентровом проспективном ис‑
следовании ULISSE (Uvéites: évaluation cLInique et médico‑
économique d’une Stratégie Standardisée pour le diagnostic 
Etiologique) [18] была доказана эффективность разрабо‑
танной авторами стандартизированной диагностической 
стратегии по сравнению с так называемой «открытой» 
стратегией, в которой клиницист мог использовать лю‑
бой диагностический тест (лабораторный, клинико‑ин‑
струментальный) для установления этиологического диа‑
гноза. В результате данного исследования установлено, 
что использование стандартизированной стратегии по‑
требовало выполнения 3759 тестов, «открытой»  — 5371 
теста, однако при этом этиологический диагноз был уста‑
новлен только в 49,5 и 54,4 % соответственно.

эволЮция диагностических методик  
в верификации этиологического 
диагноза При инфекционных увеитах

В истории изучения увеитов доля неустановлен‑
ных причин заболевания изменялась в зависимости 
от представлений о природе процесса, совершенствова‑
ния диагностических механизмов, обнаружения новых 
этиологических агентов, углубления понимания слож‑
ности этиологии и патогенеза заболевания, а также за‑
висела от различных социально‑экономических, эпи‑
демиологических и географических факторов. В конце 

XIX — начале XX столетия большинство увеитов с уве‑
ренностью относили к сифилитическим или туберку‑
лезным. Так, например, в работе L. Wecker 1876 г. [19], 
выполненной двумя годами позднее первого описания 
R. Förster случая сифилитического хориоретинита [20], 
от 60 до 70 % всех увеитов отнесены к сифилитическим, 
а остальные 30–40  % определены как увеиты с неиз‑
вестной этиологией. После появления в 1906 г. реакции 
Вассермана сифилис как причина увеита выявлен лишь 
в 29  % случаев уже в 1909 г. [21], эта тенденция сохра‑
нялась в последующие годы. В настоящее время на долю 
сифилиса приходится от 0,7 до 1,4 % случаев среди дру‑
гих причин увеитов [4, 22].

В отношении туберкулеза как возбудителя увеита 
интерес офтальмологов берет начало с экспериментов 
J.F. Conheim 1877 г., в которых автор предполагал воз‑
можное участие Mycobacterium tuberculosis в патогенезе 
увеита. Появление в 1908 г. теста Манту привлекло вни‑
мание исследователей к этому заболеванию как к одно‑
му из ведущих причин увеита. В работе A. Leber 1909 г. 
доля туберкулеза в структуре увеитов составляла 25  % 
[21]. По мере уменьшения заболеваемости системным 
туберкулезом в мире, а в особенности в индустриаль‑
ных странах, снижалась и его доля в структуре увеитов. 
Полная расшифровка генома M. tuberculosis в 1998 г. 
и обнаружение в нем специфических антигенов в реги‑
оне RD1, отсутствующих в геномах у большинства нету‑
беркулезных микобактерий и в штаммах М. bovis BCG, 
применяемой для вакцины, привели к созданию техно‑
логий Interferon‑Gamma Release Assays (IGRAs), вклю‑
чающих QuantiFERON‑TB Gold‑тест (ELISA) и T‑SPOT.
TB (ELISPOT), что позволило значительно повысить 
чувствительность и специфичность диагностики тубер‑
кулеза. В настоящее время доля туберкулеза в структуре 
увеитов составляет от 3 % до 32,4 % в зависимости от ге‑
ографического региона земного шара [4, 5, 22].

В начале прошлого столетия интерес исследователей 
в области увеитов был направлен на непосредственное 
обнаружение этиологического агента во внутриглаз‑
ных жидкостях и тканях. История исследований влаги 
передней камеры началась с работы A. Bruckner, посвя‑
щенной изучению цитологии водянистой влаги [23]. 
Изучение морфологии клеток влаги передней камеры 
было продолжено W. Gilbert [24] и H. Wolf [25] в 1922 г. 
M. Amsler и F. Verrey в 1940‑х годах выполнили более 
3000 пункций передней камеры с целью цитологиче‑
ского и бактериологического исследования. Вопреки 
своей первоначальной гипотезе, авторы сделали вы‑
вод о том, что обнаружение микроорганизмов является 
редкостью и чаще дает положительные результаты в от‑
ношении экзогенных увеитов. В отчете F. Verrey фран‑
цузскому офтальмологическому обществу в 1946 г. 20 % 
мазков из образцов водянистой влаги от 589 пациентов 
с увеитом содержали фагоцитированные бактериаль‑
ные клетки, а рост бактерий был получен на культуре 
от 3 до 6 % из 302 образцов [26].
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Трудности в непосредственном обнаружении па‑
тогена во внутриглазных жидкостях и тканях, а также 
развитие иммунологии определили интерес исследова‑
телей к применению серологических тестов с выявле‑
нием уровней антител. В данном контексте особую по‑
пулярность среди заболеваний, являющихся причиной 
увеитов, начиная с 1940‑х годов, получили бруцеллез 
и токсоплазмоз. В 1939 г. J. Green описал характерные 
для бруцеллеза глазные проявления [27]. Однако бру‑
целлез как причина увеита фигурировал преимуще‑
ственно в американских исследованиях, и впоследствии 
долгое время ученым не удавалось выделить возбудите‑
ля из тканей глаза, а диагностика заболевания основы‑
валась на клинической картине и результатах серологи‑
ческих тестов. Токсоплазмоз, напротив, после описания 
в 1939 г. случая врожденного глазного токсоплазмоза 

[28] и подтверждения диагноза в гистологических сре‑
зах сетчатки [29] стал набирать большую популярность 
среди исследователей, которая также подкреплялась ре‑
зультатами разработанного в 1948 г. теста Sabin‑Feldman 
[30], основанного на определении антитоксоплазмозных 
антител с помощью метиленового синего. Данный тест 
стал широко использоваться для диагностики токсо‑
плазмоза. В 1954 г. H. Goldmann и R. Witmer выдвину‑
ли предположение о повышении локальной продукции 
антител во влаге передней камеры [31]. Данная теория 
была подтверждена в более поздних работах H. Remky 
[32] и G. Desmonts [33], которые выполняли серологи‑
ческие исследования влаги передней камеры на токсо‑
плазмоз. Позднее было введено понятие коэффициента 
Гольдманна — Витмера (GWC), который рассчитывается 
по формуле:

Специфическиe IgG во влаге передней камеры ⁄ Специфические IgG в сыворотке крови)
Общее количество IgG во влаге передней камеры / Общее количество IgG в сыворотке крови

Значение данного показателя выше 3 является диа‑
гностическим и доказывает внутриглазную локализа‑
цию продукции обнаруженных специфических антител 
против определяемого патогена.

Начиная с конца ХХ века развитие молекулярно‑гене‑
тических методов диагностики привело к углублению по‑
нимания патогенетических механизмов, а также к повы‑
шению чувствительности и специфичности диагностики 
увеитов. Открытый в 1985 г. метод ПЦР стал новым этапом 
в биологических исследованиях. Со времени первой иден‑
тификации ДНК Toxoplasma gondii в ткани глаза в 1990 г. 
[34] ПЦР стала применяться для диагностики инфекци‑
онных увеитов, вызванных различными патогенами в тка‑
нях глаза или внутриглазных жидкостях [35–37]. Этот 
диагностический тест является высокочувствительным, 
специфичным, быстрым, и для него требуется неболь‑
шой объем образцов, что является неотъемлемым огра‑
ничением метода и может привести к систематическим 
ошибкам и ложноотрицательным результатам. С дру‑
гой стороны, его высокая чувствительность может дать 
и ложноположительные результаты. Чтобы преодолеть 
эти недостатки, было предложено сочетание определения 
коэффициента Гольдманна — Витмера с ПЦР для повы‑
шения чувствительности и специфичности метода [38]. 
J. D. De Groot Mijnes и соавт. сообщили о более высо‑
кой частоте выявления вирусов герпеса и токсоплазмы 
при оценке коэффициента Гольдманна — Витмера и ПЦР 
[39], а H. Talabani и соавт. и O. Villard и соавт. продемон‑
стрировали повышение чувствительности до 80–83  % 
при выявлении токсоплазмы с помощью коэффициента 
Гольдманна — Витмера или иммуноферментного анализа 
(ELISA) и оценки ПЦР по сравнению с 70–73 % с исполь‑
зованием одной из этих методик [40, 41].

Внедрение в хирургическую практику R. Machemer 
в 1971 г. операции витрэктомии через плоскую часть 
цилиарного тела обусловило возможность применения 

данной технологии с диагностической целью. Появилась 
возможность использования образцов стекловидного 
тела для цитологического и микробиологического иссле‑
дования, иммунофенотипирования методом проточной 
цитометрии с определением уровня моноклональных 
В‑лимфоцитов, экспрессирующих маркеры CD19, CD20, 
CD22, каппа‑ и гамма‑легких цепей иммуноглобулинов, 
характерных для первичной внутриглазной лимфомы 
[42]. Изучение субстрата из стекловидного тело позво‑
лило получать дополнительную информацию о пере‑
стройках в гене тяжелых цепей иммуноглобулина, опре‑
делении уровней IL‑10 и IL‑6 и их соотношении, уровне 
специфических антител методом ИФА или ELISA, а так‑
же выявлять патогенные микроорганизмы методом ПЦР.

Несмотря на большой арсенал методов, использу‑
емых в диагностике увеитов, в ряде случаев биопсия 
является ключевым методом в уточнении этиологиче‑
ского диагноза. К таким случаям относятся атипичное 
течение заболевания, отсутствие ответа на стандарт‑
ную терапию, подозрение на злокачественное новооб‑
разование или инфекцию, отказ пациента от лечения 
до подтверждения злокачественности новообразо‑
вания. С момента первого описания внутриглазной 
био псии в 1868 г. [43] были предложены различные 
варианты хирургической техники выполнения этой 
процедуры. Транссклеральная хориоретинальная 
биопсия, впервые описанная G. A. Peyman и соавт. 
в 1981 г. [44] после серии экспериментов на животных 
моделях, была сопряжена с большим риском ятроген‑
ных повреждений, таких как субретинальное и хори‑
оидальное кровоизлияние, гемофтальм, отслойка сет‑
чатки, экстрасклеральное распространение опухоли. 
Использование трансвитреального доступа позволило 
снизить риск описанных побочных эффектов [45, 46].

В клинической практике также применяется методи‑
ка тонкоигольной аспирационной биопсии, описанная 
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впервые еще в 1868 г. Hirshberg [47], преимуществами 
которой являются относительная простота техническо‑
го выполнения, низкий риск послеоперационных ослож‑
нений и диссеминации опухолевых клеток. В сложных 
диагностических случаях тонкоигольная аспирационная 
биопсия часто играет решающую роль [48], что демон‑
стрирует клинический случай, описанный P. Selvakumar 
и соавт. [49], в котором первоначальный диагноз тубер‑
кулезной гранулемы радужки, основанный на характер‑
ной клинической картине и наличии диагностических 
титров иммуноглобулина М, был изменен на основании 
выполненной тонкоигольной аспирационной биопсии 
с последующим окрашиванием гидроксидом калия, вы‑
явившим наличие грибковых филаментов Aspergillus 
fumigatus, что впоследствии было подтверждено резуль‑
татами ПЦР.
Патогенетические асПекты 
и возможности диагностики 
неинфекционных увеитов

Хотя неинфекционные увеиты относят к иммуно‑
опосредованным заболеваниям, значительная роль 
в их патогенезе отводится триггерным инфекционным 
агентам, запускающим иммунный ответ, реализуемый 
через механизмы антигенной мимикрии, неспецифиче‑
ской активации, распространение эпитопа, наличие су‑
перантигенов, влияние микробиоты кишечника [7].

Для защиты организма от вторжения патогенных 
микроорганизмов требуется постоянное взаимодей‑
ствие между врожденным и адаптивным иммунитетом, 
при этом необходимо также поддерживать иммуноло‑
гическую толерантность к собственным тканям, а так‑
же к комменсальной микробиоте, которая в основном 
имеет симбиотические отношения с хозяином. Большую 
группу неинфекционных увеитов составляют аутоим‑
мунные увеиты. Считается, что врожденный и адаптив‑
ный иммунитет играет главную роль в аутовоспалитель‑
ных и аутоиммунных механизмах.

Врожденная иммунная система обеспечивает быструю 
и надежную защиту против широкого спектра патоге‑
нов, которые экспрессируют патоген‑ассоциированные 
молекулярные структуры (PAMP  — pathogen‑associated 
molecular patterns), такие как липополисахарид, пептидо‑
гликаны, бактериальные белки ДНК, вирусные ДНК / РНК 
и др. [50]. Образраспознающие рецепторы (PRR — Pattern 
Recognition Receptors) врожденных иммунных клеток 
способны немедленно распознавать PAMP, а также свя‑
занные с опасностью молекулярные структуры (DAMP — 
danger‑associated molecular patterns), экспрессируемые 
поврежденными клетками. PRP, такие как Toll‑подобные 
рецепторы (TLR) и лектины C‑типа (CTL), экспрессиру‑
емые на плазматических мембранах, или NOD‑подобные 
рецепторы в цитоплазме, однажды активированные их 
лигандами, приводят к активации внутриклеточного 
пути передачи сигнала и индукции провоспалительных 
цитокинов, которые, в свою очередь, регулируют адаптив‑
ный иммунный ответ [51].

Клетки адаптивной иммунной системы, Т‑ 
и В‑лимфоциты, могут специфически распознавать пато‑
гены и формировать память для защиты от повторного 
заражения. Специфическое распознавание патогенных 
микроорганизмов рецепторами T‑клеток (TCR — T‑cell 
receptors) и B‑клеток (BCR — B‑cell receptors) обеспечи‑
вается процессом рекомбинации гена с вариабельным 
разнообразием (V‑D‑J  — variable‑diversity‑joining) [50, 
51]. Это позволяет распознавать неограниченное коли‑
чество как чужеродных антигенов, так и собственных. 
Самоповреждение обычно предотвращается централь‑
ными и периферическими механизмами иммунной то‑
лерантности. Однако потеря толерантности к аутоан‑
тигенам и продукция аутоантител и аутореактивных 
антиген‑специфических Т‑клеток приводят к аутоим‑
мунным нарушениям [50].

Роль инфекций в развитии неинфекционных увеитов 
была доказана в моделях экспериментального аутоим‑
мунного увеита (ЭАУ) [52, 53], классической моделью 
которого является иммунизация мышей или крыс одним 
из ретинальных антигенов — аррестином (S‑антигеном) 
или межфоторецепторным ретинол‑связывающим бел‑
ком (IRBP  — interphotoreceptor retinoid‑binding protein) 
совместно с бактериальными адъювантами, такими 
как токсин Bordetella pertussis или полный адъювант 
Фрейнда, содержащий убитые нагреванием клетки 
Mycobacterium bovis. В присутствии аутоантигенов эти 
адъюванты связываются с PAMP и активируют клетки 
врожденного иммунитета, которые представляют их 
клеткам адаптивного иммунитета, вызывая дифферен‑
цировку эффекторных Т‑клеток в направлении феноти‑
па Th‑17 с развитием моноцитарного воспалительного 
ответа в глазу. В более поздней модели ЭАУ инъекция 
IRBP, находящегося в дендритных клетках, созревших in 
vitro с бактериальным липополисахаридом, вызывает от‑
вет Th‑1 типа, а природа воспалительного инфильтрата 
является гранулоцитарной, что дает клиническую кар‑
тину, отличную от той, которая наблюдается при класси‑
ческом ЭАУ [52, 53]. Таким образом, качество и количе‑
ство стимуляции врожденных рецепторов экзогенными 
стимулами (инфекционными агентами), по‑видимому, 
определяют профиль иммунологического ответа, а так‑
же патологические и клинические особенности внутри‑
глазного воспаления.

К традиционным методам диагностики неинфекци‑
онных увеитов относятся лабораторные исследования: 
клинический анализ крови, определение СОЭ, биохими‑
ческий анализ крови, включающий исследование глюко‑
зы, АЛТ, АСТ, общего билирубина и фракций, креатини‑
на, мочевины, С‑реактивного белка, клинический анализ 
мочи. Дополнительно с целью выявления системных 
и синдромных заболеваний, ассоциированных с увеи‑
том, могут назначаться исследования на наличие анти‑
гена HLA‑B27, HLA‑B51, крови на антистрептолизин‑О, 
антинуклеарный фактор, ревматоидный фактор, антите‑
ла к цитрулинированному пептиду двуспиральной ДНК, 
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к нуклеосомам, кардиолипину, антифосфолипидные ан‑
титела, антинейтрофильные цитоплазматические анти‑
тела, количество ангиотензинпревращающего фермента, 
анализ мочи на альбумин и др.

Интерпретация полученных данных может потре‑
бовать консультации профильных специалистов: пуль‑
монолога, ревматолога, невролога, нефролога, онколога 
и др., по согласованию с которыми могут быть назначены 
лучевые методы диагностики патологии крестцово‑под‑
вздошных сочленений при переднем рецидивирующем 
увеите, головного мозга, легких, органов брюшной поло‑
сти, почек. Помимо стандартного офтальмологического 
обследования, пациентам с увеитом рекомендуется вы‑
полнение дополнительных методов инструментального 
офтальмологического обследования, таких как оптиче‑
ская когерентная томография, с целью количественной 
оценки макулярного отека, состояния зрительного нерва 
и мониторинга изменений, а также для оценки структур‑
ных изменений сетчатки и хориоидеи; флюоресцентная 
ангиография глаза с целью диагностики ангиитов и по‑
ражения зрительного нерва, а также для выявления зон 
ишемии и неоваскуляризации сетчатки. Кроме того, воз‑
можно применение биомикрофотографии глазного дна 
с использованием фундус‑камеры для объективизации 
и мониторинга изменений на глазном дне, ультразву‑
ковое исследование органа зрения для оценки внутри‑
глазных изменений при недостаточной прозрачности 
оптических сред и оценки состояния цилиарного тела 
(ультразвуковая биомикроскопия). Используется ангио‑
графия с индоцианином зеленым для выявления актив‑
ных воспалительных изменений и ишемических очагов 
в хориоидее при хориоидитах и хориокапилляритах, пе‑
риметрия и электрофизиологическое исследование с це‑
лью анализа функции сетчатки и проводящих путей.

Появление новых методов интервенционной диа‑
гностики сделало возможным идентификацию инфек‑
ционных агентов при различных неинфекционных 
увеитах. В исследовании C.D. Quentin и соавт. [8] была до‑
казана повышенная продукция внутриглазных специфи‑
ческих антител с помощью определения коэффициента 
Гольдманна  — Витмера по отношению к вирусу красну‑
хи, что позволило предположить пусковую роль данного 
микроорганизма в патогенезе заболевания. Аналогичные 
результаты получили в последующих исследованиях 
P.C. Ruokonen и соавт. [9] и J. Suzuki и соавт. [10], однако, 
по данным их исследований, вирус краснухи методом ПЦР 
был обнаружен в 14–22 %. Рядом исследователей было до‑
казано, что развитие синдрома Познера — Шлоссмана свя‑
зано с герпесвирусами, в особенности с цитомегаловиру‑
сом [11–13], причем ДНК возбудителя, а также локальные 
специфические антитела обнаруживались во влаге перед‑
ней камеры в острый период заболевания и отсутствовали 
в межприступные периоды, что свидетельствует о связи 
течения болезни с реактивацией вируса. Предполагается, 
что бактериальные инфекции могут быть причиной разви‑
тия острого переднего увеита у HLA‑B27 положительных 

пациентов. В трансгенной В27 модели серонегативной 
спондилоартропатии наличие нормальной микробной 
микрофлоры кишечника является необходимым условием 
для начала заболевания, которое не развивается у живот‑
ных, выращенных в условиях отсутствия микробов [54]. 
К одному из возможных триггеров саркоидоза относят 
Mycobacterium tuberculosis. В метаанализе D.  Gupta и со‑
авт., в который были включены данные по исследованию 
биоптатов тканей пациентов с саркоидозом методом ПЦР, 
сообщается о положительных результатах тестов в 26  % 
случаев [55]. В исследовании H. Minoda было доказано 
присутствие вируса Эпштейна  — Барр в образцах спин‑
номозговой жидкости и стекловидного тела у пациентов 
с болезнью Фогта — Коянаги — Хорада [56]. Триггерная 
роль в патогенезе увеитов отводится также вирусам 
Эпштейна — Барр, вирусам герпеса 6‑го типа, парэховиру‑
сам, парвовирусам, вирусам кори и паротита [57, 58].

Иммунная система сталкивается с большим коли‑
чеством проблем, начиная от острых вирусных инфек‑
ций и заканчивая хроническими заболеваниями, такими 
как туберкулез, в результате которых инфекция не всегда 
может быть ликвидирована. В этом случае происходит ре‑
моделирование и перепрограммирование схем иммуноло‑
гического надзора. Когда причиной хронического воспале‑
ния является не инфекция, а иммунная система, устранение 
провоцирующего антигена бывает достаточно, а бывает 
и нет, для нормального функционирования ткани или ор‑
гана. Поэтому во многих случаях достигается компромисс 
между тканью и иммунной системой, который клинически 
может проявляться в виде ремиссий и рецидивов [59].

заклЮчение
Эволюция методов диагностики инфекционных 

и неинфекционных увеитов за всю историю их изуче‑
ния определялась развитием медицины на конкретном 
историческом этапе, изменением представлений о при‑
роде заболеваний, выявлением новых этиологических 
причин, эпидемиологическими, географическими и со‑
циально‑экономическими факторами.

На современном этапе изучения данной проблемы 
поиск патологического агента, который может играть 
как этиологическую роль в развитии инфекционного 
увеита, так и триггерную — при неинфекционном про‑
цессе, по‑прежнему остается актуальной задачей.

Совершенствование хирургических техник (в частно‑
сти, тонкоигольной аспирационной биопсии), появление 
новых лабораторных методик открывают перспективы 
для внедрения методов интервенционной диагностики 
в клиническую практику. Проведение научных иссле‑
дований в данном направлении позволит разработать 
стратегии консервативного и хирургического лечения 
в коррекции увеального воспалительного процесса и его 
осложнений.
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резЮме

Авторы представили полный комплексный анализ совокупных данных 11 поперечных (статичных) и 11 когортных продольных 
исследований с продолжительностью наблюдения от 5 до 14 лет, 16 исследований по типу «случай-контроль», а также 3 си-
стемных метаанализов и 1 «зонтичного» исследования с оценкой научной гипотезы, согласно которой гиперметропия является 
фактором риска развития возрастной макулярной дегенерации (ВМД). В этих исследованиях ВМД верифицировали по диа-
гностическим критериям трех разных классификационных систем: критериям Национального института глаза, Международной 
системы по изучению возрастной макулопатии и Висконсинской классификации WARMGS. В общей сложности были охвачены 
82 308 пациентов с ВМД. Анализировали 3 исходных показателя в популяции: исходную гиперметропию, сферический коэф-
фициент (SE) и осевую длину глаза (AL), с одной стороны, и распространенность ВМД — с другой. Рассчитывали традиционные 
статистические показатели: отношение риска (OР) ВМД среди гиперметропов по сравнению с эметропами и 95 % довери-
тельный интервал (ДИ). Объединенные данные метаанализов показали значимые ассоциации между дальнозоркостью, SE, AL 
и распространенностью ранней ВМД. Объединенные ОР и 95 % ДИ составили: 1,13 (1,06–1,20), 1,10 (1,07–1,14), и 0,79 
(0,73–0,85) соответственно. Увеличение SE на одну диоптрию коррелировало с ранней ВМД (ОР 1,06; 95 % ДИ 1,02–1,10). 
При поздней ВМД не подтвердилась связь с аномалией рефракции. Данные зонтичного метаанализа понизили статистическую 
значимость этой связи для ранней ВМД (ОР = 1,08, 95 % ДИ 1,01–1,18); для поздней ВМД (ОР = 0,84, 95 % ДИ 0,77–0,91). 
В целом эксперты пришли к выводу, что вероятность развития ВМД зависит от рефракционного статуса пациента.
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Поиск и идентификация факторов риска какого‑
либо заболевания с оценкой степени риска (низкий/
умеренный/высокий) и прогнозированием вероятно‑
сти необратимой слепоты на основе персонифициро‑
ванной комбинации факторов риска — очень важный 
аспект работы практикующего офтальмолога. В этом 
аспекте ВМД ассоциируется с широким спектром мо‑
дифицируемых и не модифицируемых факторов ри‑
ска, включая возраст, пол, наследственность, курение, 
расовую принадлежность и др. Процесс признания 
факторов риска проходил разные этапы. Не стала ис‑
ключением и дальнозоркость [1–3]. В настоящей статье 
представлен комплексный обзор литературы с оценкой 
научной гипотезы, согласно которой гиперметропия — 
фактор риска ВМД.

Впервые о связи между рефракционной ошибкой 
и ВМД упомянул B.A. Maltzman в 1979 году [3]. В поис‑
ке факторов риска ВМД автор провел небольшое иссле‑
дование по типу «случай‑контроль» с участием 30 па‑
циентов в возрасте от 52 до 88 лет, чьи данные сравнил 
с данными группы контроля (n  = 30). Наряду с полом 
и возрастом ВМД ассоциировалась с дальнозоркостью. 
Автор не представил расчета связанных рисков (OP) 
и 95  % доверительного интервала (ДИ), но благодаря 
этой работе гипотеза получила право на разработку [3].

В 1982 году W.V. Delaney, ретроспективно изучая 
факторы риска методом регрессионного анализа в груп‑
пе из 50 больных с ВМД и 50 человек группы контроля, 

подтвердил, что дальнозоркие страдают ВМД в 2,4 раза 
чаще, чем эмметропы [4].

Следующее упоминание о гиперметропии в контек‑
сте фактора риска ВМД относится к работе J. Goldberg 
[5]. Автор провел поперечное популяционное исследо‑
вание с вовлечением 10 000 больных ВМД, диагностиро‑
ванной по критериям, разработанным Национальным 
институтом глаза, и подтвердил статистически, что риск 
развития ВМД у гиперметропов выше, чем у эмметро‑
пов: ОР 1,61; 95 % ДИ 1,15–2,25 (р < 0,001) [5].

Исследование «случай‑контроль» EDCCS (Eye Disease 
Case‑Control Study, 1992) [6] с участием 421 пациента 
с нВМД и 615 человек группы контроля подтвердило 
более высокую вероятность развития неоваскулярной 
ВМД (нВМД, ОР 1,7; 95 % ДИ 1,1–2,6; р < 0,001) у гипер‑
метропов по сравнению с эмметропами. Отличительной 
особенностью исследования стали критерии диагности‑
ки: эксперты принимали остроту зрения <6/6 или иска‑
жение изображения по сетке Амслера как часть диагно‑
стических критериев ВМД [6].

M.A. Sandberg в исследовании «случай‑контроль» 
сравнил рефракцию 198 пациентов с односторонней 
нВМД и рефракцию 129 пациентов с двусторонней сухой 
формой ВМД [7]. Пациенты с односторонней нВМД (n = 
198) имели более дальнозоркий средний сферический 
эквивалент (SE) (на 1,0 D), чем пациенты с двусторонней 
сухой формой (n = 129, р < 0,001). Распространенность 
нВМД среди гиперметропов +0,75 D превышала 

abstraCt

The authors presented a complete comprehensive analysis of the combined data of 11 cross-sectional (static) and 11 longitudinal co-
hort studies with follow-up durations of 5 to 14 years, 16 case-control studies, as well as 3 systemic meta-analyses and 1 “umbrella” 
study evaluating the scientific hypothesis that hypermetropia is a risk factor for the development of age-related macular degeneration 
(AMD). In these studies, AMD was verified against the diagnostic criteria of three different classification systems: those of the National 
Eye Institute (USA), the International System for the Study of Age-Related Maculopathy, and the Wisconsin Classification WARMGS. 
A total of 82308 patients with AMD were enrolled. 3 baseline indicators in the population were analyzed: the initial hypermetropia, 
the spherical coefficient (SE) and the axial length of the eye (AL), on the one hand, and the prevalence of AMD, on the other hand. 
Traditional statistical indicators were calculated: the risk ratio (RR) of AMD among hypermetropes compared to emetropes and a 
95 % confidence interval (CI). Pooled data from meta-analyses showed significant associations between farsightedness, SE, AL, and 
the prevalence of early AMD. The combined RR and 95 % CI were: 1.13 (1.06–1.20), 1.10 (1.07–1.14), and 0.79 (0.73–0.85), 
respectively. An increase in SE by diopter was correlated with early AMD (RR 1.06; 95 % CI 1.02–1.10). The late AMD did not confirm 
its association with the refractive error. The umbrella meta-analysis lowered the statistical significance of this association for early 
AMD (RR 1.08, 95 % CI 1.01–1.18); with late AMD (RR 0.84, 95 % CI 0.77–0.91). In general, experts came to the conclusion that 
the likelihood of developing AMD depends on the refractive status of the patient.
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показатели при других видах рефракции (ОР 2,40; 95 % 
ДИ 1,53–3,78; р < 0,001). Сходные пропорции выявлены 
при сравнении худших глаз. Авторы пришли к заключе‑
нию, что дальнозоркость является фактором риска не‑
оваскуляризации хориоидеи при ВМД [7].

Boker и соавт. провели клинические исследова‑
ния «случай‑контроль» с включением 186 глаз с нВМД 
и пришли к выводу, что вероятность развития нВМД 
в немецкой популяции среди дальнозорких при 3,0 D 
в 6,2 раза выше, чем среди эмметропов (р < 0,001) [8].

В популяционном поперечном исследовании Beaver 
Dam Eye Study было установлено, что с каждой диоптри‑
ей в сторону гиперметропии риск ранней ВМД возрас‑
тает (ОР 1,1; 95 % ДИ 1,0–1,2); а при переходе от средней 
дальнозоркости к высокой удваивается (ОР 2,0; 95 % ДИ 
1,2–3,4) [9].

Группа France‑DMLA провела исследование «случай‑
контроль» с участием 1844 человек группы контроля 
и 1844 больных ВМД [10]. Анализировали 6 факторов 
риска, включая гиперметропию. Логистическая регрессия 
подтвердила статус гиперметропии в качестве фактора 
риска ВМД (ОР 1,34, 95 % ДИ 1,12–1,59; р < 0,001) [10].

В исследовании «случай‑контроль» AREDS (от‑
чет № 3, 2000) с вовлечением 4519 человек в возрасте 
60–80 лет были выделены четыре группы на основании 
клинических проявлений заболевания (промежуточ‑
ные друзы, большие друзы, географическая атрофия, 
нВМД). Гиперметропия ассоциировалась с большими 
друзами (ОР 1,28; 95 % ДИ 1,04–1,57; р < 0,01) и нВМД 
(ОР 2,31; 95 % ДИ 1,67–3,21, р < 0,001), а также с любой 
ВМД. Подтверждена связь гиперметропии с нВМД. Два 
исследования AREDS (случай‑контроль и популяцион‑
ные поперечные) показали, что нВМД в 1,5 и 2,3 раза 
чаще выявляется у гиперметропов по сравнению с ми‑
опами [10–12].

Взаимосвязь между исходным SE рефракции и рас‑
пространенностью ВМД, а также ранней макулопатией 
(pВМД и iВМД соответственно) анализировали в про‑
спективном когортном Роттердамском исследовании 
[12]. Сферический эквивалент (SE, в диоптриях) был 
измерен у 6209 субъектов в возрасте 55 лет и старше. 
Скорректированное по возрасту и полу отношение 
шансов pARM (n  = 536) с увеличением гиперметропии 
на каждую диоптрию составило: ОР 1,09; 95 % ДИ 1,04–
1,13. Для pВМД (n  = 440) ОР составило 1,09, 95  % ДИ 
1,04–1,14, для iВМД (n = 96): ОР 1,09; 95 % ДИ 1,00–1,19. 
Исходная гиперметропия достоверно повышала риск 
iВМД (n  = 497). Кроме того, распространенность ги‑
перметропии по данным Роттердамского исследования 
среди белого населения составила 65  %, каждый 1 мм 
укорочения осевой длины глаза ассоциировался с уве‑
личением заболеваемости и распространенности ВМД. 
Таким образом, гиперметропия была признана незави‑
симым и самостоятельным фактором риска. Курение, 
атеросклероз и артериальное давление не влияли на эту 
взаимосвязь [12].

К противоположному выводу пришли инициаторы 
исследования EUREYE в Норвегии [13]. Эксперты не об‑
наружили значимой связи между длиной глаз AL (р  = 
0,55) или рефракцией (n = 663) и ВМД (р = 0,29) [14].

В Пекинском глазном исследовании (Beijing eye study, 
поперечный дизайн, n = 4319), проведенном в северном 
Китае в четырех общинах из городского округа Хайдянь 
и трех общинах сельского округа Дасин на юге Пекина, 
ранняя и поздняя ВМД, экссудативная ВМД выявлены 
у 1,4, 0,20 и 0,10 % пациентов соответственно (n = 8567). 
В бинарном логистическом регрессионном анализе ран‑
няя ВМД была связана с гиперметропией (p  = 0,008; 
95  % ДИ 1,04–1,28), поздняя ВМД слабо ассоциирова‑
лась с гиперметропией (p = 0,08; 95 % ДИ 0,76–1,05) [14]. 
Эксперты пришли к заключению, что гиперметропия — 
единственный важный фактор риска развития ранней 
ВМД у пожилых китайцев (р = 0,001, 95 % ДИ 1,10–1,34), 
не зависящий от возраста [14].

В исследовании «случай‑контроль» Y. Tao сравнил 
379 пациентов с нВМД с группой контроля (n = 191), на‑
бранной в немецкой популяции [15]. В группе ВМД ока‑
зались короче средние показатели длины глаза (23,31 ± 
0,75 против 24,20 ± 1,56 мм; р < 0,001), чаще встречались 
гиперметропы, что отражали среднегрупповые показа‑
тели рефракции (+0,65 ± 2,14 против ‑1,71 ± 4,57 D; р < 
0,001). Однако в работе не были выполнены расчеты от‑
ношения риска и 95 % ДИ, что не позволяло автору при‑
своить гиперметропии статус фактора риска ВМД [15].

Согласно исследованию Singapore Malay Eye, прове‑
денному в азиатской популяции, гиперметропия связана 
с ранней ВМД (ОР 1,54; 95 % ДИ 1,00–2,36; р = 0,05) [16]. 
В группе ВМД оказалась короче среднегрупповая длина 
глаз (ОР 1,91; 96  % ДИ 1,05–3,46; р  = 0,03). Увеличение 
гиперметропии на 1,0 D и укорочение осевой длины 
глаза на 1 мм повышают риск ранней ВМД на 8 % (ОР 
1,08; 95 % ДИ 1,01–1,16; р = 0,03) и 29 % (ОР 1,29; 95 % 
ДИ 1,06–1,57; р = 0,01) соответственно. Подобная связь 
не подтверждена для поздней ВМД. Авторы объяснили 
это недостаточным количеством пациентов в популяции 
с поздней стадией заболевания [16].

Лос‑Анджелесское популяционное поперечное ис‑
следование (LALES, 2010) охватило 6357 латиноамери‑
канцев в возрасте старше 40 лет, проживающих в шести 
районах Ла‑Пуэнте (Калифорния, США) [17]. Эксперты 
оценивали факторы риска ВМД, среди которых была ги‑
перметропия. LALES не подтвердили cвязь дальнозор‑
кости с ВМД [18], так же, впрочем, как и исследование 
Singapore Indian Eye Study [19] (ОР 0,84; 95 % ДИ 0,56–
1,25, р = 0,38) и мультиэтническое азиатское исследова‑
ние с вовлечением выходцев из Китая, Индии и Малой 
Азии [19].

Популяционное поперечное исследование СIEMS 
(Central India Eye) с вовлечением 4711 человек, прожива‑
ющих в сельских районах Центральной Индии, показа‑
ло, что с увеличением дальнозоркости на 1,0 диоптрию 
риск ранней ВМД возрастает на 15 % (ОР 1,15; 95 % ДИ 
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1,06–1,24), а с укорочением осевой длины глаза на каждый 
миллиметр — на 19 % (ОР 0,81; 95 % ДИ 0,69–0,95) [20].

Связь между рефракцией и распространенностью 
ВМД изучали в рамках Корейского национального ис‑
следования здоровья и питания KNHANES, охватившего 
14 067 участников в возрасте ≥40 лет. Ранняя и поздняя 
ВМД были диагностированы на основе Международной 
системы по изучению возрастной макулопатии по фото‑
графиям глазного дна. Выполнен расчет SE в диоптри‑
ях (D) и выделены 4 группы больных: гиперметропия 
(+1,0 D), эмметропия (от ‑0,99 до +0,99 D), близорукость 
слабая (от ‑1,0 до ‑2,99 D), умеренная (3,00–5,99 D) и вы‑
сокая (≥6,0 D). Установлено, что увеличение SE на каж‑
дую диоптрию в сторону гиперметропии повышало риск 
на 16 % любого вида ВМД (ОР 1,16; 95 % ДИ 1,08–1,25) 
и на 18 % ранней ВМД (ОР 1,18; 95 % ДИ 1,10–1,27). Не 
была доказана связь между рефракционным статусом 
и вероятностью поздней ВМД [21].

Когортное продольное исследование Beijing Eye Study 
[22] и мультиэтническое поперечное исследование по из‑
учению атеросклероза MESA, проведенное в США CIF 
[24], подтвердили связь дальнозоркости с ранней ВМД.

В 2018 году связь между ошибкой рефракции и ВМД 
изучали в турецкой популяции [24]. Обнаружена силь‑
ная корреляция между ВМД и гиперметропией: гипер‑
метропы доминировали (71,4  %) в когорте пациентов 
с ВМД: 72 % для ранней ВМД и 68 % для поздней ВМД. 
Короткие глаза выявлены у 83,7 % пациентов. Заметим, 
гиперметропия и короткие глаза в турецкой популяции 
встречались чаще, чем в других популяциях земного 
шара при ВМД (p < 0,01). Было установлено, что гипер‑
метропия увеличивает риск ранней, но не поздней ВМД. 
Кроме того, показано, что короткая осевая длина и ги‑
перметропия связаны с ВМД независимо от демографи‑
ческих данных. Ограничением турецкого исследования 
стали его поперечный дизайн и малочисленность груп‑
пы [24]. В целом результаты этого исследования сопо‑
ставимы с результатами исследований Singapore Malay 
Eye, Beijing Eye, Rotterdam, Blue Mountains, Eye Disease 
и AREDS.

Популяционное Уральское глазное и медицинское 
исследование (Российская Федерация) с включением 
5899 человек в возрасте от 40 лет опровергло факт связи 
осевой длины глаз с распространенностью ВМД [25].

В последнем корейском исследовании [26] показано, 
что по сравнению с эмметропами гиперметропы имеют 
на 13  % более высокий риск ранней ВМД. Увеличение 
гиперметропии ассоциируется с 10  % увеличением 
распространенности ранней ВМД и 6  % ростом забо‑
леваемости ВМД. Увеличение осевой длины глаза AL 
на миллиметр, напротив, ассоциируется с уменьшени‑
ем шансов на 21 %. Не получено доказательств, что ре‑
фракционная ошибка связана с распространенностью 
поздней ВМД. Значительная гетерогенность данных 
между исследованиями наблюдалась в отношении мио‑
пии и распространенности ранней ВМД, а также связи 

сферического эквивалента и поздней ВМД. Основным 
источником гетерогенности стало географическое поло‑
жение. Полагают, что на результаты повлияла более вы‑
сокая распространенность близорукости в Азии.

Заметим, в большинстве поперечных проспектив‑
ных/ретроспективных клинических исследований [8–10, 
12], проведенных по типу «случай‑контроль», подтверж‑
дена более высокая распространенность ВМД среди ги‑
перметропов по сравнению с эмметропами [5, 7, 16, 17]. 
Так, базовые отчеты исследования Blue Mountains Eye 
Study [27], Rotterdam Study [12], Singapore Malay Eye Study 
[16], Beijing Eye Study [22], MESA [23] показали, что ран‑
няя ВМД чаще встречается у гиперметропов, при этом 
сила связи гиперметропии с заболеваемостью ВМД в тех 
же исследованиях Blue Mountains Eye Study [28], Beaver 
Dam Eye Study [9] или Singapore Indian Eye Study [18] 
(ОР 1,13; 95 % ДИ 0,82–1,56 0.44) не была значимой. Эта 
же связь между гиперметропией и ВМД подтверждена 
через другой показатель — короткую осевую длину глаза 
[13, 16, 17, 20]. Семь исследований: Ulvik в Норвегии [14], 
LALES в Калифорнии в латиноамериканской популяции 
[17], Уральские глазные исследования в мультиэтниче‑
ской популяции Урала [25] опровергли связь длины гла‑
за с распространенностью ВМД; а малоазиатские муль‑
тиэтнические исследования с вовлечением выходцев 
из Китая, Индии и Малой Азии [19, 28] не подтвердили 
связь гиперметропии с повышенной распространенно‑
стью ранней ВМД, исследование же SiMES в малоазиат‑
ской популяции не подтвердило связь гиперметропии 
с поздней ВМД [16].

Результаты продольных исследований оказались 
противоречивыми. Так, исследование Blue Mountains 
Eye Study [29] при наблюдении на протяжении 5 лет по‑
пуляции из 3654 участников в возрасте 49+, обследован‑
ных (82,4 %) на исходном уровне и 2335 (75,1 % выжив‑
ших), обследованных через 5 лет, продемонстрировало, 
что частота возникновения поздних (0,8  %) и ранних 
(6,1 %) случаев ВМД на глазах гиперметропов превыша‑
ла показатели эмметропов (0,5 и 5,0  % соответственно). 
Отношение рисков ВМД на правых глазах со средней 
и высокой гиперметропией составило ОР 1,5, 95  % ДИ 
0,3–7,8, те же показатели на обоих глазах составили ОР 0,8 
и 95  % ДИ 0,2–4,0. Заболеваемость ВМД устанавливали 
в соответствии с Международной классификацией ВМД. 
После коррекции данных авторы не обнаружили значи‑
мой связи между дальнозоркостью и 5‑летней заболевае‑
мостью поздней или ранней ВМД [27, 29]. Таким образом, 
поперечное исследование Blue Mountains Eye Study вы‑
явило корреляцию между гиперметропией средней и вы‑
сокой степени и частотой ранней ВМД, но продольное ис‑
следование, включающее пятилетнее наблюдение за теми 
же пациентами, не подтвердило значимых корреляций 
между гиперметропией и заболеваемостью ВМД [27, 29].

В двух продольных исследованиях Beaver Dam 
Eye [30, 31] изучали взаимосвязь ошибок рефракции 
с 5‑ и 10‑летней кумулятивной заболеваемостью ВМД 
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в белой популяции, проживающей на территории штата 
Висконсин, США (n = 3684) [30, 31]. 10‑летняя кумуля‑
тивная заболеваемость ранней ВМД на глазах с миопи‑
ей, эмметропией и дальнозоркостью составила 7,1, 7,7 
и 11,7 % соответственно, поздней ВМД — 0,3, 0,8 и 2,2 % 
соответственно. После коррекции и учета возраста даль‑
нозоркость не коррелировала с ранней (ОР 0,9, 95 % ДИ, 
0,7–1,1) или поздней (ОР 1,2, 95  % ДИ, 0,6–2,3) ВМД. 
Таким образом, оба продольных исследования Beaver 
Dam Eye также не подтвердили наличие корреляции 
между дальнозоркостью и частотой ВМД [30, 31].

В другом продольном 6‑летнем исследовании 
Singapore Malay Eye Study, охватившем 1809 человек ма‑
лайцев, проанализированы факторы риска ранней ВМД, 
включая ошибки рефракции [32]. Была использована 
Висконсинская классификация макулопатии (WARMGS) 
с фоторегистрацией глазного дна. Шансы заболеть ран‑
ней ВМД у дальнозорких по сравнению с эмметропами 
оказались почти равнозначными: ОР 1,16, 95 % ДИ 0,72–
1,87; связь осевой длины AL и сферического эквивален‑
та с ранней ВМД составила ОР 0,93, 95 % ДИ 0,76–1,14) 
и ОР 1,00, 95 % ДИ 0,92–1,10 соответственно [32]. Таким 
образом, связь между ранней ВМД и аномалией рефрак‑
ции, выявленная в поперечном исследовании SPSP в той 
же группе малоазиатской популяции, не подтвердилась 
продольными исследованиями SMES [32, 33].

Продольное исследование Handan Eye Study с про‑
должительностью наблюдения 6 лет проводили в север‑
ных сельских районах Китая  — провинциях Ханьдань 
и Хэбэй [34]. В нем приняли участие 6830 человек, ис‑
пользована Висконсинская система оценки ВМД. За вы‑
четом 509 умерших больных у 5394 (85,3 %) наблюдение 
завершено. Шестилетняя кумулятивная частота ранней 
и поздней ВМД составила 4,2 % (95 % ДИ 3,8–4,7) и 0,2 % 
(95 % ДИ 0,2–0,3). По сравнению с исходными параме‑
трами ежегодно увеличивались число мужчин (p = 0,006; 
ОР 0,64; 95  % ДИ 0,47–0,88) и среднегрупповая осевая 
длина глаза на 1 мм (p = 0,010; ОР 0,78; 95 % ДИ 0,63–0,94). 
Согласно регрессионной модели заболевания гиперме‑
тропия была признана фактором риска ранней ВМД (ОР 
1,9; 95 % ДИ 1,39–2,57; р < 0,001), так же как и короткая 
осевая длина глаза (ОР 0,79; 95 % ДИ 0,66–0,95; р = 0,013). 
Случаев поздней ВМД оказалось недостаточно для оцен‑
ки риска. Таким образом, эксперты пришли к заключе‑
нию, что возраст, пол и длина оси глаза — факторы риска 
ранней ВМД в сельских районах Китая [33].

Восьмилетнее проспективное когортное исследова‑
ние MESA (Multi‑Ethnic Study of Atherosclerosis) с вовле‑
чением 3811 участника в возрасте 46–86 лет проведено 
с целью изучения факторов риска ВМД в 4 расовых/этни‑
ческих группах (белая раса, чернокожие, латиноамери‑
канцы и китайцы), проживающих в США. Использована 
классификация ВМД WARMGS. Общая 8‑летняя стан‑
дартизированная по возрасту и полу частота ранней 
и поздней ВМД составила 4,1 и 2,3  %, самые высокие 
показатели были у белых (5,3 и 4,1  % соответственно), 

промежуточные — у китайцев (4,5 и 2,2 %, соответствен‑
но) и латиноамериканцев (3,3 и 0,8 %), низкие — у черно‑
кожих (1,6 и 0,4  %). Риск развития ранней ВМД среди 
чернокожих был на 70 % ниже, чем у белых. С поправ‑
кой на возраст, пол и расу/этническую принадлежность 
дальнозоркость ассоциировалась с ранней ВМД (ОР 
1,51; 95  % ДИ 1,04–2,20(, как, впрочем, и астигматизм 
(ОР 1,47; 95 % ДИ 1,00–2,16) [23].

Полагали, что одним из факторов, влияющих на ре‑
зультаты, является недостаточное количество больных, 
завершающих наблюдение (5–10 лет). Эксперты Blue 
Mountains Eye Study заявили, что большинство пациен‑
тов, умерших за время наблюдения, были гиперметропа‑
ми и что результаты могли бы быть другими, если бы эти 
пациенты выжили [9].

Исследователи из Университета Кардиффа в Уэльсе 
под руководством A. Wood провели многоцентровые ис‑
следования с вовлечением 95 000 пациентов, прожива‑
ющих в Великобритании. Эксперты изучали, являются 
ли близорукость или гиперметропия фактором риска 
развития ВМД. Полногеномное обследование более чем 
33 000 человек обнаружило 126 генетических вариантов, 
объясняющих 4,4 % дисперсии ошибки рефракции в вы‑
борке. Расчет показал, что смещение рефракции глаза 
на ≥1,0 D в сторону гиперметропии повышает риск раз‑
вития ВМД на 6–10  % (JH 1,08; 95  % ДИ 1,02–1,14; р  = 
0,007). Авторы пришли к заключению, что противоречи‑
вые данные о сильных связях между рефракцией и ВМД, 
вероятно, являются следствием стохастического откло‑
нения, искажения или отклонения выбора [34].

Известно, что надежность неоднозначных результа‑
тов можно повысить путем объединения независимых, 
но схожих исследований, проводя системный метаана‑
лиз. Метаанализ  — важный статистический метод вы‑
явления тенденций, не всегда проявляющихся в одном 
или каждом исследовании. Мы включили результаты 
трех метаанализов в наш обзор.

Связь между дальнозоркостью, близорукостью, сфе‑
рическим эквивалентом (SE), осевой длиной глаза (AL) 
и распространенностью ВМД проверял С.W. Pan [35]. 
В его метаанализ вошли совокупные данные 6 попереч‑
ных исследований. Показано, что дальнозоркость ассоци‑
ируется с более высокими показателями распространен‑
ности ВМД, чем эмметропия (объединенный показатель 
ОР 1,16; 95 % ДИ 1,04–1,29). Анализ 5 поперечных и 2 ко‑
гортных продольных исследований продемонстрировал, 
что увеличение SE на диоптрию ассоциируется с повыше‑
нием вероятности распространенности (объединенный 
ОР 1,09; 95 % ДИ 1,06–1,12) и заболеваемости (объединен‑
ный ОР 1,06; 95 % ДИ 1,02–1,10) ВМД. В трех поперечных 
исследованиях установлено, что «прирост» среднегруппо‑
вой осевой длины на каждый миллиметр понижает рас‑
пространенность ВМД (объединенный ОР 0,76; 95 % ДИ 
0,69–0,85). Анализ 3 когортных исследований не выявил 
значимых ассоциаций. Метаанализ показал, что по срав‑
нению с эмметропами гиперметропы имели на 13 % более 
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высокий риск ранней ВМД. Увеличение гиперметропии 
на 1,0 D ассоциируется с 10 % увеличением распростра‑
ненности ранней ВМД и 6 % увеличением заболеваемо‑
сти ВМД. Увеличение среднегрупповой длины глаза AL 
на миллиметр ассоциируется, напротив, с уменьшением 
риска на 21 %. Таким образом, в результате метаанализа 
эксперты пришли к заключению, что риск развития ран‑
ней (но не поздней!) ВМД клинически зависит от рефрак‑
ционного статуса.

Два метаанализа представил Y. Li [36]. Один метаа‑
нализ выполнен по объединенным данным 9 исследова‑
ний (4 поперечных и 5 исследований «случай‑контроль»). 
Восемь исследований охватили совокупно 33 047 человек, 
из них в пяти — с вовлечением 13 871 человека — с сооб‑
щением о связи между дальнозоркостью и ранней ВМД. 
Установлено, что увеличение SE на диоптрию в сторону 
гиперметропии ассоциируется с повышением заболева‑
емости ранней ВМД и распространенности любой ВМД: 
объединенные ОР составили 1,10 (1,07–1,13) и 1,06 (1,02–
1,10). Для поздней ВМД эти показатели составили 0,98 
(0,83–1,13). Увеличение осевой длины глаза AL на милли‑
метр обратно пропорционально коррелировало с распро‑
страненностью ранней ВМД, при этом совокупная оценка 
составила 0,79 (0,73–0,85). Поздняя ВМД не коррелирова‑
ла с длиной глаза AL (ОР 0,97; 95 % ДИ 0,65–1,28). Выявлена 
значительная неоднородность (p = 0,00, I2  = 85,6), которую 
устранили путем выделения азиатов и не азиатов. Такой 
подход был обоснован доминированием миопов в попу‑
ляции азиатов. Модель случайных эффектов подтвердила 
значимость связи между дальнозоркостью и ранней рас‑
пространенностью ВМД. Этот анализ дал совокупное ОР 
1,13 (95 % ДИ 1,06–1,20) [36].

Второй метаанализ Y. Li выполнил, объединив дан‑
ные 14 поперечных популяционных исследований, со‑
ответствующих критериям метаанализа, охвативших 
54 091 человека, 5814 из них имели ВМД [36]. В десяти 
из них продемонстрирована связь между рефракци‑
ей и распространенностью ВМД, пять из них указыва‑
ют на связь рефракции с частотой ВМД без расчета ОР 
и 95  % ДИ [39]. В целом, объединенные данные метаа‑
нализа показали значимые ассоциации между дально‑
зоркостью, SE, AL и распространенностью ранней ВМД. 
Объединенные ОР и 95  % ДИ составили: 1,13 (1,06–
1,20), 1,10 (1,07–1,14) и 0,79 (0,73–0,85) соответственно. 
Увеличение SE на диоптрию коррелировало с ранней ча‑
стотой ВМД (ОР 1,06; 95 % ДИ 1,02–1,10). Поздняя ВМД 
не подтвердила свою связь с аномалией рефракции [37].

Результаты метаанализа продольных исследова‑
ний Y.  Li оказались противоречивыми [36]. Во всех 14 
исследованиях указаны причины исключения паци‑
ентов из последующего анализа. Продолжительность 
наблюдения колебалась от 5 до 14 лет. В разных ис‑
следованиях зарегистрированы разные ограничения. 
Так, в Копенгагенском городском глазном исследова‑
нии (CCES) только 31,8  % больных завершили 14‑лет‑
нее наблюдение [39]. Роттердамское исследование 

(France‑DMLA Study Group) [10] сообщило о связи меж‑
ду рефракционной ошибкой и частотой ВМД без отдель‑
ного учета ранней ВМД. Напротив, в исследовании Blue 
Mountain Eye указано на связь между сферическим экви‑
валентом и поздней ВМД [29]. Исследование Beaver Dam 
сообщило о связи между близорукостью и поздней ВМД, 
не представив анализ по гиперметропии [31]. В совокуп‑
ности эти недочеты снизили качество метаанализа.

Объединенные результаты метаанализа продольных 
исследований Y. Li показали, что у дальнозорких часто‑
та ранней ВМД сходна с показателями эмметропов (ОР 
1,00; 95 % ДИ 0,86–1,14), чего нельзя сказать о поздней 
ВМД. При гиперметропии отношение шансов распро‑
страненности и заболеваемости поздней ВМД соста‑
вила ОР и 95  % ДИ 0,76 (0,38–1,14) и 1,08 (0,63–1,53) 
соответственно. Взаимосвязь ВМД и дальнозоркости 
в азиатских и неазиатских странах оказалась сходной. 
Стабильность и надежность объединенных оценок под‑
тверждены тестом исключения, показавшим незначи‑
мость влияния любого индивидуального набора данных 
на объединенные ОР (р > 0,05).

Выявление факторов риска с оценкой персонали‑
зированной степени риска развития ВМД и прогнози‑
рованием вероятности необратимой слепоты  — очень 
важный аспект работы. Требования к их отбору очень 
высоки. Для демонстрации связи между фактором ри‑
ска и заболеванием требуются доказательства высокого 
качества. В связи с этим набирает популярность такой 
метод оценки, как метаанализ, объединяющий и оцени‑
вающий результаты нескольких исследований едиными 
(унифицированными) количественными статистиче‑
скими методами оценки для проверки научной гипоте‑
зы. Метаанализ выполняется на основе либо первичных 
данных оригинальных (первичных) исследований, под‑
ходящих для этого, либо обобщаются опубликованные 
(вторичные) результаты исследований, посвященных 
научной гипотезе проблемы [39–41].

Последние 20 лет такие систематические обзоры и ме‑
таанализы считались наивысшим уровнем доказательно‑
сти. Однако даже систематические обзоры и метаанализы 
в ряде случаев давали противоречивые данные. Это спо‑
собствовало разработке и внедрению в практику специ‑
альных инструментов для оценки качества метаанализов. 
Они позволяли выявить предвзятость, погрешность, не‑
точности, связанные с небольшой выборкой и нацио‑
нальными особенностями популяции. Когда метаана‑
лиз включает поперечные исследования, исследования 
«случай‑контроль» и когортные исследования, отдельно 
анализируют поперечные исследования и исследования 
«случай‑контроль», когортные и продольные исследова‑
ния, а также комбинацию всех трех дизайнов исследова‑
ния. Когортные исследования и рандомизированные кон‑
тролируемые испытания относятся к высокому уровню 
доказательности, и их относительные риски могут быть 
представлены отношениями рисков или отношениями 
шансов [42]. Методологическое качество метаанализов 
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и систематических обзоров, основанных как на интервен‑
ционных, так и на наблюдательных исследованиях, оцени‑
вали методом AMSTAR [43, 44].

На смену систематическим обзорам и метаанали‑
зам пришли «зонтичные» обзоры. «Зонтичный» обзор 
представляет собой систематический обзор в комплексе 
с оценкой результатов многочисленных метаанализов 
на конкретную тему [45]. Зонтичные обзоры предостав‑
ляют доказательства высочайшего уровня и устраняют 
неопределенности, систематические ошибки и пробелы 
в знаниях, связанные с погрешностями любого рода [46].

Так, согласно данным последнего «зонтичного» мета‑
анализа 2021 года Yin‑hao Wang, дальнозоркость незна‑
чимо повышала риск развития любой ВМД (ОР 1,08; 95 % 
ДИ 0,98–1,20) и ранней ВМД (ОР 1,09; 95 % ДИ 1,01–1,18), 
но одновременно снижала риск развития поздней ВМД 
(ОР 0,84; 95 % ДИ 0,77–0,91). Увеличение SE на диоптрию 
в сторону дальнозоркости коррелировало с повышени‑
ем риска заболеваемости и распространенности ранней 
ВМД. Метаанализ поперечных исследований показал, 
что увеличение осевой длины на миллиметр коррелиру‑
ет с понижением развития ранней ВМД, но не поздней 
ВМД [38].

Таким образом, в период с 1979 по январь 2022 года 
в базах данных PubMed, Embase и Cochrane найдено 45 
публикаций, в которых оценена научная гипотеза, со‑
гласно которой дальнозоркость  — фактор риска ВМД. 
В нашем обзоре мы проанализировали 16 исследова‑
ний, выполненных по типу «случай‑контроль», 11 по‑
пуляционных поперечных и 11 когортных продоль‑
ных исследований, проведенных в разных странах 
(Великобритания, Китай, Индия, Нидерланды, США, 
регион Малой Азии, Австралия, Дания, Франция, 
Корея, Сингапур) и этнических группах, весьма раз‑
личающихся соотношением гиперметропов и миопов 
(табл. 1). В этих исследованиях в диагностике ВМД ис‑
пользовали разные экспертные критерии: критерии 
Висконсинской классификации возрастных заболеваний 

глаз, классификации, разработанной Национальным ин‑
ститутом глаза в Вашингтоне [5], Международную си‑
стему классификации ВМД [9]. Исследования охватили 
практически 400 тысяч больных ВМД. Объединенные 
данные метаанализов показали значимые ассоциации 
между дальнозоркостью, SE, AL и распространенностью 
ранней ВМД. Объединенные ОР и 95  % ДИ составили: 
1,13 (1,06–1,20), 1,10 (1,07–1,14) и 0,79 (0,73–0,85) соот‑
ветственно. Увеличение SE на диоптрию коррелировало 
с ранней ВМД (ОР 1,06; 95  % ДИ 1,02–1,10). Для позд‑
ней ВМД не подтверждена связь с аномалией рефрак‑
ции. Зонтичный метаанализ понизил статистическую 
значимость этой связи для ранней ВМД (ОР 1,08; 95 % 
ДИ 1,01–1,18); при поздней ВМД (ОР 0,84; 95 % ДИ 0,77–
0,91). В целом эксперты пришли к выводу, что вероят‑
ность развития ВМД зависит от рефракционного стату‑
са пациента.

Точный механизм, лежащий в основе связи между 
дальнозоркостью и ВМД, до конца не ясен. Есть несколь‑
ко возможных объяснений взаимосвязи между этим 
типом рефракции с короткой осевой длиной глаза и па‑
тогенезом ВМД. Установлено, что гиперметропические 
глаза с короткой осевой длиной имеют бóльшую жест‑
кость склеры, что создает сопротивление хориоидально‑
му венозному оттоку [8, 47–50].

Гемодинамическая модель патогенеза ВМД, предло‑
женная Friedman и соавт. [48], продемонстрировала об‑
ратно пропорциональную связь коэффициента жесткости 
склеры с длиной глаза. Было постулировано, что более ко‑
роткие гиперметропичные глаза чаще и сильнее страдают 
от метаболических проблем и вследствие этого подверга‑
ются большему риску развития ВМД. Pallikaris [47] про‑
демонстрировал, что на глазах с нВМД ригидность склеры 
выше нормы, а Fine показал, что на глазах с ВМД выше 
хориоидальная резистентность [51].

Наряду с этим в порядке объяснения связи была 
высказана гипотеза, что гиперметропия сопровожда‑
ется вторичными изменениями сосудов хориоидеи, 

таблица 1. Характеристика исследований, включенных в анализ связи гиперметропии с ВМД

table 1. Characteristics of studies included in the analysis of the relationship of hypermetropia with AMD

Автор, год / 
Author year

Исследо-
вание / 

Exploration

Страна / 
Country

Возраст 
(лет) / 

Age 
(years)

ВМД, 
общее 
число / 

AMD, 
total

Срок наблю-
дения, лет / 
Observation 
period, eyars

Процент за-
вершивших / 

Percentage 
of completed

Скорректированные  
факторы / Adjusted factors 

Отрезные 
точки: М, 
Н, Е / Cut-
off points: 

М, Н, Е

Кри-
терии 
ВМД / 
AMD 

Criteria

Тип ВМД /  
AMD type

Оценка 
NOS / 
Evalu-
ation 
NOS

Поперечные (статичные) исследования (n = 11)

Pan, 2013 
[18] SIES Сингапур / 

Singapore 40–84 202/3337 – 75,6

Возраст, пол, ИМТ, курение, 
HT, образование, уровень 
холестерина / Age, gender, 

BMI, smoking, HT, education, 
cholesterol

>0,5 D, 
0,5 D W Любая / Any 9

Jonas, 2012 
[20] CIEMS Индия / India 30–100 223/4542 – 80,1 Возраст / Age –0,5 D, 

0,5 D W Ранняя / Early 8

Pan, 2013 
[18] SINDI Сингапур / 

Singapore 40–84 202/3337 – 75,6

Возраст, пол, ИМТ, курение, 
HT, образование, уровень 
холестерина / Age, gender, 

BMI, smoking, HT, education, 
cholesterol

–0,5 D, 
0,5 D W Любая / Any 6
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Автор, год / 
Author year

Исследо-
вание / 

Exploration

Страна / 
Country

Возраст 
(лет) / 

Age 
(years)

ВМД, 
общее 
число / 

AMD, 
total

Срок наблю-
дения, лет / 
Observation 
period, eyars

Процент за-
вершивших / 

Percentage 
of completed

Скорректированные  
факторы / Adjusted factors 

Отрезные 
точки: М, 
Н, Е / Cut-
off points: 

М, Н, Е

Кри-
терии 
ВМД / 
AMD 

Criteria

Тип ВМД /  
AMD type

Оценка 
NOS / 
Evalu-
ation 
NOS

Cheung, 
2012 [19] SPSP Сингапур / 

Singapore 40–95 211/3172 – 80,2 Возраст, пол, курение /  
Age, gender, smoking

–1,0 D, 
1,0 D W Ранняя / Early 8

Erke 2012 
[13] TES Норвегия / 

Norway 65–87 92/2631 – 87 Возраст, пол, катаракта /  
Age, gender, cataracta – I Поздняя / Late 7

Lavanya, 
2010 [16] SiMES Сингапур / 

Singapore 40–80 179/3070 – 78,7

Возраст, пол, рост, курение, 
образование, систолическое 

АД / Age, gender, smoking, 
education, AD

–0,5 D, 
0,5 D W

Ранняя / 
Поздняя

Early / Late
9

Fraser-bell, 
2010 [17] LALES США / USA 40–80 550/5875 – 75,4 Возраст, пол, курение /  

Age, gender, smoking
–0,5 D, 
0,5 D W Ранняя, позд-

няя / Early, late 8

Xu 2006 [14] Beijing Eye 
Study Китай / China 40–101 70/4376 – 83,5

Возраст, пол, курение, обра-
зование, место проживания 

(село/город), семейный 
анамнез, этническое про-
исхождение / Age, gender, 

smoking, education, place of 
residence (village/town), family 

history, ethnic origin

–0,5 D, 
0,5 D W

Ранняя, позд-
няя, экссудатив-
ная / Early, late, 

exudative

9

Icram, 2003 
[12] RS Нидерланды / 

Netherlands >55 536/6209 – 78,0 Возраст, пол, курение, АД / 
Age, gender, smoking, AD

–0,5 D, 
0,5 D I

Ранняя, поздняя
Early
Late, 

7

Wang, 1998 
[9] BMES Австралия / 

Australia >49 257/3654 – 82,4
Возраст, пол, курение, семей-

ный анамнез / Age, gender, 
smoking, family history

–1,0 D, 1,0 Д W Ранняя позд-
няя / Early, late 9

Сhaine, 1998 
[10] DMLA Франция / 

France 50–89 1844/3688 96,7 Возраст, пол / Age, gender Не упомя-
нуто W Любая / Any 7

Когортные (продольные) исследования (n = 11)

Cheung, 
2017 [2017] SMES Сингапур / 

Singapore 40–90 70/1901 6 72,1 Возраст, пол, курение /  
Age, gender, smoking

–0,5 D, 
0,5 D W Ранняя, позд-

няя / Early, late

Mao, 2019 
[33]

Handan Eye 
Study Китай / China 40–80 387/5048 6 85,3

Возраст, пол, курение, 
артериальное давление, 

атеросклероз / Age, gender, 
smoking, AD, atherosclerosis

–0,5 D, 
0,5 D W Ранняя, позд-

няя / Early, late

Icram, 2003 
[12] RS Нидерланды / 

Netherlands >55 536/4822 5 72,8 Возраст, пол, курение, АД / 
Age, gender, smoking, AD

–0,5 D, 
0,5 D I Ранняя, позд-

няя / Early, late 8

Wang, 2004 
[9] BMES Австралия / 

Australia >49 257/2335 5 63,9
Возраст, пол, курение, семей-

ный анамнез / Age, gender, 
smoking, family history

–1,0 D, 
1,0 D W Ранняя, позд-

няя / Early, late 8

Wong, 2002 
[31] BDES США / USA 40–89 3306 10 56,1 Возраст, пол / Age, gender –1,0 D, 1,0 Д W Любая / Any 7

Chaine, 1998 
[10] DMLA Франция / 

France 50–85 1844/3688 5 96,7 Возраст, пол / Age, gender
Не упомя-
нуто / Not 
mentioned

W Любая / Any 7

Fisher, 2002 
[23] MESA США / USA 46–86 3811 8 72,3 Не указано / Not specified Любая / Any

Buch, 2005 
[37] CCES Копенгаген / 

Copenhagen 45–92 146/359 14 31,8 Возраст, пол / Age, gender 1.0 D W Ранняя, позд-
няя / Early, late 6

Cheung, 
2012 [19] SPSP Сингапур / 

Singapore 40–95 211/3172 6 80,2 Возраст, пол, курение /  
Age, gender, smoking

–1,0 D, 
1,0 D W Ранняя / Early 8

You, 2012 
[22] BES Китай / China 45–92 146/3049 5 73,2

Возраст, пол, курение,  
образование, профессия /  

Age, gender, smoking,  
education, profession

Не упомя-
нуто / Not 
mentioned

I Ранняя / Early 6

Kyung, Chul, 
Yoon 2015 
[21]

KNHANES Корея / Korea 45–85 /10 000 7 75,5

Возраст, пол, катаракта, 
глаукома, ошибка рефракции, 

cахарный диабет / Age, gen-
der, cataracts, glaucoma, refrac-

tive error, diabetes mellitus

–0,5 D, 
0,5 D W Любая / Any 6

Продолжение таблицы 1
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предрасполагая их к неоваскуляризации [8]. Аномальная 
перфузия хориоидеи была верифицирована ангиогра‑
фически в 66,4 % случаев у гиперметропов. Данные под‑
тверждали концепцию, что короткие глаза гиперметропов 
с вторичными изменениями сосудов хориоидеи предрас‑
положены к хориоидальной неоваскуляризации [8].

Было показано, что гипоксические состояния в ги‑
перметропичных глазах способствуют повышенной вы‑
работке цитокинов. Исходя из другого типа рефрак‑
ции — миопии — Jonas сообщил, что по мере увеличения 
осевой длины глаза и прогрессирования миопии концен‑
трация VEGF внутри глаза снижается [52]. По мнению 
автора, благодаря этому снижается и риск неоангиогене‑
за у миопов. Результаты нашего метаанализа не противо‑
речат указанным механизмам [52].

Представленные факты способствовали формирова‑
нию доминирующей гипотезы, согласно которой затруд‑
ненный приток и отток хориоидальной крови (снижение 
перфузии) уменьшают доставку кислорода и поступле‑
ние питательных веществ к наружным отделам сетчат‑
ки, ухудшая в итоге состояние ретинального пигмент‑
ного эпителия. Развивается хроническая гипоксия. 

Соответственно, гипоксические состояния в глазу с ги‑
перметропией индуцируют секрецию фактора роста эн‑
дотелия сосудов (VEGF), что способствует развитию не‑
оваскуляризации [53–55].

Таким образом, объединяющими ВМД и дальнозор‑
кость особенностями являются: снижение перфузии 
глазного кровотока, ухудшение поступления кислоро‑
да в сетчатку и хориоидею, метаболические нарушения 
в клетках РПЭ с ухудшением их функции и накоплением 
шлаков в клетке, что приводит к формированию друз. 
Вторым объединяющим фактором является запуск се‑
креции VEGF в РПЭ в условиях хронической ишемии 
сетчатки и нарушения перфузии хориоидеи. Как извест‑
но, фактор роста эндотелия сосудов (VEGF) играет клю‑
чевую роль в патофизиологии ВМД. Согласно послед‑
ним данным, уровень внутриглазного VEGF снижается 
по мере увеличения степени миопии и осевой длины 
глаза [8, 47–52].
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abstraCt

Neurotrophic keratitis (neurotrophic keratopathy) (NTC) is a degenerative disease of the cornea accompanied with neurogenic inflam-
mation. It is caused by a loss of sensitive innervation of the trigeminal nerve. Therapeutic measures are mainly reduced to maintenance 
therapy (antiseptics, artificial tears, corneal protectors), which does not affect the cause of the disease. The most affordable and 
updated therapy is the long-term topical use of auto- or heterologous serum. Recently developed specific approaches to the treatment 
of NTK — local therapy with recombinant nerve growth factor Cenegermin and corneal neurotization are aimed at the pathogenetic 
links of the disease and can restore the innervation and sensitivity of the cornea.
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Нейротрофический кератит: консервативное 
и хирургическое лечение. Обзор литературы. Часть 2

ФГБНУ «Научно-исследовательский институт глазных болезней» 
ул. Россолимо, 11а, б, Москва, 119021, Российская Федерация

резЮме

Нейротрофический кератит (также называемый нейротрофической кератопатией) (НТК) представляет собой дегенеративное 
заболевание роговицы, сопровождающееся нейрогенным воспалением. Оно обусловлено нарушением чувствительной иннерва-
ции тройничного нерва. Лечебные мероприятия в основном сводятся к поддерживающей терапии (антисептики, слезозамести-
тельная терапия, корнеопротекторы), не оказывающей влияния на причину заболевания. Наиболее доступной и эффективной 
терапией в настоящее время является длительное местное применение ауто- или гетерологичной сыворотки. Новые многообе-
щающие специфические подходы к лечению НТК — местная терапия рекомбинантным фактором роста нервов ценегермином 
и операции невротизации роговицы — направлены на патогенетические звенья заболевания и могут восстановить иннервацию 
и чувствительность роговицы.

ключевые слова: нейротрофический кератит, нейротрофическая кератопатия, стойкий дефект эпителия, эрозия рого-
вицы, язва роговицы, расплавление роговицы, нервы роговицы, рекомбинантный фактор роста нервов, инсулин, нейрогенное 
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введение

Нейротрофический кератит, также называемый 
нейротрофической кератопатией (НТК), представляет 
собой дегенеративное заболевание роговицы, сопро‑
вождающееся нейрогенным воспалением, которое об‑
условлено нарушением чувствительной иннервации 
тройничного нерва, характеризуется пониженной чув‑
ствительностью роговицы и нарушением процесса ее 
заживления. Вызывающие НТК повреждения тройнич‑
ного нерва могут происходить на разных уровнях  — 
от ядра до окончаний, расположенных в роговице,  — 
и быть обусловлены как глазными, так и системными 
заболеваниями. К наиболее распространенным при‑
чинам можно отнести герпетический кератит, диабет, 
химические ожоги, ятрогенные травмы при офтальмо‑
логических операциях, внутричерепные новообразова‑
ния, нарушения мозгового кровообращения и нейро‑
хирургические вмешательства [1].

Нервные волокна роговицы играют ключевую роль 
в поддержании нормального функционирования глаз‑
ной поверхности, запуская защитные рефлексы при по‑
вреждении роговицы и обеспечивая ее трофическими 
факторами. Роговичные нервы и эпителиальные клет‑
ки симбиотически связаны и поддерживают жизнеспо‑
собность друг друга. Нервы роговицы выделяют мно‑
жество эпителиотропных нейропептидов (вещество P, 
кальцитонин‑ген‑связанный пептид, ацетилхолин, но‑
радреналин, серотонин, нейропептид Y и вазоактивный 
интестинальный пептид), которые поддерживают гоме‑
остаз и целостность роговицы, способствуя пролифера‑
ции, миграции, адгезии и дифференцировке клеток ро‑
говичного эпителия. Клетки эпителия роговицы, в свою 
очередь, высвобождают растворимые нейротрофины 
(фактор роста нервов (ФРН), цилиарный нейротрофи‑
ческий фактор, глиальный нейротрофический фактор 
(ГНФ), эпидермальный фактор роста (ЭФР), нейротро‑
фический фактор головного мозга (НФГМ)), способ‑
ствующие росту и жизнеспособности нервных волокон. 
Они являются основными агентами взаимодействия 
между эпителием и нервами роговицы, что играет ос‑
новную роль в поддержании стабильности и заживлении 
роговицы [2]. ФРН, ГНФ, их рецепторы TrkA и GFRa‑1, 
а также НФГМ могут играть важную роль в поддержа‑
нии функции стволовых клеток эпителия в области лим‑
ба роговицы [3].

Денервация роговицы приводит к снижению жиз‑
неспособности, метаболизма и митоза эпителиальных 
клеток, что в дальнейшем становится причиной цито‑
патических изменений эпителия (внутриклеточный 
отек, потеря микроворсинок) и аномального развития 
базальной мембраны [4]. При этом отмечается нару‑
шение процессов заживления, развиваются точечная 
эпителиопатия, персистирующие дефекты эпителиаль‑
ного слоя и язва роговицы [5]. Изменения роговицы 
включают эпителиопатию (I степень), персистирующую 

эрозию (II степень), язву и ее осложнения (III степень) 
[1]. Ключом к успешному лечению потерявшей чувстви‑
тельность роговицы является тщательный уход за ее по‑
верхностью с целью предотвращения прогрессии забо‑
левания до более развитых стадий НТК.

При I стадии НТК задачей лечения является сохра‑
нение целостности эпителиального слоя. Все местные 
и системные препараты, токсичные для глазной по‑
верхности, должны быть отменены. Для поддержания 
увлажнения и нормального состояния глазной поверх‑
ности целесообразно назначать слезозаменители и гели 
без консервантов. При нарушении функции мейбомие‑
вых желез лечение должно включать теплые компрессы, 
массаж век и их гигиеническую обработку с помощью 
разбавленного раствора бикарбоната натрия или до‑
ступных в продаже салфеток для гигиены век.

Рекомендуется применять ингибиторы матриксных 
металлопротеиназ в форме тетрациклинов или макро‑
лидов в низких дозах [1]. НТК с незначительной потерей 
чувствительности хорошо поддается лечению увлажня‑
ющими каплями и местными профилактическими анти‑
септиками, тогда как наличие выраженной или полной 
потери чувствительности требует более интенсивного 
лечения [6]. Тампонада силиконовыми окклюдерами 
слезных точек улучшает увлажнение роговицы [7], од‑
нако нарушение оттока слезы способствует накоплению 
в ней медиаторов воспаления, разрушенных клеток и по‑
вышает риск инфицирования [8].

При II стадии НТК лечение направлено на стимуля‑
цию эпителизации дефекта и предотвращение прогрес‑
сирования процесса до язвы роговицы. За состоянием 
пациента следует постоянно наблюдать, поскольку рас‑
плавление стромы и перфорация часто развиваются 
бессимптомно. С целью профилактики инфицирования 
рекомендуется местная антибиотикотерапия. Местные 
кортикостероиды следует назначать с осторожностью 
ввиду возможного замедления процессов заживления 
и повышения риска присоединения инфекции [8]. В то же 
время при выраженном воспалительном компоненте 
кортикостероиды способны снижать его интенсивность 
и, в отдельных случаях, замедлять расплавление рого‑
вицы. Trinh и cоавт. иногда вместо кортикостероидов 
местно применяли циклоспорин. Кажущееся целесо‑
образным использование нестероидных противовос‑
палительных средств на глазах с НТК представляется 
опасным вследствие их эпителиотоксичности и стиму‑
лирования расплавления коллагена [8].

III стадия характеризуется возникновением нейро‑
трофической язвы роговицы. Быстрое прогрессирова‑
ние расплавления стромы, присоединение вторичной 
инфекции, развитие десцеметоцеле и перфорации тре‑
буют хирургического лечения [8].

НТК, развившийся на фоне герпетического кера‑
тита, требует дополнительного системного использо‑
вания препарата «Ацикловир» в течение длительного 
времени для профилактики рецидива офтальмогерпеса 
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[8]. Использование противогерпетической вакцинации, 
предложенной в СССР профессором А.А. Каспаровым, 
является эффективным методом профилактики реци‑
дивов офтальмогерпеса и позволяет избежать чрезмер‑
ной и длительной лекарственной нагрузки, неизбежной 
при применении ацикловира и его аналогов [9].

Бандажные контактные линзы (КЛ) способствуют 
заживлению благодаря поддержанию постоянного кон‑
такта слезы с роговицей и защите от механического воз‑
действия со стороны век при мигательных движениях. 
Однако следует помнить о повышении риска развития 
инфекционных осложнений при длительном нахожде‑
нии КЛ на глазу [10].

В последнее время все большей популярностью 
при лечении заболеваний глазной поверхности (включая 
НТК) оправданно пользуются глазные капли на основе 
аутологичной сыворотки крови. Аутологичная сыворот‑
ка имеет в своем составе ряд естественных компонентов 
слезной пленки: факторы роста, нейротрофины, цито‑
кины и витамины. Известно, что эти вещества влияют 
на состояние глазной поверхности, способствуя проли‑
ферации, миграции и дифференцировке эпителиальных 
клеток и играют важную роль в поддержании гомеостаза 
и ускорении заживления роговицы [11]. Matsumoto и со‑
авт. изучили эффективность аутологичной сыворотки 
у пациентов со всеми тремя стадиями заболевания и до‑
бились полного излечения НТК на всех 14 глазах, а повы‑
шения чувствительности роговицы — в 64,2 % случаев 
[11]. Авторы связывают такой выраженный эффект с об‑
наруженными ими в сыворотке фактором роста нервов, 
инсулиноподобным фактором роста и субстанции Р.

В ходе последующих исследований было подтверж‑
дено положительное влияние капель аутологичной сы‑
воротки при НТК, которые ускоряли процессы зажив‑
ления и способствовали улучшению морфологических 
характеристик нервов роговицы (по данным конфокаль‑
ной микроскопии in vivo отмечалось увеличение их ко‑
личества, длины, ширины и плотности) [12].

Новый препарат «Кацикол» (Cacicol20®; RGTA®, 
OTR3®, Париж, Франция) представляет собой матрич‑
ный стимулятор регенерации. Он содержит крупные 
полимеры, напоминающие по структуре гепарансуль‑
фаты. Стимуляторы регенерации или RGTA (англ. 
ReGeneraTing Agents) являются аналогами компонентов 
экстрацеллюлярного матрикса и создают микросреду, 
запускающую процессы клеточной миграции и адгезии 
и способствующую заживлению дефектов эпителиально‑
го слоя. В недавно проведенном исследовании на 11 па‑
циентах с нейротрофическими язвами местная терапия 
глазными каплями, содержащими RGTA, позволила до‑
биться заживления язвы роговицы в 73 % случаев [13]. 
В другом исследовании были получены менее обнадежи‑
вающие результаты: у 67  % пациентов заживление ро‑
говичных дефектов не наблюдалось [14]. Недавно была 
предложена комбинированная терапия поверхностных 
нейротрофических язв стимуляторами регенерации 

и сывороткой пуповинной крови с учетом их синергиче‑
ского действия: RGTA способен заменять разрушенный 
гепарансульфат, тем самым сохраняя биодоступность 
факторов роста из сыворотки и обеспечивая матрицу 
для клеточной миграции и пролиферации [15].

Местное сочетанное применение субстанции П (SтP) 
и инсулиноподобного фактора роста 1 (ИФР‑1) оказы‑
вает синергическое действие на пролиферацию и мигра‑
цию эпителиоцитов роговицы как in vitro, так и in vivo. 
В ходе двух недавних исследований пациенты с перси‑
стирующими эпителиальными дефектами при НТК (ста‑
дия II) получали лечение глазными каплями с пептидами 
из субстанции P (англ. SP‑derived peptide) и ИФР‑1 (англ. 
IGF‑1‑derived peptide). Полный регресс эпителиальных 
дефектов при отсутствии осложнений наблюдался в 89 % 
[16] и 73 % [17] случаев.

Интерес представляет местное использование ин‑
сулина для лечения НТК. Soares и соавт. успешно при‑
менили инсулин короткого действия в инстилляциях 
(1 ЕД/мл) 4 раза в день для лечения НТК II и III стадии 
у 21 пациента (в сочетании с лечебной МКЛ и инстил‑
ляциями глазных капель на основе фторхинолона). 
Реэпителизация достигнута у 90  % пациентов в сро‑
ки от 7 до 45 дней; в последующем этих пациентов на‑
блюдали 20 мес. Авторы объясняют действие инсули‑
на сходством его молекулярной структуры и ИФР‑1, 
что позволяет инсулину связываться с рецепторами 
ИФР‑1 и активировать их [18]. Исследования показа‑
ли, что ИФР‑1 действует синергически с веществом П, 
способствуя миграции эпителиоцитов и заживлению 
повреждений эпителия роговицы. Помимо этого, акти‑
вируя рецепторы IGF‑1R и свои собственные рецепторы, 
инсулин инициирует путь фосфоинозитид‑3‑киназы/
Akt/mTOR, что приводит к полному блокированию ау‑
тофагии (включая митофагию) в эпителиальных клетках 
роговицы [19]. К возможным преимуществам данной 
методики относятся доступность препарата, его деше‑
визна и отсутствие осложнений [18].

Наиболее перспективной лекарственной терапией 
НТК в настоящее время считается местное применение 
рекомбинантной формы ФРН. К настоящему времени 
созданы глазные капли, содержащие ФРН (rhNGF),  — 
Ценегермин. У пациентов со II и III стадией НТК мест‑
ное лечение rhNGF в сроки до 8 недель ассоциирова‑
лось с более высокой скоростью полного заживления 
роговицы, чем в контрольной группе (72 и 33  % соот‑
ветственно) [20]. Исследование L. Mastropasqua и соавт. 
с помощью конфокальной микроскопии in vivo рого‑
вицы пациентов с НТК II и III стадии, получавших ле‑
чение Ценегермином, показало увеличение суббазаль‑
ной плотности нервов, а также диаметра и количества 
нервных ветвей. Повышение чувствительности рогови‑
цы, увеличение слезопродукции и заживление дефекта 
эпителия показывают, что rhNGF индуцирует регенера‑
цию и восстанавливает трофическую и чувствительную 
функцию нервных волокон [21]. Zazzo и соавт. успешно 
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применили его при нейротрофической язве роговицы. 
Эффект сохранялся в течение 35 недель, восстановились 
чувствительность роговицы и слезопродукция [22].

Ретроспективное исследование результатов лечения 
Ценегермином 11 глаз с НТК II и III стадии в сочета‑
нии с неоваскуляризацией роговицы показало полную 
эпителизацию дефекта эпителия во всех 100  % случаев 
в течение 4–12 недель (49 ± 9 дней). У 9 из 10 пациен‑
тов (90  %) неоваскуляризация роговицы значительно 
регрессировала (р < 0,001). Средний срок наблюдения 
составил 13,5 ± 7,1 мес. Авторы наблюдали долгосроч‑
ное повышение зрения и чувствительности роговицы. 
Рецидивы эрозии роговицы при длительном наблюде‑
нии имели место в одном глазу [23]. Дальнейшие иссле‑
дования Ценегермина помогут определить потенциал 
его применения при различных стадиях НТК и опти‑
мальную длительность лечения.

Ницерголин (Сермион®)  — производное эрголина, 
используемое в терапии дегенеративной и сосудистой 
деменции. В недавно проведенном исследовании перо‑
ральной терапии НТК ницерголином в течение 2  ме‑
сяцев удалось добиться заживления персистирующе‑
го эпителиального дефекта (стадия 2) на 23 из 27 глаз, 
при этом наблюдалось повышение уровня ФРН и чув‑
ствительности роговицы [24].

К хирургическому лечению, как правило, прибега‑
ют в случаях язв роговицы (3‑я стадия), устойчивых 
к медикаментозной терапии, и/или при осложнениях. 
Существует несколько методов хирургического лечения, 
включающих тарзорафию и пластику конъюнктиваль‑
ным лоскутом или амнионом.

Тарзорафия является наиболее распространенной 
операцией, направленной на заживление при НТК, ко‑
торая обеспечивает сужение глазной щели, что защи‑
щает роговицу от механического воздействия при мига‑
нии и снижает скорость испарения слезной пленки [25]. 
Однако пациенты часто не настроены на операцию ввиду 
присущих ей косметических дефектов. Альтернативный 
вариант  — инъекция ботулотоксина типа А в мышцу, 
поднимающую верхнее веко; помимо косметических 
преимуществ при этом не нарушается возможность ос‑
мотра глаза [26].

Трансплантация амниотической мембраны успешно 
применяется в лечении язв роговицы и персистирующих 
эпителиальных дефектов различной этиологии, в том 
числе при НТК. Амнион обеспечивает защиту от меха‑
нического воздействия, высвобождает факторы роста 
и способствует адгезии и пролиферации эпителиоцитов 
[27]. По мнению Khokhar и соавт., трансплантация ам‑
ниотической мембраны не уступает по эффективности 
стандартным методам лечения (тарзорафии и контакт‑
ным линзам) рефрактерного НТК [28].

Эффективным методом хирургического лечения тя‑
желых проявлений НТК является конъюнктивальное 
покрытие [6]. Конъюнктивальный лоскут способствует 
заживлению, обеспечивая трофическую и механическую 

поддержку благодаря наличию в нем кровеносных сосу‑
дов, по которым к глазной поверхности поступают пи‑
тательные вещества и факторы роста, а также обеспечи‑
вается дополнительный источник эпителизации за счет 
клеток поверхности лоскута [29]. Данная процедура 
восстанавливает анатомическую целостность глазной 
поверхности, однако при центральном расположении 
лоскута снижаются зрительные функции.

Перфорации малых размеров (до 2 мм) возможно 
тампонировать цианакрилатным клеем и бандажной 
контактной линзой, в то время как более крупные дефек‑
ты требуют проведения кератопластики [30].

Необходимость в тектонической и лечебной керато‑
пластике возникает при НТК в двух ситуациях: при про‑
грессирующем расплавлении стромы на обширной пло‑
щади с формированием десцеметоцеле или перфорации, 
а также при присоединении инфекции с развитием 
быстропрогрессирующей, не поддающейся активному 
медикаментозному лечению гнойной язвы роговицы. 
Целью операции является сохранение анатомической 
целостности глаза и спасение глаза как органа. Хирург 
вынужден выполнять операцию в активной фазе заболе‑
вания при наличии воспалительного (а иногда и инфек‑
ционного процесса) и не располагает временем для лече‑
ния этих состояний [6, 31].

При НТК, особенно развившемся вследствие внутри‑
черепных патологических процессов, либо после нейро‑
хирургических операций на головном мозге, имеется 
высокий риск осложнений после кератопластики в связи 
с отсутствием иннервации и потенциала заживления [6]. 
Наблюдаются замедление или отсутствие эпителизации 
[32], асептическое расплавление трансплантата, присо‑
единение вторичной инфекции [6], помутнение транс‑
плантата с васкуляризацией [31].

К настоящему времени максимальный опыт нако‑
плен при кератопластике, выполняемой по поводу НТК 
герпетической этиологии. Диффузная гипестензия рого‑
вицы является отличительным признаком герпетическо‑
го кератита [32, 33], а стромальный кератит, вызванный 
ВПГ I типа,  — ведущая причина помутнения рогови‑
цы, требующего проведения сквозной кератопласти‑
ки (СКП) [31]. При кератитах, вызванных ВПГ, частота 
отторжения сквозного трансплантата доходит до 46  %, 
а частота рецидивов герпетического кератита составляет 
от 32 до 47 % [31].

Особо тяжелое течение НТК наблюдается при соче‑
танном поражении тройничного и лицевого нерва, в боль‑
шинстве случаев развивающемся как осложнение после 
удаления опухоли слухового нерва и мостомозжечково‑
го угла, а также вследствие других внутричерепных пато‑
логических процессов. В таких ситуациях хирургическая 
коррекция лагофтальма сама по себе не способна обе‑
спечить излечение имеющегося нейропаралитического 
кератита. В свою очередь, лечебное воздействие лишь 
в отношении больной роговицы без коррекции лаго‑
фтальма также неэффективно. Лечебная кератопластика 
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дает лишь временный эффект, поскольку в послеопера‑
ционном периоде развивается аналогичное исходному 
поражение трансплантата.

В частности, гнойная язва на глазу с нарушением 
нервной трофики склонна к рецидивам даже после 
пересадки роговицы. Предложенный метод хирургиче‑
ского лечения развитой гнойной язвы роговицы на гла‑
зах с НТК и лагофтальмом заключается в одномомент‑
ном проведении сквозной кератопластики в сочетании 
с аутоконъюнктивопластикой (в виде тотального по‑
крытия трансплантатом) и латеральной тарзорафией, 
что позволило спасти глаз как орган, добиться полной 
эпителизации кератотрансплантата на глазах с нару‑
шенной трофикой, а также в 50  % случаев сохранить 
остроту зрения [6].

Представляет большой интерес применение не транс‑
плантационных методов хирургической реабилитации 
пациентов с НТК. В частности, при центральной локали‑
зации нейротрофической язвы на единственном зрячем 
глазу возможно покрытие ее лоскутом аутоконъюнкти‑
вы с одновременным формированием крупной перифе‑
рической иридэктомии, играющей роль зрачка, с опти‑
ческой целью в секторе с сохранившейся прозрачностью 
роговицы. Большим преимуществом этой операции яв‑
ляется возможность ее выполнения в остром периоде за‑
болевания [32].

Новым перспективным патогенетически направ‑
ленным методом хирургического лечения НТК явля‑
ется операция, направленная на реиннервацию рого‑
вичных нервов,  — невротизация роговицы (corneal 
neurotization). Существуют две модификации: прямая 
невротизация, при которой проводят транспозицию 
надглазничного нерва и/или надблокового нерва [33, 
34], и непрямая невротизация с использованием ауто‑
трансплантата икроножного нерва [35]. По шкале оцен‑
ки нейротрофической кератопатии Макки в недавнем 
исследовании отмечено статистически значимое среднее 
улучшение с 2,46 ± 0,77 до 0,86 ± 0,79 до и после прямых 
и непрямых методов невротизации, причем улучшения 
обычно наблюдались в течение первых 6 месяцев и могут 
продолжать прогрессировать [36].

Впервые в России Я.О. Груша и соавт. успешно вы‑
полнили непрямую невротизацию роговицы у пациента 
с сочетанием нейротрофического кератита и лагофталь‑
ма, развившегося после удаления опухоли мостомоз‑
жечкового угла. Была использована также временная 
тарзорафия. В течение двух лет рецидивов нейротрофи‑
ческого кератита не отмечалось, чувствительность рого‑
вицы была восстановлена во всех секторах. Максимально 
корригируемая острота зрения составила 0,25, что было 
следствием полупрозрачного васкуляризированного по‑
мутнения в оптической части роговицы как исхода ней‑
ротрофической язвы [37]. К числу недостатков методики 
следует отнести большую длительность и травматич‑
ность операции, сложность анестезиологического посо‑
бия, необходимость участия нейрохирурга.

заклЮчение

НТК представляет собой пример хронического ней‑
рогенного воспаления, причиной которого является 
нарушение иннервации роговицы. Поверхность рого‑
вицы, не обладающая достаточной чувствительной ин‑
нервацией, подвержена риску развития НТК, проявля‑
ющемуся эпителиальными дефектами, стромальным 
лизисом и последующей перфорацией роговицы при от‑
сутствии своевременного и соответствующего лечения. 
Существует множество причин гипестезии роговицы, 
однако герпетическая инфекция и повреждение глазной 
ветви тройничного нерва являются наиболее распро‑
страненными.

Замедление роста эпителия препятствует зажив‑
лению и может вызвать эпителиальные дефекты даже 
при отсутствии явного повреждения. Лечение должно 
быть направлено на предотвращение эпителиальных де‑
фектов и стимулирование регенерации эпителиальных 
клеток. Следует учитывать токсическое влияние лекар‑
ственных средств, повреждающих нервы роговицы.

Основу консервативного лечения составляет по‑
стоянное применение увлажняющих и смазывающих 
препаратов без консервантов, антисептиков без консер‑
вантов в связи с высоким риском присоединения инфек‑
ционного кератита.

Эффективный и наиболее доступный метод лечения 
НТК, воздействующий на большинство ключевых фак‑
торов патогенеза, — длительное местное применение ау‑
тологичной или гетерологичной сыворотки крови. Это 
позволяет, помимо увлажнения, обеспечить денервиро‑
ванную роговицу постоянным источником нейротро‑
финов, инсулиноподобного фактора роста, субстанции 
П, а также ингибиторов протеаз и веществ, обладающих 
естественной противомикробной активностью.

Обнадеживающим представляется применение ин‑
сулина в инстилляциях — доступного недорогого и без‑
опасного средства.

В последние годы предложены новые патогенетиче‑
ски направленные специфические методы местного ле‑
чения с помощью стимулятора регенерации Кацикола 
(RGTA) и рекомбинантной формы человеческого фак‑
тора роста нервов Ценегермина. Требуются дальнейшие 
клинические испытания для более четкого определения 
показаний, длительности терапии и сроков сохранения 
лечебного эффекта.

Для лечения НТК также хорошие результаты достиг‑
нуты при длительном применении сермиона (ницерго‑
лина) внутрь.

Развитие эпителиального дефекта (II стадия) и язвы 
роговицы (III стадия) могут потребовать дополнитель‑
ного применения тарзорафии, аутоконъюнктивопласти‑
ки или амниотического покрытия.

Перфорацию роговицы малых размеров (до 2 мм) 
возможно тампонировать цианакрилатным клеем. 
Обширные дефекты требуют проведения лечебной 
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кератопластики. Однако следует учитывать, что оптиче‑
ская кератопластика на глазах с НТК малоперспективна 
из‑за высокого риска отторжения трансплантата и про‑
явлений НТК на трансплантате, что выражается в его 
замедленном заживлении, лизисе и нарушении эпите‑
лизации из‑за сохраняющейся денервации роговицы 
реципиента. Альтернативным методом зрительной 
реабилитации является периферическая оптическая 
иридэктомия в сочетании с аутоконъюнктивальной 
пластикой.

В настоящее время развивается патогенетический 
метод лечения НТК — невротизация пораженной рого‑
вицы, позволяющая восстановить ее чувствительность. 
Однако операция длительна и трудоемка, требует уча‑
стия нейрохирургов. Данная методика также применима 
и при сочетании НТК с паралитическим лагофтальмом, 
что протекает наиболее тяжело.

Высокий риск инфекционных осложнений и мало‑
симптоматичное течение заболевания у пациентов с НТК 
требуют постоянного и тщательного наблюдения этих 

пациентов у офтальмолога. У пациентов с НТК, развив‑
шемся после нейрохирургических операций, определе‑
но перманентное снижение слезопродукции, что вкупе 
с нарушенной иннервацией обусловливает высокий риск 
рецидивов эрозии роговицы. Всем пациентам с НТК по‑
казана постоянная слезозаместительная терапия препа‑
ратами слезы без консервантов. После кератопластики 
в сочетании с АКП, проведенных по поводу гнойной 
язвы роговицы на фоне нейротрофического язвенного 
кератита и паралитического лагофтальма, требуется ре‑
гулярное пожизненное наблюдение за состоянием рого‑
вицы в связи с высокой вероятностью рецидива инфек‑
ции. Пациенты с НТК должны быть проинформированы 
офтальмологами о высоком риске осложнений, необхо‑
димости регулярного наблюдения, применения глазных 
капель‑антисептиков, аутологичной или гетерологичной 
сыворотки и слезозаместителей без консервантов.
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резЮме 

В последние годы в связи с прогрессом в хирургической технике, инструментах и дизайне интраокулярных линз (ИОЛ) значитель-
но увеличились ожидания пациентов от результатов хирургии катаракты, зачастую соответствуя таковым после рефракционных 
вмешательств. На послеоперационную остроту зрения влияет целый ряд факторов, включая наличие сопутствующей патологии 
у пациентов, опыт хирурга, выбор модели ИОЛ и др. При наличии «короткого» глаза с аксиальной длиной менее 22 мм имею-
щиеся в арсенале формулы для расчета оптической силы ИОЛ менее точны, чем для глаза с нормальными размерами. Расчет 
оптической силы ИОЛ при этом представляет значительную сложность для хирурга. К наиболее важным факторам относят вы-
бор модели и расчет оптической силы ИОЛ, ассоциированный в случае неуспеха с недовольством пациентом от проведенного 
лечения. В обзоре рассмотрены определения понятий гиперметропии, микрофтальма и нанофтальма. Представлены источники 
ошибок при выборе формулы для расчета оптической силы ИОЛ, включая использование различных приборов для измерения 
аксиальной длины и других параметров глаза. Приведена необходимость оптимизации констант ИОЛ для «коротких» глаз. Рас-
смотрена эффективность основных используемых в настоящее время формул, включая Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, Holladay 2, 
SRK/T, Barrett Universal, Super Formula, Olsen, T2, Hill-RBF, Kane. Прогресс в хирургии заболеваний хрусталика не стоит на ме-
сте и направлен в сторону усовершенствования диагностического оборудования и стандартизации-синхронизации различных ви-
дов биометров, увеличения количества переменных в формулах для расчета оптической силы ИОЛ, дальнейшей стандартизации 
диоптрийности в производстве ИОЛ, необходимости разработки единой формулы для расчета оптической силы ИОЛ на основе 
искусственного интеллекта с возможностью ее постоянного доступа к огромному массиву данных предоперационного исследо-
вания глаз и послеоперационной оценки результатов. Ведение пациентов с аксиальной длиной менее 22,00 мм остается вы-
зовом для офтальмохирургов с учетом имеющихся сложностей при выборе ИОЛ и осложнениях хирургического вмешательства. 
Имеющиеся формулы для расчета оптической силы ИОЛ нуждаются в корректировке для данной группы пациентов.

ключевые слова: гиперметропия, «короткий» глаз, микрофтальм, нанофтальм, катаракта, расчет ИОЛ
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введение. оПределение 
и эПидемиология гиПерметроПии, 
микрофтальма и нанофтальма

В хирургии хрусталика глаза отдельное внимание от‑
водится пациентам с гиперметропией и так называемым 
«коротким» глазом (размер передне‑задней оси глаза ме‑
нее 22 мм), так как использование некорректных формул 
для расчета ИОЛ может приводить к ошибкам в после‑
операционной рефракции, а перемещение ИОЛ в сагит‑
тальном направлении ассоциировано с изменением по‑
слеоперационной рефракции на 3 и более дптр [1–4].

В зарубежной и отечественной литературе понятие 
«короткий» глаз характеризуется делением на микро‑
фтальм, микрофтальм переднего отрезка и заднего от‑
резка глаза, нанофтальм [5, 6]. Кроме того, важно выде‑
лять физиологический и патологический тип строения 
глаза при гиперметропии, который отличается неравно‑
мерным соотношением внутренних структур [7].

Глаза с аксиальной длиной менее 21,0 мм или экви‑
валентные двум стандартным отклонениям от средне‑
го значения параметров популяции принято относить 
к микрофтальму [8], который может быть простым 

и осложненным. Простой отличается нормальным ана‑
томическим соотношением всех внутриглазных струк‑
тур, осложненный  — присутствием патологических 
изменений: колобомы радужной, сосудистой оболоч‑
ки, ретинальной дисплазии, но при этом толщина со‑
судистой оболочки и склеры не отличается от средних 
показателей в возрастной группе. При нанофтальме ак‑
сиальная длина глаза составляет менее 20,5 мм, характе‑
ризуется мелкой передней камерой глаза, утолщением 
сосудистой оболочки и склеры более 1,7 мм и диаметром 
роговицы менее 11 мм [9, 10].

Микрофтальму переднего отрезка глаза соответ‑
ствует глубина передней камеры менее 2,2 мм, при этом 
толщина сосудистой оболочки и склеры не превышает 
среднестатистических значений для соответствующей 
возрастной группы. Глаза с задним микрофтальмом име‑
ют глубину передней камеры 3,0 мм и более и толщину 
хрусталика около 4,0 мм [10, 11].

Анализ распространенности гиперметропии ука‑
зывает, что среди всех нарушений рефракции её доля 
составляет от 16,9 до 38,6  % в зависимости от региона 
проживания; так, лидерами являются Африка, Южная 
и Северная Америка. Замечено, что частота 

abstraCt

In recent years, due to advances in surgical technique, instruments and design of intraocular lenses (IOLs), patient expectations of 
cataract surgery have increased significantly, often matching those after refractive interventions. A number of factors affect post-
operative visual acuity, including the presence of concomitant pathology in patients, the experience of the surgeon, the choice of 
IOL model and other factors. In the presence of “short” eyes, with an axial length of less than 22 mm, the formulas available in the 
arsenal for calculating the optical power of the IOL are less accurate than for eyes with normal sizes, which is of great difficulty for 
the surgeon. The most important factors include the choice of model and calculation of IOL optic power associated in case of failure 
with patient dissatisfaction with the treatment. The review discusses the definitions of the concepts of hyperopia, microphthalmos and 
nanophthalmos. The sources of errors are presented when choosing a formula for calculating the IOL optic power, including the use 
of various instruments for measuring axial length and other parameters of the eye. The necessity of optimizing the IOL constants for 
“short” eyes is given. The effectiveness of the main currently used formulas is considered, including Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, Holla-
day 2, SRK / T, Barrett Universal, Super Formula, Olsen, T2, Hill-RBF, Kane. Progress in lens disease surgery does not stand still and 
is aimed at improving diagnostic equipment and standardizing and synchronizing various types of biometers, increasing the number 
of variables in formulas for calculating the IOL optic power, further standardizing diopter power in the manufacturing of IOLs, and the 
need to develop a unified formula for calculating optical power Artificial Intelligence IOL with the possibility of its constant access to a 
huge array of preoperative research data manhole and postoperative assessment of results. Management of patients with an axial 
length of less than 22.00 mm remains a challenge for ophthalmic surgeons, given the difficulties encountered in choosing an IOL and 
the complications of surgery. The available formulas for calculating the IOL optic powerneed to be adjusted for this group of patients.
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гиперметропии относительно стабильна и не имеет тен‑
денции к увеличению и уменьшению [12–14].

В то же время количество глаз с оптической осью ме‑
нее 22.00 мм невелико. В рамках крупного европейского 
исследования с 8033 участниками (15 881 глаз) выявлено, 
что только 132 глаза (0,8 %) имели размер менее 21,00 мм; 
менее 20,5 мм — 57 глаз (0,4 %), менее 20,00 мм — 24 глаза 
(0,2 %) и от 19,00 до 15,00 мм — 31 глаз (0,2 %) [15].

Схожие результаты достигнуты и G. Carifi и соавт. — 
0,2 % глаз с аксиальной длиной менее 20,90 мм из 22 093 
прооперированных глаз [16]. Частота встречаемости ми‑
крофтальма и нанофтальма в мире составляет от 0,002 
до 0,017 % [17]. 

источники ошибок формулы 
для расчета иол

Современные формулы для расчета ИОЛ демонстри‑
руют высокий рефракционный результат, но, к сожале‑
нию, в 10–20 % случаев не удается добиться рефракции 
цели в пределах ± 0,5 дптр [18, 19].

С появлением оптической когерентной биометрии 
число ошибок в расчете диоптрийности ИОЛ снизи‑
лось, что связано не только с измерением длины глаза, 
но и с измерением параметров переднего сегмента глаза 
и расчета предполагаемой позиции ИОЛ в глазу [20].

Эволюционное развитие в отношении формул расче‑
та ИОЛ привело к увеличению количества переменных 
от 2–5 (Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, SRK/T, T2, Olsen) до 7 
(Holladay 2), при этом, несмотря на увеличение точности 
прогноза послеоперационной рефракции, до сих пор 
не существует единой и полной оценки результатов их 
применения на практике [21].

В попытке объединить положительные качества раз‑
ных алгоритмов расчета создана SuperFormula, которая 
не является самостоятельной единой формулой, но пред‑
ставляет собой комбинацию формул Hoffer Q, Haigis, 
Holladay 1, Holladay 2 (с поправкой Koch), SRK/T, пре‑
имущество которых связано с ранжируемостью в зави‑
симости от длины исследуемого глаза [22]. Недостатком 
таких методик является их статичность  — отсутствие 
собственных констант для ИОЛ и возможности оптими‑
зации результатов [23].

Усовершенствованная формула третьего поколения 
Barrett Universal II основана на законах параксиаль‑
ной оптики с использованием формулы Гаусса. Данная 
формула продемонстрировала эффективность в глазах 
с аксиальной длиной как менее 22,00 мм, так и более 
26,00 мм [24–27].

Необходимо учитывать, что одна формула может 
демонстрировать разные результаты, если применять 
ее в комбинации с каким‑либо оптическим биометром 
или как отдельный (как правило, доступный в электрон‑
ном варианте) инструмент. При использовании фор‑
мулы Olsen в двух вариантах (как отдельная программа 
для расчета ИОЛ и формула, установленная на прибо‑
ре «Lenstar») наибольшая точность в предполагаемой 

послеоперационной рефракции отмечена в варианте 
формулы как отдельной программы, особенно в глазах 
с оптической осью менее 22,00 мм. Кроме того, отмеча‑
ется несовпадение и существенное ухудшение качества 
расчета оптической силы ИОЛ при использовании дан‑
ных в формуле Olsen, полученных с другого оптического 
биометра — «ИОЛ‑мастер». При использовании форму‑
лы Holladay 2 как отдельной программы отмечается сни‑
жение точности расчета при введении показателей ре‑
фракции в алгоритм (как рефракции предоперационной, 
так и рефракции до развития катаракты). В свою очередь, 
формула Barrett Universal II эффективно работает с данны‑
ми, получаемыми при помощи устройств «ИОЛ‑мастер» 
и «Lenstar», показывая высокой результат предполагаемой 
рефракции на глазах с разной длиной [23].

S. Norrby, разбирая в своей работе возможные ис‑
точники ошибок в расчете ИОЛ, пришел к выводу, 
что 80  % всех погрешностей связано с нарушениями 
оценки послеоперационной позиции ИОЛ (35  %), на‑
рушением определения послеоперационной рефракции 
(27 %) и погрешностями в измерении длины глаза (17 %). 
Кроме того, автор говорит также о влиянии на послео‑
перационный результат размера зрачка (8 %), при этом 
погрешности в производстве ИОЛ занимают менее 1 %. 
По мнению автора, применительно к глазам с аксиаль‑
ной длиной менее 21,50 мм роль точного определения 
эффективной позиции ИОЛ возрастает в два раза в срав‑
нении с глазами с аксиальной длиной более 22,00 мм [28].

По мнению T. Olsen, 58  % ошибок при расчете оп‑
тической силы ИОЛ зависят от погрешности в расчете 
длины глаза и кератометрии, также автор утверждает 
о необходимости замены понятия «эффективной пред‑
полагаемой позиции ИОЛ» на определение «действи‑
тельная позиция ИОЛ», что требует учета толщины 
хрусталика глаза и знание технических характеристик 
самой ИОЛ [29].

Особое внимание необходимо уделять глубине пе‑
редней камеры глаза. Так, установлено, что только 20 % 
глаз с длиной менее 20,00 мм имеют мелкую переднюю 
камеру, остальные 80  % демонстрируют глубину и со‑
отношение структур передней камеры, присущих паци‑
ентам с большей длиной глаза, что требует увеличения 
силы преломления ИОЛ в глазах с меньшей глубиной 
передней камеры. Без учета этой особенности боль‑
шинство формул третьего поколения имеют тенденцию 
к гиперметропической ошибке послеоперационной 
рефракции [30].

Необходимость тщательной и точной оценки предпо‑
лагаемой послеоперационной глубины передней камеры 
подтверждается расчетами: ошибка в измерении 0,25 мм 
приводит к рефракционному сдвигу после операции 
в 0,1 дптр в глазах с длиной 30 мм, а в глазах с длиной 
22 мм и менее — в 0,5 дптр [29].

Как вероятный источник ошибок расчета ИОЛ, 
A.K. Shrivastava и соавт. указывают на влияние глуби‑
ны передней камеры «коротких» (менее 22,00 мм) глаз 
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с использованием формул Barrett Universal II, Haigis, Hill‑
RBF, Hoffer Q, Holladay 1, Holladay 2 и SRK/T. Для группы 1 
глубина передней камеры составила 2,4 мм, группы 2 — 
2,4–2,9 мм и группы 3 — более 2,9 мм. Статистический 
анализ выявил отсутствие значимости для одной 
из формул для групп 1 и 3. В группе 2 формулы Barrett 
Universal  II, Haigis, Hoffer Q показали бóльшую эффек‑
тивность в достижении рефракции цели. Несмотря 
на доказанную высокую точность представленных фор‑
мул, авторы не рекомендуют использовать формулу 
Haigis для пациентов с сочетанием «короткого» глаза 
и глубиной передней камеры менее 2,4 мм [31].

По‑прежнему существует утверждение, что правиль‑
но выбранная формула третьего поколения с оптимизи‑
рованными константами и прецизионным исследовани‑
ем с помощью оптической биометрии может показать 
не менее точный результат, чем формула с семью пере‑
менными последнего поколения [32].

На практике использование трех и более формул 
для расчета ИОЛ позволяет существенно повысить про‑
цент достижения рефракции цели [33].
оПтимизация констант иол

Впервые о необходимости оптимизировать констан‑
ты ИОЛ заявил J. Retzlaff, что связано с использованием 
для расчета А‑константы в формуле SRK метода регрес‑
сионного анализа [34].

Определены также правила оптимизации: исполь‑
зование идентичных ИОЛ от одного производителя, 
результаты от одного хирурга, одинаковая техника хи‑
рургии хрусталика и имплантации ИОЛ, идентичное 
оборудование для измерения параметров глаза. Кроме 
того, рекомендуется не включать в анализ пациентов 
с большим отклонением от целевой рефракции, так 
как это может повлиять на точность результата [35].

Существуют предположения, что необходимость ка‑
стомизации констант ИОЛ в большей степени связана 
с различиями и особенностями оборудования для био‑
метрии, чем в технических особенностях самих ИОЛ 
и современной технологии факоэмульсификации хру‑
сталика [36].

Математические расчеты подтверждают, что при  
«идеальных» условиях (измерения глаза, расчет ИОЛ, 
хирургическая техника) достижение запланированной 
рефракции в пределах ± 0,5 дптр составляет 15,74  % 
без оптимизации ИОЛ и 68,27 % при оптимизированных 
константах [37].

В настоящее время принято единое мнение, 
что оптимизация констант становится необходима 
для глаз с «нестандартными» пропорциями переднего 
и заднего отрезков, например в глазах с микрофтальмом 
и нанофтальмом [36, 38–40].

В то же время S. Norrby утверждает, что кастомиза‑
ция констант ИОЛ уменьшит систематические ошибки 
при расчете, но полностью не ликвидирует их примени‑
тельно к глазам с аксиальной длиной менее 22,00 и более 

26,00 мм. Персонифицированные константы влияют 
лишь на незначительную часть ошибок, коррекция кото‑
рых не дает положительного результата при игнорирова‑
нии основных показателей: точности расчета эффектив‑
ной позиции ИОЛ, оценки послеоперационной остроты 
зрения, длины глаза, размера зрачка и др. [28].

Хотя оптимизированные и персонифицированные 
константы ИОЛ позволяют получать высокий послео‑
перационный рефракционный результат при исполь‑
зовании современных оптических биометров, формул 
для расчета ИОЛ и современных моделей ИОЛ, в случае 
«короткого» или «длинного» глаза в сочетании с плоской 
или крутой роговицей не всегда можно рассчитывать 
на прогнозируемый результат.

Показано, что необходимо модифицировать кон‑
станты для разных формул на основании получаемых 
послеоперационных результатов для глаз с разными ана‑
томическими данными (длиной глаза, кератометрией, 
глубиной передней камеры). Применительно к «корот‑
ким» глазам требуется уточнение константы на каждый 
миллиметр уменьшения длины глаза [41].
эффективность формул расчета 
оПтической силы иол При длине глаза 
менее 22,00 мм

Современные рекомендации указывают на необходи‑
мость использования формул Hoffer Q, Haigis, Holladay 2 
как наиболее точных при «коротких» глазах [42, 43]. 
Эффективность формулы Hoffer Q подтверждается 
и при ее применении у пациентов с микрофтальмом [44].

В большинстве работ по анализу формул при рас‑
чете оптической силы ИОЛ на глазах менее 22,00 мм от‑
мечено увеличение риска ошибки в расчете [41, 45, 46]. 
Вероятность попадания в рефракцию цели составляет 
57 % [47]. Увеличивается разброс значений планируемой 
послеоперационной рефракции с использованием раз‑
ных формул [18].

Имеется большое разнообразие значений средней 
абсолютной погрешности (МАЕ) при расчете ИОЛ 
с использованием формул Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, 
Holladay 2, SRK/T, Barrett Universal, SuperFormula в гла‑
зах менее 22,00 мм, в то время как в глазах с аксиальной 
длиной более 22,00 мм показатели МАЕ были сопоста‑
вимы [23].

При анализе массива данных по сравнению фор‑
мул в глазах с высокой гиперметропией, микрофталь‑
мом и нанофтальмом возможны затруднения: исполь‑
зуемая для групп сравнения МАЕ (чем ниже значение 
показателя, тем выше точность расчета формулы) ко‑
леблется в зависимости от применения ультразвуко‑
вого или оптического способа измерения параметров 
глаза. При этом необходимо учитывать используе‑
мые константы: были ли они ранее оптимизирова‑
ны, кастомизированы и применительно к каким па‑
раметрам глаза выполнена оптимизация. Известно, 
что при дальнейшем укорочении глаза менее 22,00 мм 
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на каждый миллиметр разброс итоговых значений 
увеличивается [45].

Кроме того, в сравнение включаются новые форму‑
лы. Ухудшает ситуацию и объем исследуемого матери‑
ала  — количество глаз в представленных выборках не‑
велико, что обусловлено низкой частотой встречаемости 
глаз с аксиальной длиной 22,00 мм и менее [48].

В данный обзор включены работы, в которых исполь‑
зована оптическая биометрия и представлен анализ точ‑
ности формул у пациентов с размером глаз менее 22,00 
мм. В таблице 1 представлены сводные данные по ранее 
проведенным исследованиям.

G. Carifi и соавт. проводили исследование по выявле‑
нию эффективности формул Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, 
Holladay 2, SRK/T, SRK‑II. Наименьшая МАЕ зарегистри‑
рована у формулы Hoffer Q [49].

A.C. Day и соавт. в работе по сравнению формул 
Hoffer Q, Haigis, Holladay 1 и SRK/T получили наимень‑
шую МАЕ, применяя формулу Hoffer Q, при этом ис‑
пользовали стандартные ИОЛ константы. Кроме того, 

отмечена связь с увеличением МАЕ во всех формулах 
при уменьшении длины глаза и возрастании оптической 
силы ИОЛ [45].

Y.R. Roh и соавт. из Кореи провели исследование с ис‑
пользованием биометра и оценкой эффективности формул 
Hoffer Q, Haigis, SRK/T, SRK‑II. Результаты показали эффек‑
тивность формулы Haigis. К сожалению, авторы не срав‑
нивали свои результаты с другими работами, где под‑
тверждается эффективность формулы Hoffer Q. Авторы 
высказали предположение, что на возможные неточности 
в работе могли повлиять неоптимизированные константы 
и небольшой объем исследованного материала [50].

D.L. Cooke указывает на высокий показатель МАЕ 
при использовании формулы Olsen на «коротких» гла‑
зах в сравнении с формулами Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, 
Holladay  2, SRK/T, Barrett Universal, Super Formula, 
при этом наихудший результат МАЕ показала формула 
Hoffer Q [51].

T.V. Roberts и соавт. оценивали эффективность 
формул Barrett Universal и Hill‑RBF по сравнению 

таблица 1. Обзор публикаций, посвященных расчету оптической силы ИОЛ на «коротких» глазах

table 1. Review of papers, dedicated to IOL optic power calculation on “short” eyes

Автор Год N Длина глаза 
B/U ИОЛ Haigis 

MAE
Hoffer Q 

MAE
Holladay 

MAE
Holladay 2 

MAE T 2 MAE SRK/T 
MAE

Olsen 
MAE

Barrett Un. II 
MAE

Hill-
RBF Kane

Gavin, 
Hammond 2008 41 20,29–21,96 B MA-60 Allergan 0 PE 0,61D 0 0 0 PE 0,87D 0 0 0 0

Terzi et al. 2009 19 20,13–21,97 B sn60at, AR40e Нет 
различий

Нет 
различий 0 Нет 

различий 0 Нет 
различий 0 0 0 0

Eom et al. 2014 75 20,32–21,99 B Acrysof IQ Нет 
различий

Нет 
различий 0 0 0 0 0 0 0 0

Roh et al. 2011 25 20,41–21,94 B Sensar, MI-60, 
Tecnis 0,37 0,62 0 0 0,56 0,53 0 0 0 0

Aristodemou 
et al. 2011 608 20,00–22,00 B SoftPort AO, 

AkreosFit 0 0,46; 
0,76–0,5

0,6–0,45; 
0,67–0,48 0 0 0,45–0,46, 

0,97–0,43 0 0 0 0

Srivannaboon 
et al. 2013 15 менее 22,00 B PY-60 AD Нет 

различий
Нет 

различий 0 Нет 
различий 0 0 0 0 0 0

Day et al. 2012 163 19,23–21,98 B Adapt AO, L302-1, 
PY60AD 0,82 0,62 0,66 0 0,91 0 0 0 0

Carifi et al. 2015 28 18,41–20,64 B SN60AT Нет 
различий 0,95 Нет 

различий
Нет 

различий 0 Нет 
различий 0 0 0 0

Kane et al. 2016 156 менее 22,00 B SN60WF 0,473 0,499 0,453 0,466 0,459 0,458 0 0,469 0 0

Franzco et al. 2018 21 21,01–22,00 B SN60WF 0 0,45 0 0,52 0 0,44 0 0,43 0 0

Cooke et al. 2016 41 20,87–22,01
IOL-master SN60WF 0,407 0,483 0,389 0,443 0,394 0,402 0,458 0,392 0 0

Cooke et al. 2016 41 20,84–22,00
Lenstar 900 SN60WF 0,390 0,500 0,397 0,437 0,407 0,407 0,322 0,338 0 0

Samadony
et al. 2017 40 20,05–21,98  

ИОЛ-мастер Данных нет 0,47 0,87 0 0 1,70 1,38 0 0 0 0

Tang et al. 2020 16 Менее 22,00
Lenstar SN60WF 0 0 0 0,512 0 0 0 0,535 0, 502 0

Connell et al. 2019 46 IOL-master SN60WF 0,472 0,476 0,438 0,483 0 0 0,442 0,479 0,440 0,441

Примечание: В — неизвестный оптический биометр; U — ультразвуковой метод измерения; 0 — в исследование не включены. MAE (средняя абсолютная погрешность) ото-
бражает среднее значение от всех абсолютных погрешностей прогноза в когорте (без учета знака).
Note: B — unknown optical biometer; U — ultrasonic measurement method; 0 — not included in the study. MAE (Mean Absolute Error) displays the mean of all absolute forecast 

errors in a cohort (without regard to sign). MAE = — ∑ |PEi|1
N

N

i = 1
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с формулами Hoffer Q, Holladay  2, SRK/T и использо‑
ванием оптимизированных констант. Получено мини‑
мальное значение МАЕ для формулы Hill‑RBF, далее 
следовала формула Barrett Universal, хотя значимой раз‑
ницы между двумя результатами не выявлено [18].

J.X. Kane и соавт. получили наименьший показатель 
МАЕ при использовании формулы Holladay 1, при этом 
авторы отметили, что проведенное сравнение с други‑
ми формулами (Hoffer Q, Haigis, Holladay 2, SRK/T, Т2, 
Barrett Universal II) не выявило статистически значи‑
мых отличий [21]. Позже B.J. Connell и J.X. Kane вклю‑
чили большее количество формул в сравнительный 
анализ (Kane formula, Hill‑RBFV.2.0, Holladay 2, Olsen, 
Barrett Universal II, Haigis, Holladay 1, Hoffer Q, SRK/T) 
и также не выявили превалирование эффективности 
одной из формул. Тем не менее отмечен наименьший 
показатель средней абсолютной ошибки для формул 
Kane и Olsen [52].

Часть работ была сфокусирована всего на двух 
формулах, по мнению авторов, наиболее оптималь‑
ных для «коротких» глаз. Y. Eom и соавт. проводили 
сравнительный анализ двух формул: Hoffer Q и Haigis. 
Определено, что при глубине передней камеры более 
2,40 мм не наблюдалось статистически значимой раз‑
ницы между двумя формулами, но при уменьшении глу‑
бины передней камеры глаза эффективность формулы 
Haigis была значимо ниже [53].

E.A. Gavin и соавт. провели сравнение эффективно‑
сти формул Hoffer Q и SRK/T, используя оптимизирован‑
ные константы. Результаты подтвердили эффективность 
формулы Hoffer Q [54].

R.E. MacLaren и соавт. определили эффективность 
формулы Haigis при высокой гиперметропии в сравне‑
нии с формулой Hoffer Q. Замечен небольшой эффект 
сдвига послеоперационной рефракции в сторону гипер‑
метропии при использовании формулы Haigis и в сто‑
рону миопии в случае применения формулы Hoffer Q. 
Авторы также предлагают применять различные форму‑
лы не только в соответствии с длиной глаза, но и при раз‑
ных моделях ИОЛ. Так, имплантация ИОЛ с открытой 
гаптикой показывает лучший результат с формулой 
Haigis, а с «plate‑haptic» — с формулой Hoffer Q [55].

Одной из самых крупных работ по сравнению фор‑
мул было исследование P. Aristodemou и соавт. по срав‑
нению эффективности формул Hoffer Q, Holladay 1, 
SRK/T при длине глаза менее 22,00 мм, при этом 608 глаз 
были разделены на группы 20,00–20,99 мм (50  глаз), 
21,00–21,49  мм (119 глаз), 21,50–21,99 мм (429 глаз). 
Использовали оптимизированные константы и две 
модели ИОЛ. Выявлено минимальное значение МАЕ 
для формулы Hoffer Q в группе с наименьшей акси‑
альной длиной и сравнимые результаты для формул 
Hoffer Q, Holladay 1 в остальных группах [56].

Q. Wang и соавт. провели метаанализ точности рас‑
чета ИОЛ с помощью формул Hoffer Q, Haigis, Holladay 1, 
Holladay 2, SRK/T, SRK II для глаз длиной менее 22,00 мм. 

Отобрано 10 исследований, совокупность которых ука‑
зывала на эффективность формулы Haigis, но также от‑
мечено отсутствие достоверного преимущества форму‑
лы Haigis над формулой Holladay 2 [48].

K.S. Tang и соавт. выявили отсутствие статистической 
значимости для формул Holladay 2, Barrett Universal  II 
и Hill‑Radial Basis Function (Hill‑RBF) применительно 
к глазам с длиной короче 22 мм [46].

Батьков Е.Н. и соавт., сравнивая попарно формулы 
Haigis, Hoffer Q, Holladay 1, SRK II, SRK/T, выявили вы‑
сокую эффективность в точности расчета формул Haigis 
и Hoffer Q и отсутствие достоверной разницы между 
указанными формулами при определении среднеариф‑
метической прогнозируемой ошибки [40].

Необходимо отметить, что формула SRK II показыва‑
ет наихудший результат и не рекомендуется к клиниче‑
скому применению [23, 40, 43, 49].

Несмотря на получаемые отличия в рефракционных 
результатах при использовании разных формул, суще‑
ствуют работы, отрицающие статистически значимые 
различия большинства формул, в том числе и для глаз 
с аксиальной длиной менее 22,00 мм, но данные утверж‑
дения являются дискутабельными [56].

Возникшее предположение о возможном улучшении 
качества расчета оптической силы ИОЛ с использова‑
нием интраоперационной аберрометрии в сравнении 
с традиционной предоперационной диагностикой с ис‑
пользованием оптической биометрии не показало до‑
стоверных различий в результатах этих двух методов 
применительно к «коротким» глазам с использованием 
формул Hoffer Q, Haigis, Holladay 2, Barrett Universal II, 
Hill‑RBF [57].
заклЮчение

Прогресс в хирургии заболеваний хрусталика не сто‑
ит на месте и направлен в сторону усовершенствования 
диагностического оборудования и стандартизации‑син‑
хронизации различных видов биометров, увеличения 
количества переменных в формулах для расчета оптиче‑
ской силы ИОЛ, дальнейшей стандартизации диоптрий‑
ности при производстве ИОЛ, необходимости разработ‑
ки единой формулы для расчета оптической силы ИОЛ 
на основе искусственного интеллекта с возможностью 
ее постоянного доступа к огромному массиву данных 
предоперационного исследования глаз и послеопера‑
ционной оценки результатов [58]. Ведение пациентов 
с аксиальной длиной менее 22,00 мм остается вызовом 
для офтальмохирургов с учетом имеющихся сложностей 
при выборе ИОЛ и осложнениях хирургического вмеша‑
тельства. Имеющиеся формулы для расчета оптической 
силы ИОЛ нуждаются в корректировке для данной груп‑
пы пациентов.
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Медико-технические подходы к энергетической хирургии 
катаракты: современное состояние вопроса

резЮме

Баланс между эффективностью разрушения хрусталика и безопасностью этого процесса для внутриглазных структур является 
важнейшим аспектом при поиске альтернативных энергетических подходов в хирургии катаракты. В статье приводится обзор 
литературы, обобщающий современные медико-технические решения, которые направлены на разработку новых и эффектив-
ных методик факоэмульсификации катаракты. Одной из основных составляющих хирургии катаракты является баланс между 
эффективностью ультразвукового разрушения хрусталика и безопасностью этого процесса для внутриглазных структур. Боль-
шинство имеющихся технических решений, призванных заменить ультразвук, пока не позволяют осуществить это в полной 
мере, так как обладают недостаточной разрушающей способностью или являются технологически сложными и дорогостоящи-
ми, что затрудняет их массовое внедрение в широкую практику. В связи с этим актуальным является поиск альтернативных 
энергетических подходов, направленных на повышение эффективности разрушения хрусталика без усиления негативных эф-
фектов, связанных с увеличением дозы ультразвука.
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abstraCt

The balance between the efficiency of lens’ destruction and the safety of this process for intraocular structures is the most important 
aspect in the search for alternative energy approaches in cataract surgery. The article provides a literature review summarizing mod-
ern medical and technical solutions aimed at developing new and effective methods of cataract phacoemulsification. One of the main 
components of cataract surgery is the balance between the effectiveness of ultrasound destruction of the lens and the safety of this 
process for intraocular structures. Most of the available technical solutions designed to replace ultrasound do not yet allow this to be 
fully implemented, since they have insufficient destructive power or are technologically complex and expensive, which makes it difficult 
for their mass introduction into widespread practice. In this regard, it is urgent to search for alternative energy approaches aimed at 
increasing the efficiency of destruction without increasing the negative effects associated with an increase in ultrasound dose.
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Катаракта характеризуется частичным или полным 
помутнением хрусталика и является причиной обрати‑
мой потери зрения у каждого шестого человека старше 
40 лет и в подавляющем большинстве случаев — у людей 
старше 80 лет [1]. Удаление катаракты с имплантацией 
интраокулярной линзы (ИОЛ) является единственным 
способом лечения этого заболевания [2]. В России ча‑
стота развития катаракты равна 1715,4 на 100 тыс. насе‑
ления1.

Во всем мире выполняется порядка 10 млн операций, 
связанных с устранением катаракты, в России — 542 000 
подобных хирургических вмешательств, и потребность 
к увеличению их числа сохраняется [3].

Современные методики удаления катаракты подраз‑
умевают разрушение и удаление хрусталиковых масс 
через малый самогерметизирующийся разрез. При этом 
достигается относительная безопасность вмешательства, 
быстрое восстановление зрительных функций и реаби‑
литация пациента. Наиболее эффективным и безопас‑
ным методом лечения катаракты во всем мире считается 
факоэмульсификация на основе ультразвуковых колеба‑
ний [2, 4, 5].

Риск операционной травмы эндотелия по‑прежнему 
является одним из негативных факторов, на умень‑
шение влияния которого направлено медико‑тех‑
ническое усовершенствование микрохирургических 
систем. Эндотелий обладает низкой способностью 
к регенерации, замещение клеточных элементов про‑
исходит за счет гипертрофии и миграции [6, 7]. Потеря 

1 Заболеваемость всего населения России в 2017 году, часть 1. Статистические 
материалы. Поликарпов А.В., Александрова Г.А. и др. М., 2018. С. 47.

эндотелиальных клеток при ультразвуковой фако‑
эмульсификации происходит при продолжительном 
воздействии ультразвука на интраокулярные структуры 
[7–9], при повреждении фрагментами хрусталика [10], 
при воздействии ирригационного потока [11], за счет 
образования свободных радикалов [12]. В среднем по‑
сле выполнения факоэмульсификации потеря эндо‑
телиоцитов составляет 8,5–11,7% в центральной зоне 
роговицы, максимальное снижение количества эндо‑
телиальных клеток происходит в области тоннельного 
разреза2. Термическое поражение тоннельного разреза 
также является серьезным осложнением ультразвуко‑
вой факоэмульсификации. Помимо необратимого по‑
вреждения эндотелия, ожог ткани в области тоннель‑
ного разреза влечет за собой негерметичность передней 
камеры глаза, снижение скорости репарации, и в итоге 
это может привести к появлению послеоперационного 
астигматизма и неудовлетворенности качеством зрения 
[13]. Высокие значения мощности ультразвука, приме‑
няемые при факоэмульсификации плотной катаракты, 
затруднение ирригации при несоответствии размеров 
рабочего инструмента и тоннельного разреза, длитель‑
ная окклюзия факоиглы ведут к увеличению риска раз‑
вития термических поражений роговицы [14].

С целью оптимизации использования ультразвуко‑
вой энергии разработаны различные медико‑техниче‑
ские усовершенствования. Так, были внедрены новые 
режимы работы ультразвука (вспышечные режимы, 
2 Балашевич Л.И., Шухаев С.В., Березин С.В., Домошей О.М. Изменение плот‑

ности эндотелиальных клеток после факоэмульсификации катаракты в раз‑
личных зонах роговицы. Мат‑лы Всерос. научно‑практ. конф. «Федоровские 
чтения 2012»: сб. науч. тр. М., 2012. С. 43.
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гиперпульс), разработан непродольный ультразвук [15–
18]. Отечественными исследователями была предложена 
факоэмульсификация на основе трехмерных ультразву‑
ковых колебаний, что позволило улучшить удерживае‑
мость фрагментов хрусталика, а также снизить степень 
нагрева тоннельного разреза [19]. Для облегчения эва‑
куации плотных кортикальных масс предложена систе‑
ма для аспирации кортикальных масс с возможностью 
подачи дозированной ультразвуковой энергии низкой 
мощности [20]. Изобретены различные интракапсу‑
лярные техники дробления ядра, петли из микрофила‑
мента для интракапсулярного разреза ядра (устройство 
miLOOP) [21–24].

Оптимизация использования ультразвуковой энер‑
гии во время факоэмульсификации также возможна 
за счет преобразования гидродинамической составляю‑
щей офтальмохирургической системы. Примером этого 
является технология «активной» ирригации, которая 
может быть реализована как с помощью нагнетания 
газа в ирригационную емкость воздушной помпой, так 
и посредством механического сдавления ирригационно‑
го пакета. Это приводит к увеличению притока жидкости 
в переднюю камеру глаза, обеспечению более устойчи‑
вого баланса между ирригационным и аспирационным 
потоком и снижению кумулятивной рассеянной энергии 
ультразвука [25–28].

Разработка методов разрушения хрусталика на осно‑
ве других физических принципов, лишенных недостат‑
ков ультразвука, является предметом исследований ряда 
зарубежных и отечественных авторов.

Одним из таких технических решений стала система 
«Staar Sonic Wave» для факоэмульсификации на основе 
колебаний в звуковом диапазоне от 40 до 400 Гц, раз‑
работанная компанией «Staar» [29]. Другим вариантом 
явилась технология NeoSonix (Alcon Inc.), с помощью 
которой удалось снизить дозу ультразвукового воздей‑
ствия за счет использования дополнительных ротацион‑
ных колебаний факоиглы в звуковом диапазоне с часто‑
той 120 Гц. Заявляемые преимущества таких подходов 
заключаются в уменьшении общих затрат ультразвука, 
отсутствии или снижении нагрева тоннельного разреза 
роговицы [30]. Однако широкому распространению этих 
систем помешала низкая эффективность при эмульси‑
фикации плотной катаракты [31].

Альтернативным методом стала эндокапсулярная 
вихревая факоэмульсификация «Catarex», разработан‑
ная компанией «Optex Ophthalmologics Inc.» (материн‑
ская компания  — «Atlantic Pharmaceuticals Inc.»), ко‑
торая была предложена Ричардом Крацем в 1998 году. 
В основе технологии лежит применение рукоятки с про‑
зрачным полым наконечником, в котором заключено 
роторное колесо специальной формы, при его вращении 
с частотой от 30 000 до 70 000 об/мин создается мощ‑
ный аспирационный поток, притягивающий фрагменты 
хрусталика, при этом ротор обеспечивает измельчение 
и эвакуацию фрагментов хрусталика. Преимуществом 

технологии является отсутствие значимого нагрева ин‑
струмента, быстрая фрагментация хрусталика, умень‑
шение количества движений факонаконечника, малый 
диаметр тоннельного разреза [32]. Однако в настоящее 
время в доступной литературе нет упоминаний о клини‑
ческом применении этой методики, неясна ее эффектив‑
ность при удалении плотной катаракты.

Разрушение хрусталика при помощи струи сба‑
лансированного солевого раствора является основой 
еще одной альтернативной методики  — гидромони‑
торной факоэмульсификации, впервые предложенной 
Н.Э. Темировым3. Суть этого подхода заключается в раз‑
рушении хрусталика порциями жидкости, подающимися 
струйно под высоким давлением и с большой частотой. 
В пользу безопасности данной технологии свидетель‑
ствует исследование, в котором проводилось сравнение 
влияния ультразвуковой и гидромониторной фако‑
эмульсификации на величину потери эндотелиальных 
клеток и толщину сетчатки в макулярной области [33]. 
Позже данный подход был реализован в технологии 
AquaLase в факосистеме «Infiniti Vision System», разрабо‑
танной компанией «Alcon Inc.» [31, 34].

Другой альтернативный подход был разрабо‑
тан отечественными учеными во главе с академиком 
С.Н. Федоровым и профессором В.Г. Копаевой. Основой 
его является использование ИАГ‑лазера, обеспечиваю‑
щего фрагментацию хрусталика. Наряду с отсутствием 
нагрева лазерное излучение с длиной волны 1,4–1,8 мкм 
имеет высокий коэффициент поглощения в средах с вы‑
соким содержанием воды и является безопасным для ин‑
траокулярных структур [35].

Разработка на основе ИАГ‑лазера под названием 
CETUS компании «A.R.C. Laser», предложена зару‑
бежными исследователями S. Modl, E. Ruf и G. Sauder. 
Система представляет собой полый стержень, внутри 
которого заключен лазерный излучатель. Луч лазера, 
попадая на титановую мишень, создает ударную волну, 
которая оказывает разрушающее воздействие на веще‑
ство хрусталика. Конструкция предусматривает при‑
соединение к ирригационной и аспирационной систе‑
ме факоэмульсификатора различных производителей. 
Преимуществом является отсутствие нагрева и низкое 
травмирующее действие на эндотелий. Однако разра‑
ботчики отмечают высокий расход ирригационной жид‑
кости и удлинение времени операции, что следует отне‑
сти к недостаткам этой технологии [35–36].

J. Yang и T. Xu разработали новый инструмент 
для факоэмульсификации катаракты, который разру‑
шает вещество хрусталика благодаря преобразованию 
ультразвуковых колебаний в режущие колебания пла‑
стин наконечника. Инструмент представляет собой по‑
лую трубку, в которой заключен стержень. К стержню 
у рабочего конца полуподвижно прикреплен режущий 
наконечник в виде двух пластин специальной формы. 
3 Темиров Н.Э. Гидромониторная офтальмохирургия: автореф. дис…. д-ра мед. 

наук. М., 1984.
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Согласно проведенному авторами исследованию степень 
нагрева тоннельного разреза была значительно ниже 
по сравнению с использованием стандартного ультра‑
звукового наконечника, при этом уровень производи‑
тельности был сопоставим [37]. В настоящее время упо‑
минаний о клиническом применении данной технологии 
в доступной литературе не встретилось.

Факоэмульсификация катаракты с использованием 
фемтосекундного лазера является наиболее современ‑
ным технологическим решением с точки зрения каче‑
ства выполнения роговичных разрезов, капсулорекси‑
са и фрагментации хрусталика [38]. Следует отметить, 
что факоэмульсификация с применением фемтосекунд‑
ного лазера не избавляет хирурга от необходимости при‑
менять ультразвук, хотя и может значительно снизить 
его дозу [39–41]. Кроме того, при применении фемто‑
секундного лазера хирург может столкнуться с рядом 
специфических осложнений, среди них потеря вакуума 
в процессе операции, миоз, вызванный быстрым вы‑
свобождением простагландинов, синдром капсулярно‑
го блока, возникающий в результате большого объема 
пузырьков газа, скопившихся на этапе фемтофрагмен‑
тации [42, 43]. Кроме того, высокая стоимость обору‑
дования и расходных материалов является существен‑
ным препятствием для широкого распространения 
и использования фемтосекундных лазерных технологий. 
Для снижения ультразвуковой нагрузки, а также с целью 
профилактики ряда проблем коллективом отечествен‑
ных авторов были предложены модификации класси‑
ческой фемтолазерной факоэмульсификации. Данное 
направление развития методов лечения катаракты было 
обозначено авторами как гибридная факоэмульсифика‑
ция [44, 45].

Заслуживает внимания система факоэмульсифика‑
ции под названием «Catapulse», разработанная компа‑
нией «Med‑Logics», принцип работы которой основан 
на быстрых колебаниях вакуума в аспирационной ли‑
нии [46]. Факофрагментация происходит благодаря со‑
ударениям фрагментов хрусталика с режущей кромкой 
рабочего инструмента, которые возникают в результате 

резкого и быстрого движения аспирационных потоков 
вблизи факоиглы. Главным достоинством этой методи‑
ки является отсутствие нагрева факонаконечника, так 
как рабочий инструмент не содержит движущихся ча‑
стей. Благодаря наличию постоянного отрицательного 
давления в аспирационной магистрали явлений оттал‑
кивания фрагментов хрусталика от факоиглы не наблю‑
дается. Размер роговичного разреза при применении ме‑
тодики может составлять всего 1,4 мм. Эффективность 
и безопасность системы показаны в сравнительном ис‑
следовании систем для факоэмульсификации «Сatapulse 
Med‑Logics» и «Infiniti Vision System Alcon Inc.» в сочета‑
нии с фемтолазерной факофрагментацией [47]. Однако 
публикаций об эффективности технологии без фемто‑
лазерного сопровождения, а также при факоэмульси‑
фикации плотной катаракты в доступной литературе 
не встретилось.

Таким образом, в настоящее время одной из основ‑
ных составляющих хирургии катаракты является баланс 
между эффективностью ультразвукового разрушения 
хрусталика и безопасностью этого процесса для вну‑
триглазных структур. Большинство имеющихся тех‑
нических решений, призванных заменить ультразвук, 
пока не позволяют осуществить это в полной мере, так 
как они обладают недостаточной разрушающей способ‑
ностью или являются технологически сложными и до‑
рогостоящими, что затрудняет их массовое внедрение 
в широкую практику. В связи с этим актуальным являет‑
ся поиск альтернативных энергетических подходов, на‑
правленных на повышение эффективности разрушения 
хрусталика без усиления негативных эффектов, связан‑
ных с увеличением дозы ультразвука.
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Контракционный капсулярный синдром. Обзор.  
Методы профилактики и лечения. Часть 2

резЮме

В статье описаны существующие методы профилактики возникновения и прогрессирования фиброза капсульного мешка. Пере-
числены и структурированы используемые виды лечения. Освещены ключевые аспекты принципов хирургического лечения, 
направленные на устранение дислокации комплекса «ИОЛ — фиброзированный капсульный мешок». Особое внимание уделено 
методам шовной и бесшовной фиксации ИОЛ к склере или радужной оболочке. Приведены авторские техники, а также вариан-
ты использования фиксационных девайсов, проанализированы риски возможных осложнений. Показано, что контракционный 
капсулярный синдром является актуальной проблемой, требующей внимания и поиска оптимальных методов лечения в зависи-
мости от комплексной оценки исходного состояния.
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abstraCt

The article describes the existing methods of preventing the occurrence and progression of capsule bag fibrosis. The types of used 
treatment are listed and structured. Key aspects of the principles of surgical treatment are highlighted. They are aimed to eliminate 
the dislocation of the IOL-fibrous capsular bag complex. Special attention is paid to the methods of suture and sutureless fixation of the 
IOL to the sclera or iris. The author’s techniques are given. Variants of fixing devices were used. The risks of possible complications 
were analyzed. Conclusion: capsular syndrome is an actual problem that requires attention and search for optimal treatment methods, 
depending on comprehensive assessment of the initial condition.
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Профилактика развития 
контракционного каПсулярного 
синдрома (ккс)

Несмотря на многофакторность процесса фиброз‑
но‑пластической трансформации листков капсульного 
мешка у пациентов с артифакией в послеоперационном 
периоде, существуют некоторые методы профилактики, 
направленные на предупреждение или сдерживание фи‑
брозного процесса.

По данным ряда авторов, удаление эпителиальных 
клеток с внутренней поверхности передней капсулы ме‑
тодом пилинга при проведении факоэмульсификации, 
наряду с уменьшением адгезии к передней поверхности 
ИОЛ, снижает вероятность развития фиброза и фимоза 
переднего капсулорексиса [1, 2].

Применение внутрикапсульных колец позволяет 
расправить капсульный мешок и создать равномерное 
растяжение капсульной сумки, однако данные о про‑
филактике ККС в таких случаях противоречивы. Не ис‑
ключается и риск спонтанной дислокации блока «кап‑
сульный мешок  — ИОЛ  — внутрикапсульное кольцо» 
в стекловидное тело [3].

Для вероятной профилактики фимоза капсуло‑
рексиса и фиброзных изменений капсульного мешка 
в целом предлагается использование послабляющих 
насечек на передней капсуле, которые могут быть вы‑
полнены как хирургическим методом во время фако‑
эмульсификации, так и в раннем послеоперационном 
периоде при помощи YAG‑лазерного воздействия [4, 
5]. Однако такие манипуляции могут привести к ра‑
диализации капсулорексиса во время первичного вме‑
шательства с риском выпадения стекловидного тела, 
в то время как YAG‑лазерное воздействие может вы‑
звать повреждение ИОЛ, повышение внутриглазного 
давления, развитие кистозного отека макулы или даже 
отслоения сетчатки [6].
варианты лечения ккс

При лечении ККС используют лазерные и хирургиче‑
ские методы лечения, а также их сочетание.

Применение лазерного метода лечения зависит 
от локализации и интенсивности фиброзных измене‑
ний. Помутнение задней капсулы без признаков фимо‑
за переднего капсулорексиса и контракции капсульного 
мешка в целом устраняют при помощи YAG‑дисцизии. 
Лазерная капсулотомия принята в качестве стандартно‑
го лечения для помутнений задней капсулы [7].

Имеются данные об использовании фемтолазера 
для лечения контракционных изменений переднего кап‑
сулорексиса [8].

Хирургическая тактика при лечении последствий фи‑
брозного изменения капсульного мешка разнообразна 
и зависит от многих факторов: сохранности связочного 
аппарата, степени дислокации комплекса «ИОЛ — кап‑
сульный мешок», фиброзных изменений передней/зад‑
ней капсулы, материала и модели ИОЛ.

При сохранном связочном аппарате и правильном 
внутрикапсульном положении ИОЛ хирургические тех‑
ники направлены на удаление измененных тканей из оп‑
тического центра и зависят от выраженности фиброза 
передней капсулы, а также наличия фимоза капсулорек‑
сиса. Так, при незначительной степени фиброза исполь‑
зуют диатермический эндокоагулятор для управляемого 
сокращения передней капсулы после создания линейных 
надрезов цанговыми ножницами либо витреотомом [9].

При более плотной структуре передней капсулы в со‑
четании с фимозом капсулорексиса применяют вариан‑
ты хирургического лечения, заключающиеся в иссечении 
передней капсулы в пределах зрачка либо в рассечении 
капсулорексиса в одном или двух меридианах с форми‑
рованием центрально расположенного отверстия в пе‑
редней капсуле [10], данные манипуляции в некоторых 
случаях приходится осуществлять при помощи витре‑
отома [9], а также использовать бимануальную технику 
с применением цанговых инструментов.

Различные варианты фиброзного изменения пе‑
редней капсулы хрусталика позволяют использовать 
сочетание хирургической техники с лазерным воздей‑
ствием [11].

Значительный фиброз капсульного мешка и фимоз 
капсулорексиса могут приводить к прогрессирующе‑
му разрушению зонулярных волокон и, как следствие, 
к дислокации комплекса «ИОЛ  — капсульный мешок» 
как в горизонтальной, так и во фронтальной плоскости. 
Сочетание изменений, присущих ККС, со слабостью 
связочного аппарата требует иссечения и освобождения 
ИОЛ от фиброзных тканей капсульного мешка с даль‑
нейшей репозицией и фиксацией ИОЛ [12].

При дислокации комплекса «ИОЛ — фиброзирован‑
ный капсульный мешок» возможны следующие типы 
хирургических вмешательств: репозиция с подшивани‑
ем дислоцированного комплекса к радужке либо транс‑
склерально; замена люксированной ИОЛ с иссечением 
фиброзного мешка на модель с альтернативным видом 
фиксации (в углу передней камеры, в области зрачка, 
в цилиарной борозде)1 [13, 14].

А.Г. Щуко и соавт. в своей работе показали, что в слу‑
чаях замены люксированной ИОЛ более чем в половине 
случаев потребовалась частичная передняя витрэкто‑
мия, а при замене ИОЛ из ПММА потребовался доступ 
длиной 5–6 мм [15].
фиксация комПлекса к радужке

Шовная фиксация к радужной оболочке заднека‑
мерных ИОЛ впервые предложена M.A. Mc‑Cannel 
в 1976  г., в настоящее время изменения коснулись 
лишь использования узлов Sipster. Принцип метода 
заключается в фиксации гаптических элементов ИОЛ 

1 Иванов Д.И., Кремешков М.В., Бардасов Д.Б. Технология и результаты лече‑
ния люксированных и сублюксированных комплексов интраокулярной лин‑
зы с капсульным мешком. XII Межд. науч.‑практ. конф. «Современные техно‑
логии катарактальной и рефракционной хирургии — 2011»: сб. науч. статей. 
М., 2011. С. 116.
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к радужной оболочке с помощью шовного материала 
полипропилена 9‑0 или 10‑0. Обязательным условием 
для выполнения данного метода является наличие не‑
измененной ткани радужки, которая является опорой 
для фиксации ИОЛ [14, 16].

Д.И. Иванов и соавт. представили технику репозиции 
и фиксации дислоцированного комплекса «ИОЛ — кап‑
сульный мешок», сочетающую вариант использования 
иглы 30G Pars planum для репозиции и опоры с транс‑
корнеальной шовной фиксацией ИОЛ за гаптические 
элементы к радужной оболочке [17]. Преимущества 
метода шовной фиксации к радужной оболочке: ис‑
пользование малых самогерметизирующихся разрезов, 
интактные конъюнктива и склера, возможность фикса‑
ции различных моделей ИОЛ. Наиболее часто встреча‑
ющиеся осложнения: гифема, гемофтальм, иридодиализ, 
деформация зрачка, кистозный макулярный отек [18].

склеральная фиксация

В литературе встречаются следующие типы скле‑
ральной фиксации, используемые при дислокации ком‑
плекса «ИОЛ  — капсульный мешок»: шовная транс‑
склеральная, шовная склерокорнеальная, бесшовная 
интрасклеральная.

Методы транссклеральной шовной фиксации делят‑
ся на две группы в зависимости от направления прове‑
дения иглы: ab externo и ab interno.

Метод ab externo впервые был описан в 1986 г. E.S. 
Malbran и соавт. [19] для коррекции афакии после ин‑
тракапсулярной экстракции катаракты в сочетании со 
сквозной кератопластикой. Основные риски этого мето‑
да были связаны с прорезыванием узлов через конъюн‑
ктиву, появлением входных ворот для инфекции внутрь 
глаза, развитием эндофтальмита [20].

Для устранения этой проблемы J.S. Lewis предло‑
жил выкраивать склеральные лоскуты и помещать узлы 
под ними. Недостатком является возможное рубцевание 
лоскутов в зоне конъюнктивотомии и сложность в про‑
ведении при необходимости антиглаукомных вмеша‑
тельств в данной зоне [21].

При использовании техники ab interno проведе‑
ние иглы со стороны передней камеры осуществляется 
без прямого визуального контроля, что может привести 
к развитию таких осложнений, как отслойка сетчат‑
ки, гемофтальм. Отсутствие визуализации в сочетании 
с вариабельностью локализации цилиарной борозды 
приводит к непредсказуемому положению гаптических 
элементов ИОЛ, что создает риск ее вывиха и повторной 
дислокации с возможным развитием вторичной глауко‑
мы. Использование этого метода также может привести 
к перфорации цилиарных отростков и вызвать значи‑
тельное кровотечение из капиллярной сети, связанной 
с большим артериальным кругом радужки [22].

В 2006 г. R.S. Hoffman предложил технику интраскле‑
ральных карманов, при которой не требуется перитомия 
конъюнктивы, но обеспечивается надежное покрытие 

узлов. Из недостатков данной техники можно отметить 
техническую сложность и риск осложнений, связанных 
с проведением изогнутой иглы ab interno [23].

В 2010 году P. Szurman предложил методику без‑
узловой транссклеральной фиксации Z‑образным 
швом, которая решает проблему прорезывания шва 
через конъюнктиву. Недостатком данного метода явля‑
ется объемная перитомия конъюнктивы с риском рубце‑
вания, а также технические особенности и длительность 
операции [24].

Методика склерокорнеальной шовной фиксации, 
предложенная А.А. Кожуховым, заключается в фик‑
сации нити к гаптическим элементам ИОЛ с одной 
стороны, проведение ее ab externo интрасклерально 
и интракорнеально с выведением в роговичный па‑
рацентез и формирование «стопорного узла» с другой 
стороны [25].

Транссклеральная шовная фиксация дислоциро‑
ванных комплексов «ИОЛ  — капсульный мешок» име‑
ет риск таких осложнений, как возможность смещения 
ИОЛ в послеоперационном периоде и ее наклон [26], 
супрахориоидальное кровотечение или кровоизлияние 
в полость стекловидного тела [27], отслоение сетчат‑
ки [28], эндофтальмит [29], офтальмогипертензия [30], 
кистозный макулярный отек [31]. По данным литерату‑
ры, частота осложнений, связанных с транссклеральной 
шовной фиксацией, составляет 10–54 % [32].

Осложнения, как правило, возникают из‑за неоп‑
тимального наложения шва, неточности определения 
проекции цилиарной борозды, биодеградации шовного 
материала. Методы транссклеральной шовной фиксации 
имеют технические особенности, результат их зависит 
от опыта хирурга и состояния пациента.

Особенностью шовной фиксации дислоцированно‑
го вследствие ККС комплекса «ИОЛ — капсульный ме‑
шок» также является нетривиальность прокола иглой 
капсульного мешка в связи с разной степенью выражен‑
ности фиброзных изменений в сочетании со слабостью 
связочного аппарата [33].

Учитывая некоторые потенциальные недостатки, 
связанные с фиксацией ИОЛ к склере, были предложены 
методы бесшовной интрасклеральной фиксации.

Первой из методик было использование фибрино‑
вого клея, фиксирующего гаптические элементы ИОЛ 
к склере [34].

В 2008 г. А. Agarwal и соавт. опубликовали результаты 
фиксации ИОЛ данным методом у группы из 735 паци‑
ентов с получением высокой остроты зрения и низким 
процентом осложнений [35]. В другом исследовании со‑
общалось об эрозии гаптического элемента через скле‑
ральное ложе, а также кровоизлиянии в стекловидное 
тело и повышении внутриглазного давления при исполь‑
зовании данного метода [36].

Scharioth и соавт. впервые дали описание метода ин‑
трасклеральной бесшовной фиксации, в котором были 
использованы порты 24G для создания диаметрально 
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противоположных ab externo склеротомий на расстоянии 
1,5–2,0 мм от лимба. Затем порты применяли для созда‑
ния склеральных тоннелей на середине толщины склеры, 
параллельных лимбу возле каждого из исходных мест 
склеротомии. Гаптические элементы трехчастной ИОЛ 
выводили через склеротомы и погружали в сформиро‑
ванные тоннели [37].

Была описана еще одна модификация техники бес‑
шовной интрасклеральной фиксации [38]. После им‑
плантации трехчастной ИОЛ в переднюю камеру авторы 
использовали иглу 27G для формирования склерального 
тоннеля на расстоянии 1,7 мм от лимба, затем помеща‑
ли гаптический элемент в просвет иглы 27G и выводили 
в склеральный тоннель, извлекая иглу из глаза. Данную 
манипуляцию повторяли с противоположной сторо‑
ны для второго гаптического элемента, концы гаптиче‑
ских элементов коагулировали и погружали интраскле‑
рально. Из осложнений при сроке наблюдения 10 мес. 
из 35  пациентов глазная гипертензия присутствовала 
в двух глазах, зрачковый захват произошел в трех глазах.

Методы бесшовной фиксации требуют предвари‑
тельного освобождения ИОЛ от фиброзно измененных 
тканей капсульного мешка, что, в свою очередь, при ма‑
нипуляции в задней камере может привести к попада‑
нию хрусталиковых волокон кольца Земмеринга в по‑
лость стекловидного тела.

Наряду с указанными техниками для фиксации 
комплекса «ИОЛ  — капсульный мешок» к склере ис‑
пользуют различные импланты и «девайсы» для под‑
шивания.

Так, R. Cionni и R.H. Osher предложили модифици‑
рованное капсульное кольцо с 1 или 2 петлями для под‑
шивания к склере [39].

Используются различные виды капсульных сегментов 
или капсульных якорей‑клипс [40–42]. Однако данные 
устройства не всегда имеются в наличии при проведении 
операции, а также при их использовании увеличиваются 
длительность и стоимость операции.

Таким образом, существуют различные методы фик‑
сации дислоцированного комплекса «ИОЛ  — фибро‑
зированный капсульный мешок» к радужной оболочке 
либо к склере. Однако в обзоре американской акаде‑
мии офтальмологов, основанном на данных 43 статей 
(с III уровнем доказательности), не было приведено до‑
статочно убедительных данных, свидетельствующих 
о превосходстве одного типа фиксации над другим [43].

Применяемые в настоящее время методы хирурги‑
ческого лечения не учитывают в комплексе такие пара‑
метры, как клинико‑функциональное состояние паци‑
ента, анатомо‑топографическое положение комплекса 
«ИОЛ  — фиброзированный капсульный мешок», сте‑
пень и локализация фиброзных изменений капсульного 
мешка, сохранность связочного аппарата.

Отсутствие системного подхода и доказанных пре‑
имуществ различных методов хирургического лечения 
пациентов с данным осложнением позволяет рассматри‑
вать направление как актуальное и перспективное.
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резЮме

актуальность. В настоящее время кераторефракционная хирургия представляет собой высокотехнологичную отрасль офталь-
мологии и обеспечивает получение предсказуемого, высокоточного, стабильного и безопасного рефракционного результата 
у пациентов с широким спектром рефракционных нарушений. цель: оценить клинико-функциональные результаты коррекции 
миопии по технологии рефракционной экстракции лентикулы, выполненной с помощью фемтосекундных лазеров VisuMax и LDV 
Z8. Пациенты и методы. В рамках данной работы были обследованы и прооперированы 160 пациентов (160 глаз) с диагно-
зом «стационарная миопия средней и высокой степени», имеющих бинокулярный характер зрения, со средними параметрами 
кератометрии (43,0–45,0 дптр), в возрасте от 18 до 36 лет. Сроки наблюдения составили 1 месяц после операции. Были сфор-
мированы две группы: в первую вошли пациенты группы SMILE, у которых проведена операция по технологии рефракционной 
экстракции лентикулы с применением фемтосекундного лазера VisuMax 500 (80 глаз); и пациенты группы CLEAR, у которых 
проведена операция по технологии рефракционной экстракции лентикулы с применением фемтосекундного лазера Femto LDV 
Z8 (80 глаз). результаты. Операции по технологии SMILE и CLEAR были выполнены по стандартным протоколам. Интраопера-
ционных осложнений не было зафиксировано. Проведен анализ сопоставимых клинико-функциональных результатов коррекции 
миопии в двух группах пациентов. заключение. Проведенный анализ клинико-функциональных результатов коррекции миопии 
средней и высокой степени по технологии рефракционной экстракции лентикулы, выполненной с помощью фемтосекундных ла-
зеров VisuMax и LDV Z8, показал их высокую сопоставимость по параметрам эффективности, безопасности, предсказуемости 
и стабильности. Технология рефракционной экстракции лентикулы с использованием комплексной оценки состояния глазной 
поверхности на дооперационном этапе, позволяющей выявить и устранить возникшие изменения, может быть рекомендована 
для широкого клинического внедрения.
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abstraCt

relevance. Today, keratorefractive surgery is a high-tech branch of ophthalmology and provides a predictable, high-precision, stable 
and safe refractive result in patients with a wide range of refractive disorders. purpose. To evaluate the clinical and functional results 
of myopia correction using the technology of fractional lenticular extraction performed using femtosecond VisuMax and LDV Z8 lasers. 
materials and methods. Within the framework of this work, 160 patients (160 eyes) with inpatient myopia of medium and high de-
gree were examined and operated, with average keratometry parameters (43.0–45.0 dptr), aged from 18 to 36 years. The follow-up 
period was 1 month after the operation. The SMILE group was formed: a group of patients who underwent surgery using refractive 
lenticular extraction technology using a femtosecond VisuMax 500 laser (80 eyes); and the CLEAR group: a group of patients who 
underwent surgery using refractive lenticular extraction technology using femtosecond laser Femto LDV Z8 (80 eyes). results and 
discussion. Operations with SMILE and CLEAR technology were performed in the Department of refractive laser surgery of the FSAU 
NMIC MNTC “Eye Microsurgery” named after S.N. Fedorov of the Ministry of Health of Russia (Moscow) according to standard pro-
tocols. No intraoperative complications were recorded. The analysis of comparable clinical and functional results of myopia correction 
using the technology of fractional lenticular extraction performed using femtosecond VisuMax and LDV Z8 lasers was carried out. 
Conclusion. Thus, the analysis of the clinical and functional results of correction of myopia of medium and high degree by the technol-
ogy of refractive extraction of the lenticle performed using femtosecond lasers VisuMax and LDV Z8 showed their high comparability 
in terms of efficiency, safety, predictability and stability. A new technology of fractional lenticular extraction using a comprehensive 
assessment of the condition of the ocular surface at the preoperative stage, which allows to identify and eliminate the changes that 
have occurred, can be recommended for widespread clinical implementation.
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актуальность

Эволюция кераторефракционной хирургии (КРХ) на‑
считывает более двух веков, начиная с первой попытки 
исправить аметропии с помощью хирургического изме‑
нения формы роговицы [1, 2]. Становление КРХ прошло 
путь от эпохи механических методик — лимбальных по‑
слабляющих разрезов и радиальной кератотомии [3, 4], 
использования термической энергии — термокератокоа‑
гуляции, до появления технологий с использованием эк‑
симерных и фемтосекундных лазерных установок [5–7].

В настоящее время КРХ представляет собой высоко‑
технологичную отрасль офтальмологии и обеспечивает 
получение предсказуемого, высокоточного, стабильно‑
го и безопасного рефракционного результата у пациен‑
тов с широким спектром рефракционных нарушений 
[8–13]. По частоте использования технологий лазерной 
коррекции зрения в практике современного рефракци‑
онного хирурга превалирует лазерный интрастромаль‑
ный кератомилез in situ, в том числе с формированием 
роговичного клапана с помощью фемтосекундного ла‑
зера (ФемтоЛАЗИК), рефракционная экстракция ленти‑
кулы и фоторефрактивная кератэктомия (ФРК) [8, 14]. 
Накоплен опыт, касающийся особенностей заживления, 
формирования клинико‑функционального результа‑
та при проведении каждой из известных технологий 

лазерной коррекции зрения. Изучены сильные и сла‑
бые стороны реализации каждой из методик, сформи‑
рованы показания и противопоказания к выполнению 
КРХ, что позволяет осуществлять выбор наиболее при‑
емлемой технологии индивидуально для каждого паци‑
ента [15, 16]. Однако, как показал анализ накопленного 
научного и клинического опыта, среди используемых 
методик наиболее патогенетически ориентированной 
технологией лазерной коррекции зрения, минимально 
влияющей на снижение биомеханических свойств рого‑
вицы, не индуцирующей синдром сухого глаза, обеспе‑
чивающей высокопрогнозируемый постоперационный 
результат при коррекции миопии и миопического астиг‑
матизма, является рефракционная экстракция лентику‑
лы (РЭЛ) [8, 9].

Офтальмохирургами из Германии Вальтером Секундо 
и Маркусом Блумом была предложена технология РЭЛ, 
получившая коммерческое название Relex SMILE (Small 
Incision Lenticule Extraction), которая была реализована 
впервые в мире в 2006 году компанией «Carl Zeiss Meditec 
AG» (Германия) [17]. Эта инновационная технология 
имела следующие преимущества: низкий риск индуци‑
рования синдрома сухого глаза, быстрое восстановле‑
ние после операции, минимальное нарушение биомеха‑
нической резистентности роговицы за счет сохранения 
целостности коллагеновых фибрилл поверхностных 

The Modern Technologies of Refractive Lenticular Extraction: 
Comparative Analysis of Clinical and Functional Results

A.V. Doga, I.A. Mushkova, N.V. Maychuk, M.R. Obraztsova, I.S. Malyshev

S.N. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution 
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow, 127486, Russian Federation



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

A.V. Doga, I.A. Mushkova, N.V. Maychuk, M.R. Obraztsova, I.S. Malyshev

Contact information: Obraztsova Maria R. Obraztsova.Maria@mail.ru

The Modern Technologies of Refractive Lenticular Extraction: Comparative Analysis of Clinical...

2022;19(2):291–298

293

слоев стромы роговицы, обеспечивающих максималь‑
ную прочность роговицы, и, как следствие, минимальное 
усиление аберраций, отсутствие осложнений, связанных 
с формированием клапана (складки клапана, его сме‑
щение, отрыв) [18, 19]. Благодаря вышеперечисленным 
преимуществам РЭЛ быстро нашла приверженцев сре‑
ди рефракционных хирургов и стала распространяться 
по миру, и к 2022 году выполнено уже более 4 миллионов 
рефракционных операций по данной технологии.

Однако, вопреки описанным выше преимуществам, 
технология SMILE имеет ряд потенциальных недостат‑
ков, а именно, невозможность контролирования дина‑
мической и статической циклоторсии в фемтолазерной 
установке «Visumax», отсутствие возможности смеще‑
ния и ротации после достижения фиксации вакуумного 
конуса к роговице с целью центрирования формируемой 
лентикулы, низкий вакуум, который, с одной стороны, 
имеет преимущества в виде минимального повышения 
внутриглазного давления и снижения риска тракцион‑
ного воздействия на сетчатку, минимального изменения 
кривизны роговицы в процессе докинга, сохранения ви‑
зуального контроля за меткой до процесса формирова‑
ния центральной зоны лентикулы, а с другой стороны, 
низкий вакуум повышает риск разгерметизации у па‑
циентов с лабильностью психического статуса. Таким 
образом, технология РЭЛ в модификации Relex SMILE 
показала потенциальные преимущества разработанно‑
го подхода и открыла путь к созданию альтернативных 
вариантов с использованием других лазерных устано‑
вок, учитывающих и старающихся исправить вышеука‑
занные недостатки. Одной из таких лазерных установок 
стал фемтосекундный лазер (Femto LDV Z8), произво‑
димый компанией «Ziemer» (Швейцария), обладающий 
следующими физическими характеристиками: высокая 
скорость (200–350 фс) и частота (5 МГц) работы лазера, 
минимальная энергия (10–20 нДж). Установка обладает 
встроенным в систему интраоперационным оптическим 
когерентным томографом для переднего отрезка глаза.

На основании вышеперечисленных характеристик 
лазерной установки и была разработана первая коммер‑
чески доступная альтернативная технология РЭЛ, полу‑
чившая название CLEAR (Corneal Lenticule Extraction for 
Advanced Refractive Correction).

В отличие от применяемой технологии Relex SMILE 
технология CLEAR [20]:

•  выполняется  с  помощью низкочастотной  энергии 
фемтосекундного лазера, что приводит к минимальному 
повреждению ткани вокруг зоны фемтодиссекции;

•  создает возможность центрации после докинга;
•  за  счет  каналов  отведения  пузырьков  воздуха 

через направляющие туннели обеспечивает более легкое 
отделение лентикулы;

•  позволяет прогнозировать расположение разрезов 
благодаря наличию встроенного в систему интраопера‑
ционного оптического когерентного томографа для пе‑
реднего отрезка глаза.

Однако технология CLEAR не позволяет интраопе‑
рационно визуализировать зону интерфейса, а плоский 
интерфейс конуса аппланации приводит к вынужденно‑
му неравномерному сдавливанию условно сферической 
поверхности роговицы вследствие отсутствия конгру‑
энтности контактных поверхностей.

В отделе рефракционной лазерной хирургии ФГАУ 
НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академи‑
ка С.Н. Федорова» Минздрава России (Москва) была 
впервые клинически апробирована технология реф‑
ракционной экстракции лентикулы по методу CLEAR 
фемтосекундного лазера (Femto LDV Z8) с проведением 
крупномасштабных лабораторных, экспериментальных 
и клинических исследований, которые позволили со‑
поставить клинико‑функциональные результаты новой 
технологии CLEAR с технологией Relex SMILE.

Цель: оценить клинико‑функциональные результаты 
коррекции миопии по технологии рефракционной экс‑
тракции лентикулы, выполненной с помощью фемтосе‑
кундных лазеров VisuMax и LDV Z8.
Пациенты и методы

В рамках данной работы были обследованы и про‑
оперированы 160 пациентов (160 глаз) с диагнозом «ста‑
ционарная миопия средней и высокой степени», име‑
ющих бинокулярный характер зрения, со средними 
параметрами кератометрии (43,0–45,0 дптр), в возрасте 
от 18 до 36 лет и не имеющих противопоказаний к РЭЛ. 
Сроки наблюдения составили 1 месяц после операции. 
В группу SMILE вошли пациенты, у которых проведена 
операция по технологии РЭЛ с применением фемтосе‑
кундного лазера VisuMax 500 (80 глаз). В группу CLEAR 
вошли пациенты, у которых проведена операция по тех‑
нологии РЭЛ с применением фемтосекундного лазера 
Femto LDV Z8 (80 глаз). У всех пациентов был выполнен 
комплекс стандартных диагностических исследований 
согласно протоколу обследования пациента рефрак‑
ционного профиля: проверка остроты зрения вблизи 
и вдали в естественных условиях и в условиях медика‑
ментозного мидриаза, измерение внутриглазного давле‑
ния, авторефрактометрия, исследование полей зрения, 
А‑ и В‑сканирование, офтальмоскопия с исследовани‑
ем центральных и периферических областей глазного 
дна, кератотопография и исследование на Шеймпфлюг‑
камере, оптическая когерентная томография (ОКТ) пе‑
реднего отрезка глаза с анализом глубины интерфейса, 
тест Ширмера‑1 и определение времени разрыва слезной 
пленки (ВРСП), оценка состояния эпителия при окра‑
шивании витальным красителем (раствор флюоресцеи‑
на) по 20‑балльной шкале.
результаты и обсуждение

При биомикроскопической оценке после окраши‑
вания эпителия роговицы и конъюнктивы виталь‑
ным красителем (раствор флюоресцеина) на этапе до‑
операционной диагностики у 19 пациентов (11,8  %), 
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использовавших мягкие контактные линзы (МКЛ) в те‑
чение более 5 лет, было выявлено точечное прокраши‑
вание эпителия во всех четырех секторах и центральной 
зоне роговицы, что соответствовало от 5 до 10 баллов 
по 20‑балльной шкале, тест Ширмера‑1 составил от 11 
до 14 мм, ВРСП — от 4 до 9 секунд, что свидетельство‑
вало о слегка сниженных параметрах слезопродукции 
и стабильности слезной пленки, явлениях эпителио‑
патии, характерных для кератопатии на фоне ношения 
контактных линз [21, 22]. Исходя из выявленных изме‑
нений состояния глазной поверхности и функциональ‑
ного слезного комплекса пациентам был проведен курс 
симптоматической и патогенетически ориентированной 
терапии. Для купирования признаков асептической вос‑
палительной реакции  — основного патогенетического 
звена синдрома сухого глаза — использовали 0,1 % р‑р 
дексаметазона по убывающей схеме с 4 до 1 раза в день 
в течение 4 недель. Для улучшения состояния эпителия 
роговицы, купирования признаков эпителиопатии, уско‑
рения его обновления и повышения смачиваемости при‑
меняли слезозаместитель на основе природного полиса‑
харида — гиалуроновой кислоты в комбинации с 0,2 % 
декспантенолом — ХИЛОЗАР‑КОМОД® 4–6 раз в день.

За счет мукоадгезивных свойств гиалуроновой кис‑
лоты при закапывании средства в конъюнктивальную 
полость на передней поверхности роговой оболочки 
глаза образуется тонкая пленка, предохраняющая глаз 
от пересыхания и обеспечивающая длительное купиро‑
вание симптомов дискомфорта и сухости [23]. За счет 
декспантенола, производного пантотеновой кислоты, 
происходит стимуляция регенерации эпителия рогови‑
цы, нормализация клеточного метаболизма, увеличи‑
вается прочность коллагеновых волокон роговицы [24]. 
Для пролонгированного увлажнения роговичного эпите‑
лия в ночное время, а также резорбции стромального от‑
ека, обнаруживающегося у большинства пациентов с ке‑
ратопатией на фоне ношения контактных линз [21, 22], 
пациентам рекомендовали использование мазевой фор‑
мы препарата, содержащего гепарин — ПАРИН-ПОС®, 
1 раз в день на ночь в течение 1 месяца. Действующее 
вещество препарата  — гепарин натрия  — имеет хими‑
ческую структуру, сходную с компонентами, образую‑
щими муциновый слой слезной пленки, который обе‑
спечивает создание эффекта адгезии слезной жидкости 
к тканям роговицы и конъюнктивы глаза, сохраняя их 
увлажненными в период физиологической гиперосмо‑
лярности слезы в ночное время, предохраняя эпителий 
роговицы от обезвоживания [25].

В срок от 3 до 6 недель у всех пациентов была достигну‑
та нормализация состояния глазной поверхности и функ‑
ционального слезного комплекса, что сделало возможным 
проведение КРО. После достижения стабилизации со‑
стояния глазной поверхности всем пациентам с исходно 
измененными параметрами было проведено повторное 
рефракционное обследование с уточнением ранее полу‑
ченных рефракционных показателей. У 11 из 19 пациентов 

(58 %) отклонение от исходного значения рефракционных 
показателей составило 0,5 дптр и более по сферическому 
и цилиндрическому компоненту, что актуализирует целе‑
сообразность повторного измерения рефракционных по‑
казателей при отборе пациентов с синдромом сухого гла‑
за на КРО и назначение его медикаментозной коррекции 
на дооперационном этапе [26].

У остальных пациентов, с исходно нормальными по‑
казателями глазной поверхности, проводили КРО сразу. 
Операции по технологии SMILE и CLEAR были выпол‑
нены по стандартным протоколам. Интраоперационных 
осложнений не было зафиксировано. На первые сутки 
у всех пациентов отмечались явления стандартного слабо 
реактивного периода, обусловленного асептической вос‑
палительной реакцией в зоне интерфейса, возникающей 
при воздействии лазерного импульса на ткани роговицы, 
что также подтверждается литературными данными [27, 
28]. У 71  % пациентов, несмотря на достижение макси‑
мальной некорригируемой остроты зрения до 1,0 и выше, 
имели место жалобы на «неидеальность зрения»  — не‑
четкость и размытость изображения, ощущение песка 
в глазу, что обусловлено послеоперационным стромаль‑
ным асептическим отеком роговицы и описано также 
другими авторами [12, 14]. Разницы по частоте встре‑
чаемости данных жалоб у пациентов в группах SMILE 
и CLEAR выявлено не было. Такая особенность харак‑
терна для раннего послеоперационного периода РЭЛ 
и не требует существенного изменения стандартного 
протокола ведения пациентов, включающего назначение 
стероидных противовоспалительных средств и антибак‑
териальных препаратов коротким курсом. Вместе с тем 
слезозамещающую терапию у пациентов после РЭЛ было 
решено модифицировать с учетом выявленных особен‑
ностей, заменив стандартно рекомендуемый слезозаме‑
ститель на основе гиалуроновой кислоты или трегалозы 
на препарат, содержащий гепарин,  — ХИЛОПАРИН-
КОМОД® 4–6 раз в день в течение месяца. Данный препа‑
рат представляет собой комбинацию гиалуроната натрия 
и гепарина, обладающего свойствами прямого антико‑
агулянта, что положительно влияет на микроциркуля‑
цию, а также противовоспалительным, регенеративным 
и противоотечным действием [29].

При контрольном обследовании пациентов через  
1  месяц после операции признаков эпителиопатии 
и стромального отека роговицы не было выявлено 
ни в одном случае, жалобы на нечеткость зрения также 
не предъявлялись. Все пациенты были удовлетворены 
полученным оптическим результатом. Оценку рефрак‑
ционных показателей проводили через один месяц после 
стабилизации состояния глазной поверхности.

Анализ предсказуемости рефракционного результа‑
та, представленный на рисунках 1а и 1б, у большинства 
пациентов в обеих группах показал высокие данные со‑
ответствия полученной рефракции запланированным 
показателям с тенденцией к небольшой недокоррекции 
у пациентов с миопией высокой степени.
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При анализе послеоперационного рефракционного 
результата по сфероэквиваленту (SE) в обеих группах по‑
лучено 100 % попадание в диапазон от ‑1,0 до +1,0 дптр. 
Однако при анализе более узкого диапазона: от ‑0,13 
до +0,13 дптр рефракционный результат по SE по техно‑
логии SMILE был несколько выше (44 %) по сравнению 
с технологией CLEAR (39 %), что представлено на рисун‑
ках 2а и 2б.

Частота остаточного цилиндрического компонента 
рефракции была аналогичной в обеих группах и не вы‑
ходила за пределы ±1,0 дптр. В абсолютном большинстве 
случаев (78 % после CLEAR и 82 % после Relex SMILE) ци‑
линдрический компонент рефракции находился в преде‑
лах ±0,5 дптр, что представлено на рисунках 3а и 3б.

Важным критерием оценки любой кераторефракци‑
онной операции является безопасность, характеризую‑
щаяся изменением строк максимально корригируемой 
остроты зрения (МКОЗ) относительно дооперационных 
значений, которая при обеих технологиях была очень 
высокой и характеризовалась прибавкой до двух строк 
в 25  % случаев по технологии SMILE и в 27  % случаев 

по технологии CLEAR. Потеря одной строки МКОЗ на‑
блюдалась только в одном случае у пациента после опе‑
рации SMILE с выраженным неоваскулярным паннусом 
роговицы, сопровождавшимся интраоперационным по‑
паданием крови в пространство интерфейса, что привело 
к замедленному течению репаративно‑регенераторного 
процесса и потребовало корректировки фармакологи‑
ческого сопровождения. Восстановление остроты зре‑
ния до предоперационной МКОЗ было отмечено к трем 
месяцам после операции. Прибавка строк относительно 
дооперационных значений наблюдалась с сопоставимой 
частотой в обеих группах, что представлено на рисун‑
ках 4а и б.

Важным аспектом при использовании технологии 
рефракционной экстракции лентикулы является соот‑
ветствие реального расположения зоны интерфейса за‑
программированным параметрам. Для изучения этого 
показателя нами была проведена ОКТ переднего отрез‑
ка глаза с оценкой глубины расположения зоны интер‑
фейса относительно запрограммированной величины. 
Была отмечена незначительная тенденция превышения 

рис. 1а. Предсказуемость рефракционного результата группы 
CLEAR

Fig. 1a. Predictability of the refractive result of the CLEAR group

рис. 2а. Статистически значимый SE по технологии CLEAR

Fig. 2a. Statistically significant SE for CLEAR technology 

рис. 1б. Предсказуемость рефракционного результата группы 
SMILE

Fig. 1b. Predictability of the refractive result of the SMILE group

рис. 2б. Статистически значимый SE по технологии Relex SMILE

Fig. 2. Statistically significant SE by: Relex SMILE technology
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глубины залегания зоны интерфейса относительно за‑
программированных показателей в группе SMILE, 
не превышающая 7 мкм, что является высокопредска‑
зуемым и соответствует современным требованиям 
к работе фемтосекундных лазерных установок (рис. 5б). 

При проведении ОКТ‑измерений глубины залегания ин‑
терфейса при выполнении операции CLEAR отмечалось 
как более поверхностное, так и более глубокое залега‑
ние интерфейса относительно запланированного, также 
не превышающее 6 мкм (рис. 5а).

рис. 3а. Предсказуемость по цилиндрическому компоненту ре-
фракции по технологии CLEAR

Fig. 3a. Predictability of the cylindrical refraction component using 
CLEAR technology

рис. 5а. Равномерность и предсказуемость глубины интерфейса 
по данным ОКТ переднего отрезка по технологии CLEAR

Fig. 5a. Uniformity and predictability of the interface depth according 
to the OCT data of the front segment using CLEAR technology

рис.5б. Равномерность и предсказуемость глубины интерфейса 
по данным ОКТ переднего отрезка по технологии Relex SMILE

Fig. 5b. Uniformity and predictability of the interface depth according 
to the OCT data of the front segment using the Relex SMILE technology

рис. 4а. Динамика МКОЗ по технологии CLEAR

Fig. 4a. Dynamics of МСVA using CLEAR technology

рис. 3б. Предсказуемость по цилиндрическому компоненту ре-
фракции по технологии Relex SMILE

Fig. 3b. Predictability by cylindrical refraction component using Relex 
SMILE technology

рис. 4б. Динамика МКОЗ по технологии Relex SMILE

Fig. 4b. The dynamics of МСVA using Relex SMILE technology
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Дополнительно при анализе равномерности интер‑
фейса был обнаружен визуально более волнистый про‑
филь при выполнении операции CLEAR, что, вероятно, 
объясняется отсутствием конгруэнтности поверхностей 
в процессе аппланации.
заклЮчение

Таким образом, проведенный анализ клинико‑
функциональных результатов коррекции миопии сред‑
ней и высокой степени по технологии рефракцион‑
ной экстракции лентикулы, выполненной с помощью 
фемтосекундных лазеров VisuMax и LDV Z8, показал 
их высокую результативность и сопоставимые данные 
по параметрам эффективности, безопасности, предска‑
зуемости и стабильности. Оценка состояния глазной 
поверхности и функционального слезного комплек‑
са на дооперационном этапе, а также патогенетиче‑
ски ориентированная и симптоматическая коррекция 
их изменений позволяет уточнить рефракционные 

показатели и тем самым повысить точность коррек‑
ции аметропии, а также оптимизировать течение по‑
слеоперационного периода репаративной регенерации 
роговичной ткани, минимизируя риск развития после‑
операционных дисрегенераторных осложнений. Новая 
технология РЭЛ, имеющая коммерческое название 
CLEAR, наряду с доказавшей свою результативность 
операцией Relex SMILE, может быть рекомендована 
для широкого клинического применения в коррекции 
миопической рефракции.
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резЮме

цель исследования — получение информации о частоте использования предзагруженных систем для имплантации ИОЛ, вре-
мени проведении процедуры имплантации ИОЛ, удобстве использования различных предзагруженных систем, частоте развития 
осложнений и общем уровне удовлетворенности при работе с указанными системами со стороны хирургов-офтальмологов 
в ходе опроса экспертов. материалы и методы. Проведен опрос среди 14 отечественных экспертов из различных регионов 
РФ, имеющих практический опыт работы с предзагруженными системами для имплантации ИОЛ: RayOne® Aspheric (RAO600C), 
iSert® (250/251), iTec (Tecnis®1) и AutonoMe™ (Clareon®). Оценку проводили по 10-балльной шкале для параметров, связанных 
с безопасностью имплантации ИОЛ при использовании предзагруженных систем, удобством и интуитивно понятной работой, 
уровнем контроля над процессом имплантации ИОЛ, а также с общим временем, необходимым для проведения всей процедуры 
имплантации ИОЛ. результаты. Среди всех параметров эксперты наиболее высоко оценили безопасность имплантации ИОЛ 
при использовании предзагруженных систем, в целом остальным параметрам также присвоены достаточно высокие баллы, 
отражающие удовлетворенность при работе со стороны экспертов. При сравнительном анализе параметров безопасности им-
плантации ИОЛ, удобства и интуитивно понятной работы, уровня контроля над процессом имплантации ИОЛ, а также общего 
времени, необходимого для проведения всей процедуры имплантации ИОЛ, в зависимости от типа предзагруженных систем 
были получены существенные различия (p = 0,012, p = 0,001, p = 0,003, p = 0,014, p = 0,004 соответственно). Из четырех 
анализируемых типов система AutonoMe™ (Clareon®) продемонстрировала наибольшие баллы по всем параметрам (10,0, 9,0, 
10,0, 9,0 и 9,5 соответственно). заключение. Данный опрос экспертов является первым в России опытом оценки реальной 
практики работы с предзагруженными системами различных производителей для имплантации ИОЛ. Опрос показал, что все 
эксперты, имея практический опыт использования предзагруженных систем, поставили более высокие баллы по всем анализи-
руемым параметрам системе AutonoMe™ (Clareon®) при сравнении с системами других производителей, представленных в РФ.

ключевые слова: катаракта, интраокулярная линза, предзагруженная система, реальная практика, опрос экспертов
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objectives: To obtain information on the frequency of using preloaded IOL delivery system, the time of the IOL implantation procedure, 
the convenience of using various preloaded systems, the incidence of complications and the overall level of satisfaction during the 
work by ophthalmologists during a survey of experts. methods. A survey was conducted among 14 Russian experts from different 
regions who already have practical experience with the following preloaded IOL implantation systems: RayOne® Aspheric (RAO600C), 
iSert® (250/251), iTec (Tecnis®1) and AutonoMe™ (Clareon®). The evaluation was carried out on a 10-point scale for parameters 
related to IOL implantation safety when using preloaded systems, convenience and intuitive operation, the level of control over the IOL 
implantation process, and the overall total time required to complete the entire IOL implantation procedure. results. Among all the 
parameters, the experts gave the highest safety rating of the IOL implantation when using preloaded systems; in general, quite high 
scores were also assigned to the other parameters, reflecting satisfaction with the work by the experts. In a comparative analysis of 
the parameters of IOL implantation safety, convenience and intuitive operation, the level of control over the IOL implantation process, 
as well as the total time required for the entire IOL implantation procedure, depending on the type of preloaded systems, significant 
differences were obtained (p = 0.012, p = 0.001, p = 0.003, p = 0.014, p = 0.004, respectively). Frow the 4 analyzed system types, 
AutonoMe™ (Clareon®) achieved the highest scores across all dimensions (10.0, 9.0, 10.0, 9.0 and 9.5, respectively). Conclusion. 
This experts’ survey is the first Russian experience of evaluating the real practice of working with different types of preloaded systems 
for implanting IOLs. The survey indicated that the greatest application experience currently exists with the preloaded AutonoMe™ 
(Clareon®) system, which scored higher across all analyzed parameters when compared to systems from other manufacturers.

Keywords: cataract, intraocular lens, preloaded delivery system, real-world practice, expert survey
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введение

Катаракта, сопровождающаяся частичным или пол‑
ным нарушением прозрачности хрусталика, является 
одной из основных причин слабовидения и обратимой 
слепоты в мире [1, 2].

По последним данным, в 2020 году среди всех новых 
случаев слепоты у людей старше 50 лет катаракта имела 
место в 15,2 млн случаев, при этом в сравнении с 1990 го‑
дом прирост составил почти 56 %. В этой же возрастной 
группе среди всех новых случаев слабовидения катарак‑
та заняла второе место с 78,8 млн случаев. Таким обра‑
зом, в общей структуре причин, приводящих к слепоте 
и слабовидению, на долю катаракты приходится 45,5 
и 38,9 % соответственно [3].

В 2019 году в Российской Федерации (РФ) заболе‑
ваемость катарактой среди всего населения составила 
236,9 случая на 100 тыс. населения, или 347 тыс. человек1, 
1 Александрова Г.А., Голубев Н.А., Тюрина Е.М., Оськов Ю.И., Шелепова Е.А., 

Поликарпов А.В., Кадулина Н.А., Беляева И.М., Гладких Т.Е., Щербакова Г.А., 
Семенова Т.А. Заболеваемость всего населения России в 2019 году. Статисти‑
ческие материалы. Часть II. М.: Департамент мониторинга, анализа и стра‑
тегического развития здравоохранения Минздрава Российской Федерации, 
ФГБУ «Центральный научно‑исследовательский институт организации и ин‑
форматизации здравоохранения» Минздрава Российской Федерации. 2020.

при этом распространенность  — 1714,6 случаев на 100 
тыс. населения, или 2,5 млн человек2.

Поражая взрослых людей, катаракта затрагивает 
не только зрительные функции, но и все виды физиче‑
ской и социальной активности человека, значительно 
снижая качество жизни [4]. По оценкам всемирного про‑
екта «Изучение глобального бремени болезней» только 
в 2019 году катаракта привела к потере 6,68 млн лет здо‑
ровой жизни (Disability Adjusted Life Years, DALYs) [5], 
это  — показатель комплексной оценки здоровья, кото‑
рый сочетает в себе годы жизни, утраченные из‑за пре‑
ждевременной смертности, и годы жизни, утраченные 
в связи с состоянием здоровья, не отвечающим критери‑
ям полного здоровья [6].

Оперативное лечение с применением метода факоэ‑
мульсификации с имплантацией эластичной модели ин‑
траокулярной линзы (ИОЛ) в настоящее время является 
2 Александрова Г.А., Голубев Н.А., Тюрина Е.М., Оськов Ю.И., Шелепова Е.А., 

Поликарпов А.В., Кадулина Н.А., Беляева И.М., Гладких Т.Е., Щербакова Г.А., 
Семенова Т.А. Заболеваемость всего населения России в 2019 году. Статисти‑
ческие материалы. Часть II. М.: Департамент мониторинга, анализа и стра‑
тегического развития здравоохранения Минздрава Российской Федерации, 
ФГБУ «Центральный научно‑исследовательский институт организации и ин‑
форматизации здравоохранения» Минздрава Российской Федерации. 2020.
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основным методом лечения катаракты во всем мире [7]. 
Офтальмологический рынок ИОЛ представлен доста‑
точно широко, однако, несмотря на развитие технологий 
производства самих линз, до сих пор ведутся исследова‑
ния в области изучения материалов и систем доставки. 
В последнее время на рынке появились предзагружен‑
ные системы для имплантации ИОЛ, применение кото‑
рых должно обеспечить повышение качества оказыва‑
емой офтальмологической помощи пациентам за счет 
удобства их применения, сокращения необходимого 
времени на проведение самой процедуры имплантации, 
снижения частоты технических ошибок, а также риска 
развития различных осложнений [8–13].

В отечественной практике уже накопился некоторый 
опыт работы с данными системами. Обзор литературы 
показал, что имеются первые публикации о клиническом 
опыте применения предзагруженных систем. В частно‑
сти, в работе К.Б. Першина и соавт. [14] освещены во‑
просы применения гидрофобной акриловой монофо‑
кальной ИОЛ Clareon® (Alcon, США) с предварительно 
загруженной системой доставки AutonoMe™ в кратко‑
срочном периоде наблюдения. Однако отсутствуют срав‑
нительные результаты применения разных предзагру‑
женных систем для имплантации ИОЛ отечественными 
хирургами‑офтальмологами. В связи с этим представля‑
ется актуальным проведение оценки реальной клини‑
ческой практики применения таких систем у пациентов 
с катарактой на территории РФ посредством опроса экс‑
пертов (хирургов‑офтальмологов).

Целью настоящего опроса явилось получение ин‑
формации о частоте использования предзагруженных 
систем для имплантации ИОЛ, времени проведения 
процедуры имплантации ИОЛ, удобстве использования 
различных предзагруженных систем, частоте развития 
осложнений и общем уровне удовлетворенности при ра‑
боте с указанными системами со стороны хирургов‑оф‑
тальмологов.
материалы и методы

Опрос был проведен среди 14 отечественных экспер‑
тов из различных регионов РФ, уже имеющих практи‑
ческий опыт работы с различными предзагруженными 
системами для имплантации ИОЛ. Анализ отечественно‑
го рынка таких систем позволил определить 4 основные 
системы, применяемые на территории России: RayOne® 
Aspheric (RAO600C), iSert® (250/251), iTec (Tecnis®1) 
и AutonoMe™ (Clareon®). Среди опрошенных экспертов 
наименьший опыт работы был отмечен для системы 
RayOne® Aspheric (RAO600C) (2 эксперта), наибольший — 
с системой AutonoMe™ (Clareon®) (14 экспертов). Общая 
характеристика экспертов и частота применения различ‑
ных предзагруженных систем представлены в таблице 1.

В рамках опроса экспертам предлагалось оценить 
по 10‑балльной шкале ряд параметров, связанных с ис‑
пользованием предзагруженных систем для импланта‑
ции ИОЛ. Для первичного анализа были выбраны 

параметры, связанные с безопасностью имплантации 
ИОЛ при использовании предзагруженных систем, 
удобством и интуитивно понятной работой, уровнем 
контроля над процессом имплантации ИОЛ, а также 
с общим временем, необходимым для проведения всей 
процедуры имплантации ИОЛ. Перечень анализируе‑
мых параметров был обусловлен имеющейся в настоя‑
щее время информацией о клинических преимуществах 
применения таких систем. Большинство исследований, 
рассматривающих предзагруженные системы, сфокуси‑
рованы на вопросах производительности, безопасности 
и постоперационных результатах [15–19]. Небольшой 
размер операционного разреза при использовании пред‑
загруженных систем снижает риски хирургически ин‑
дуцированного астигматизма и повреждения роговицы 
[10, 11], в то же время уменьшается вероятность инфек‑
ционных осложнений, риск которых выше при ручной 
заправке ИОЛ в картридж, при этом снижается частота 
технических ошибок [12, 13].

Статистический анализ проводился с использова‑
нием программы StatTech v. 2.5.9 (разработчик ООО 
«Статтех», Россия). Количественные показатели опи‑
сывались с помощью медианы (Me) и нижнего и верх‑
него квартилей (Q1–Q3), категориальные данные  — 
с указанием абсолютных значений и процентных долей. 
Сравнение нескольких групп по количественному пока‑
зателю выполнялось с помощью критерия Краскела  — 
Уоллиса, апостериорные сравнения — с помощью крите‑
рия Данна с поправкой Холма. Различия между группами 
считали достоверными при p < 0,05.
результаты и обсуждение

Характеристика по 10‑балльной шкале параметров, 
рассматриваемых в рамках опроса, приведена в табли‑
це 2. Среди параметров для всех систем экспертами были 
присвоены наибольшие суммарные баллы параметру 

таблица 1. Общая характеристика экспертов

table 1. General characteristics of experts

Показатели / Indicators Категории / Categories Абс. число / 
Abs. number  %

Тип медицинского 
учреждения / Type of 
healthcare facility

Государственное / State 7 50,0

Частное / Private 7 50,0

Субъект Российской 
Федерации / Subject of 
the Russian Federation

Свердловская область / Sverdlovsk region 2 14,3

Москва / Moscow 7 50,0

Иркутская область / Irkutsk region 1 7,1

Ростовская область / Rostov region 1 7,1

Ставропольский край / Stavropol region 1 7,1

Санкт-Петербург / Saint Petersburg 1 7,1

Воронежская область / Voronezh region 1 7,1

Опыт работы с предза-
груженной системой / 
Experience with a pre-
loaded delivery system

RayOne® Aspheric (RAO600C) 2 14

iSert® (250/251) 7 50

iTec (Tecnis®1) 5 36

AutonoMe™ (Clareon®) 14 100
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безопасности имплантации ИОЛ при использовании 
предзагруженных систем, что является важной состав‑
ляющей работы с данными системами. При этом экс‑
перты присвоили наименьшие суммарные баллы па‑
раметру «удобство использования предзагруженных 
систем», что, возможно, связано с относительно неболь‑
шим опытом их применения у отечественных специали‑
стов. Следует также отметить, что более высокие баллы 
по всем параметрам эксперты присваивали предзагру‑
женным системам, с которыми у них больше практиче‑
ского опыта работы.

Далее был выполнен сравнительный анализ параме‑
тров использования ИОЛ в зависимости от типа предза‑
груженных систем для имплантации ИОЛ (табл. 3).

Проведенный анализ результатов опроса по вопро‑
сам безопасности имплантации ИОЛ, удобства и интуи‑
тивно понятной работы, уровня контроля над процессом 
имплантации ИОЛ, а также общего времени, необхо‑
димого для проведения всей процедуры имплантации 

ИОЛ, в зависимости от типа использованных предза‑
груженных систем, показал существенные различия (p = 
0,012, p  = 0,001, p  = 0,003, p  = 0,014, p  = 0,004 соответ‑
ственно).

Таким образом, нами было получено, что общая 
оценка экспертами параметра безопасности импланта‑
ции ИОЛ при использовании предзагруженной системы 
AutonoMe™ (Clareon®) (10 баллов) значимо выше по срав‑
нению с тремя другими рассматриваемыми системами: 
6,5 балла для RayOne® Aspheric (RAO600C), 8,0 балла 
для iSert® (250/251), 9,0 балла для iTec (Tecnis®1) (рис. 1). 
Следует отметить, что для системы AutonoMe™ (Clareon®) 
отмечается довольно большая согласованность мнения 
экспертов в отношении присуждаемого балла данно‑
му параметру, а для системы iTec (Tecnis®1), наоборот, 
по сравнению с другими предзагруженными системами 
довольно значимый разброс баллов.

В отношении параметра удобства использования 
предзагруженной системы были получены статистически 

значимые различия, при этом ис‑
пользование системы AutonoMe™ 
(Clareon®) (9,0 балла), по мнению 
экспертов, статистически значи‑
мо лучше по сравнению со сле‑
дующими системами: RayOne® 
Aspheric (RAO600C) (6,0 балла, p = 
0,016) и iSert® (250/251) (7,0 балла, 
p = 0,016) (рис. 2).

Следующий параметр связан 
с интуитивно понятной рабо‑
той с предзагруженной систе‑
мой, что важно при обучении 
молодых специалистов и доведе‑
нии до автоматизма процедуры 

рис. 1. Анализ показателя безопасности имплантации ИОЛ в зависимости от типа предза-
груженных систем

Fig. 1. Analysis of IOL implantation safety index depending on the type of preloaded systems

таблица 2. Оценка параметров, связанных с применением предзагруженных систем для имплантации ИОЛ

table 2. Assessment of parameters associated with the use of preloaded systems for implantation of IOLs

Параметры / Parameters
RayOne® Aspheric (RAO600C) iSert® (250/251) iTec (Tecnis®1) AutonoMe™ (Clareon®)

Me Q₁–Q₃ n min max Me Q₁–Q₃ n min max Me Q₁–Q₃ n min max Me Q₁–Q₃ n min max

Безопасность имплантации ИОЛ при 
использовании предзагруженной 
системы / Safety of IOL implantation 
when using a preloaded system

6,5 6,2–6,8 2 6,0 7,0 8,0 7,5–8,0 7 7,0 9,0 9,0 7,0–
10,0 5 6,0 10,0 10,0 9,0–

10,0 14 7,0 10,0

Удобство использования предзагру-
женной системы /  
Ease of using a preloaded system

6,0 6,0–6,0 2 6,0 6,0 7,0 7,0–7,0 7 7,0 8,0 7,0 7,0–8,0 5 6,0 10,0 9,0 8,2–
10,0 14 7,0 10,0

Работа с предзагруженной системой 
интуитивно понятна / Working with 
a preloaded system is intuitive

6,5 6,2–6,8 2 6,0 7,0 8,0 7,0–8,0 7 7,0 10,0 8,0 7,0–8,0 5 6,0 10,0 10,0 9,0–
10,0 14 8,0 10,0

Общее время, необходимое для про-
ведения всей процедуры имплантации 
ИОЛ / Overall time required for the entire 
IOL implantation procedure

7,0 6,5–7,5 2 6,0 8,0 7,0 7,0–7,0 7 6,0 10,0 8,0 7,0–8,0 5 5,0 8,0 9,0 8,2–
10,0 14 7,0 10,0

Уровень контроля над процессом 
имплантации ИОЛ / Level of control over 
the IOL implantation process

5,5 5,2–5,8 2 5,0 6,0 7,0 6,5–8,0 7 6,0 9,0 8,0 8,0–8,0 5 5,0 8,0 9,5 8,2–
10,0 14 7,0 10,0

Примечание: ИОЛ — интраокулярная линза.
Note: IOL — intraocular lens.
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проведения имплантации ИОЛ. Среди экспертов отме‑
чен более высокий балл в отношении данного параметра 
для системы AutonoMe™ (Clareon®) (10,0 балла), что ста‑
тистически значимо выше по сравнению со следующими 
системами: RayOne® Aspheric (RAO600C) (6,5 балла, p = 
0,033) и iSert® (250/251) (8,0 балла, p = 0,041) (рис. 3).

Общее время, необходимое для проведения всей про‑
цедуры имплантации ИОЛ, — один из ключевых пара‑
метров применения предзагруженных систем. Как уже 
было показано в ряде исследований, их применение по‑
зволяет сократить операционное время [8, 9, 20]. В ходе 
нашего опроса было показано, 
что эксперты дают больший балл 
в отношении данного параметра 
системе AutonoMe™ (Clareon®) (9,0 
балла), что статистически значи‑
мо выше по сравнению с систе‑
мой iSert® (250/251) (7,0 балла, 
p = 0,038) (рис. 4). При этом сле‑
дует отметить, что по данному 
вопросу отмечается наимень‑
ший разброс количества баллов 
между различными системами, 
что согласуется с результатами 
приведенных выше исследова‑
ний, в соответствии с которыми 

для предзагруженных систем характерно сокращение 
операционного времени.

Уровень контроля над процессом имплантации ИОЛ 
является важным параметром при освоении данной ма‑
нипуляции, что обеспечивает как сокращение операци‑
онного времени, так и качество проводимых процедур 
по имплантации ИОЛ. Эксперты в ходе опроса отме‑
тили систему AutonoMe™ (Clareon®) (9,5 балла) как наи‑
более удобную по сравнению с другими анализируемы‑
ми системами: RayOne® Aspheric (RAO600C) (5,5 балла, 
р  = 0,032), iSert® (250/251) 7,0 балла, р  = 0,044) (рис. 5). 

рис. 2. Анализ показателя удобства использования в зависимости от типа предзагруженных 
систем

Fig. 2. Analysis of the usability score depending on the type of preloaded systems

таблица 3. Анализ параметров использования ИОЛ в зависимости от типа предзагруженных систем

table 3. Analysis of IOL use parameters depending on the type of preloaded systems

Показатели / Parameters Тип предзагруженной системы Me Q₁–Q₃ n p

Безопасность имплантации ИОЛ при использовании предзагруженной системы /  
Safety of IOL implantation when using a preloaded system

RayOne® Aspheric (RAO600C) 6,5 6,2–6,8 2

0,012*
iSert® (250/251) 8,0 7,5–8,0 7

iTec (Tecnis®1) 9,0 7,0–10,0 5

AutonoMe™ (Clareon®) 10,0 9,0–10,0 14

Удобство использования предзагруженной системы / Ease of using a preloaded system

RayOne® Aspheric (RAO600C) 6,0 6,0–6,0 2

0,001* 
pAutonoMe™ (Clareon®) — RayOne® Aspheric (RAO600C) = 0,016 

pAutonoMe™ (Clareon®) — iSert® (250/251) = 0,016

iSert® (250/251) 7,0 7,0–7,0 7

iTec (Tecnis®1) 7,0 7,0–8,0 5

AutonoMe™ (Clareon®) 9,0 8,2–10,0 14

Работа с предзагруженной системой интуитивно понятна /  
Working with a preloaded system is intuitive

RayOne® Aspheric (RAO600C) 6,5 6,2–6,8 2

0,003* 
pAutonoMe™ (Clareon®) — RayOne® Aspheric (RAO600C) = 0,033 

pAutonoMe™ (Clareon®) — iSert® (250/251) = 0,041

iSert® (250/251) 8,0 7,0–8,0 7

iTec (Tecnis®1) 8,0 7,0–8,0 5

AutonoMe™ (Clareon®) 10,0 9,0–10,0 14

Общее время, необходимое для проведения всей процедуры имплантации ИОЛ /  
Overall time required for the entire IOL implantation procedure

RayOne® Aspheric (RAO600C) 7,0 6,5–7,5 2

0,014* 
pAutonoMe™ (Clareon®) — iSert® (250/251) = 0,038

iSert® (250/251) 7,0 7,0–7,0 7

iTec (Tecnis®1) 8,0 7,0–8,0 5

AutonoMe™ (Clareon®) 9,0 8,2–10,0 14

Уровень контроля над процессом имплантации ИОЛ /  
Level of control over the IOL implantation process

RayOne® Aspheric (RAO600C) 5,5 5,2–5,8 2

0,004* 
pAutonoMe™ (Clareon®) — RayOne® Aspheric (RAO600C) = 0,032 

pAutonoMe™ (Clareon®) — iSert® (250/251) = 0,044

iSert® (250/251) 7,0 6,5–8,0 7

iTec (Tecnis®1) 8,0 8,0–8,0 5

AutonoMe™ (Clareon®) 9,5 8,2–10,0 14

Примечание: ИОЛ — интраокулярная линза; * различия показателей статистически значимы (p < 0,05).
Note: IOL — intraocular lens; * differences in indicators are statistically significant (p < 0.05).
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рис. 3. Анализ показателя интуитивно понятной работы в зависимости от типа предзагру-
женных систем

Fig. 3. Analysis of the indicator of intuitive operation depending on the type of preloaded systems

рис. 4. Анализ показателя общего времени в зависимости от типа предзагруженных систем

Fig. 4. Analysis of the total time indicator depending on the type of preloaded systems

рис. 5. Анализ показателя уровня контроля в зависимости от типа предзагруженных систем

Fig. 5. Analysis of the indicator of the level of control depending on the type of preloaded systems

При этом в отношении данного параметра отмечает‑
ся достаточно большая разница между минимальным 
значением для системы RayOne® Aspheric (RAO600C) 
(5,5 балла) и максимальным для системы AutonoMe™ 
(Clareon®) (9,5 балла), что может быть связано с практи‑
ческим опытом применения указанных систем.

Полученные в ходе опроса результаты требуют даль‑
нейшего анализа, при этом они коррелируют с данны‑
ми других исследователей в отношении предзагружен‑
ных систем компании Alcon. Так, в работе J. Mendicute 
и соавт. [21] также проводилось анкетирование 

хирургов‑офтальмологов о различных параметрах рабо‑
ты с предзагруженной системой UltraSert™ (Alcon, США), 
которое показало как высокую удовлетворенность спе‑
циалистов при работе с данной системой, так и ее пред‑
почтительность по сравнению с другими наиболее часто 
используемыми системами и для ручной заправки ИОЛ, 
и предзагруженными.

Зарубежные исследователи отмечают, что опера‑
тивное лечение по поводу катаракты является одним 
из самых экономически эффективных медицинских 
вмешательств, доступных в настоящее время [22–24]. 

Как показал анализ отечествен‑
ной литературы, пока нет опу‑
бликованных данных, посвящен‑
ных экономическим аспектам 
применения предзагруженных 
систем для имплантации ИОЛ. 
Использование данных систем 
способствует не только улуч‑
шению операционных параме‑
тров (снижение времени, по‑
стоперационных осложнений 
и т.д.), но и оказывает влияние 
на бюджет системы здравоохра‑
нения. Хирургическое лечение 
катаракты с имплантацией ИОЛ 
входит в систему обязательно‑
го медицинского страхования, 
для данной процедуры предус‑
мотрено 4 клинико‑статистиче‑
ские группы: st21.004 Операции 
на органе зрения (уровень 4) (КЗ 
1,19) и st21.005 Операции на ор‑
гане зрения (уровень 5) (КЗ 2,11) 
в рамках оказания стационар‑
ной помощи, ds21.005 Операции 
на органе зрения (уровень 4) 
(КЗ 2,01) и ds21.006 Операции 
на органе зрения (уровень 5) 
(КЗ 3,50) в рамках оказания по‑
мощи в условиях дневного ста‑
ционара согласно утвержденной 
постановлением Правительства 
РФ от 28 декабря 2021 г. № 2505 
«О Программе государственных 
гарантий бесплатного оказания 
гражданам медицинской помощи 
на 2022 год и на плановый период 
2023 и 2024 годов». То есть сред‑
ние затраты на 1 случай оказа‑
ния такой помощи составляют 
в пределах от 28 до 50 тыс. руб. 
в зависимости от уровня кли‑
нико‑статистической группы. 
Дальнейшее рассмотрение дан‑
ного вопроса позволит оценить 
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уровень экономического влияния на отечественную 
систему здравоохранения, более широкого внедрения 
в клиническую практику применения предзагруженных 
систем для имплантации ИОЛ.
заклЮчение

В работе представлены результаты первого в России 
опроса экспертов, имеющих практический опыт ра‑
боты с предзагруженными системами для импланта‑
ции ИОЛ различных производителей. Полученные 
данные позволили систематизировать накопившийся 

опыт отечественных хирургов‑офтальмологов. Опрос 
показал, что в отношении предзагруженной системы 
AutonoMe™ (Alcon, США) специалисты отметили более 
высокие баллы по всем анализируемым параметрам 
при сравнении с системами других производителей.
участие авторов:
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Хирургическое лечение пациентов с дислокацией 
комплекса «ИОЛ — фиброзированный капсульный мешок»

АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глaзa” им. академика С.Н. Федорова»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации 

ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация

резЮме

Нарушение правильного расположения комплекса «ИОЛ — капсульный мешок» (КИКМ) в отсроченном послеоперационном 
периоде возникает с частотой от 0,2 до 2,8 %. Основой патогенеза данного осложнения является разрушение зонулярной 
связки вследствие прогрессирующего псевдоэксфолиативного синдрома, а также процесс фиброзирования капсульного меш-
ка. Вариабельность проявления фиброза и различная степень выраженности каждого из механизмов обусловливают многооб-
разие клинических проявлений. Дислокация КИКМ при сочетании двух этих механизмов требует особого подхода к лечению. 
цель: разработать систему хирургического лечения дислокации ИОЛ при контракционном капсулярном синдроме различной 
степени выраженности в сочетании со слабостью связочного аппарата хрусталика, а также представить результаты ее исполь-
зования. Пациенты и методы. Проведен ретроспективный анализ 55 случаев дислокации КИКМ со сроком наблюдения более 
4-х лет в 2014–2016 гг. Количество дислокаций с определенным типом ИОЛ: гидрофильные монолитные — 27, гидрофобные 
монолитные — 11, гидрофобные трехчастные — 10, жесткие — 7. Критерием отбора являлось наличие дислокации КИКМ 
при сочетании слабости связочного аппарата (II–III степени) и контракционного капсулярного синдрома различной степени 
выраженности. Предлагается система, позволяющая осуществлять малоинвазивную репозицию интраокулярной линзы, дис-
лоцированной вместе с фиброзированным капсульным мешком, с последующей шовной фиксацией к радужной оболочке. При-
знаки, используемые для выбора хирургической техники: локализация фиброза капсульного мешка, контракционное влияние 
фиброза капсульного мешка на положение ИОЛ и правильное расположение гаптических элементов, размер и выраженность 
экваториальных хрусталиковых масс (кольцо Земмеринга). В случаях, когда преобладает недостаточность связочного аппарата 
с незначительным фиброзом капсульного мешка без контракционного воздействия, проводится фиксация КИКМ к радужке 
без иссечения капсульного мешка (метод 1). По мере прогрессирования фиброзных изменений переднего или заднего листка 
капсулы без изменения положения ИОЛ внутри капсульного мешка вследствие контракционного воздействия, наряду с фикса-
цией КИКМ, осуществляется иссечение фиброзированной передней/задней капсулы (метод 2). Вариант полного удаления фи-
брозированного капсульного мешка применяется при далекозашедших стадиях контракционного капсулярного синдрома (ККС) 
с дальнейшей фиксацией ИОЛ к радужной оболочке (метод 3). результаты. Представлены данные МКОЗ и ВГД пациентов, опе-
рированных определенным методом (до операции, ранний послеоперационный период (2–5-е сутки), отсроченный период (более 
4-х лет)). вывод. Хирургическое лечение пациентов с дислокацией КИКМ, сочетающей проявления ККС и слабости связочного 
аппарата хрусталика, в настоящее время может быть стандартизировано при использовании должного подхода и определенных 
методов лечения, однако требует комплексной оценки таких параметров, как сохранность связочного аппарата, локализация 
и степень фиброзных изменений передней/задней капсулы, контракционное влияние фиброза капсульного мешка на фронталь-
ное положение оптики ИОЛ и правильное расположение гаптических элементов, выраженность кольца Земмеринга.

ключевые слова: контракционный капсулярный синдром, фиброз капсулы хрусталика, хирургическое лечение, подшива-
ние ИОЛ к радужке
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актуальность

В настоящее время внутрикапсульная импланта‑
ция ИОЛ после удаления катаракты является обще‑
признанной. Оптимальные условия и неосложненная 
хирургия способствуют центрации оптической части 
ИОЛ со зрительной осью глаза с достижением высоко‑
го рефракционного и функционального результата [1]. 
Имплантированная таким образом ИОЛ образует еди‑
ный комплекс «ИОЛ — капсульный мешок» (КИКМ).

Отсутствие осложнений в ходе первичной хирургии 
катаракты не исключает их развитие в отсроченном пе‑
риоде [2, 3]. Поздняя дислокация КИКМ до сих пор явля‑
ется серьезным осложнением, возникающим с частотой 
от 0,2 до 2,8 % в различные сроки после операции [4, 5].

Изменение правильного анатомического положения 
КИКМ может происходить при нарушении связочного 
аппарата хрусталика либо структуры капсульного меш‑
ка [6, 7].

В соответствии с этим в литературе принято разде‑
лять дислокацию КИКМ на спонтанную и дислокацию 

вследствие развития контракционного капсулярного 
синдрома (ККС) [8, 9].

Спонтанная дислокация подразумевает отсутствие 
внешнего воздействия в виде травмы. Основным пред‑
располагающим фактором при данном типе дислокации 
является разрушение зонулярных связок вследствие 
прогрессирующего псевдоэксфолиативного синдрома 
[10, 11]. Повышают также риск развития дислокации 
наличие высокой осложненной близорукости, синдром 
Марфана, сферофакия, авитрия [12].

Патогенетическим механизмом ККС является про‑
грессирующий фиброз капсульного мешка в сочетании 
с контракционным воздействием на передний капсуло‑
рексис, что приводит к помутнению капсулы в оптиче‑
ском центре, а в ряде случаев — к деформации гаптиче‑
ских элементов ИОЛ и вторичному наклону комплекса 
«ИОЛ — фиброзированный капсульный мешок» [13].

Несмотря на вариабельность проявлений фиброзного 
процесса, может быть выделено 4 основных варианта [14]:

· уплотнение края капсулорексиса в некоторых 
местах;

Surgical Treatment of Patients with Dislocation of IOL — 
Fibrosed Capsule Bag Complexes

D.I. Ivanov, V.N. Nikitin
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abstraCt

Violation of the correct location of the complex IOL capsule bag (CICB) in the delayed postoperative period occurs with a frequency 
of 0.2 to 2.8 %. The basis of the pathogenesis of this complication is the destruction of the zonal ligament due to progressive 
pseudoexfoliative syndrome, as well as the process of fibrosing the capsule bag. The stage of the flow and the different degree 
of severity of each mechanisms determines the variety of clinical manifestations. CICB dislocation in combination of these two 
mechanisms requires a special approach to treatment. objective: to develop a system of surgical treatment of IOL dislocations in 
contract capsule syndrome, with varying degrees of severity, combined with the weakness of the ligament apparatus of the lens, and 
to present the results of its use. patients and methods. Retrospective analysis of 55 cases of CICB dislocations with the observation 
period of more than 4 years operated in 2014-2016. Number of dislocations with certain IOL type: Hydrophilic monolithic — 27, 
Hydrophilic monolithic — 11, Hydrophilic three-part — 10, Hard — 7. The selection criterion was the presence of CICB dislocation in 
the combination of weakness of the ligament apparatus (II–III st. of severity) and contraction capsule syndrome, with varying degrees 
of severity. A system is proposed to allow a low-invasive repositioning of intraocular lenses dislocated with a fibrous capsule bag with 
subsequent suture fixation to the iris. Signs used for choice of surgical technique: localization of capsule bag fibrosis, contract effect of 
capsule bag fibrosis on IOL position and correct location of haptic elements, size, and severity of equatorial lens masses (Semmering 
ring). In cases when insufficiency of the ligament apparatus prevails, with insignificant fibrosis of the capsule bag, without contractional 
influence, fixation of KIKM to iris is carried out without cutting of the capsule bag (method 1). As the fibrous changes of the front or 
back leaf of the capsule progress without changing the position of IOL inside the capsule bag due to contraction, along with fixation 
of KIKM, the fibrous front/back capsule is excised (method 2). The variant of complete removal of the fibrous capsule bag is used 
in faraway stages of CCS with further fixation of IOL to the iris (method 3). results. The data of BCVA and IOP of patients treated by 
a certain method (before the operation, early postoperative period (2–5 days), delayed period (more than 4 years)) are presented. 
Conclusion. Surgical treatment of patients with CICB dislocation combining manifestations of Capsule contraction syndrome and 
weakness of the lens ligament apparatus can now be standardized using a proper approach and certain methods of treatment, but 
requires a comprehensive assessment of such parameters as the safety of the ligament apparatus, the localization and degree of 
fibrous changes of the anterior / posterior capsule, the contractional effect of the capsule bag fibrosis on the front position of the IOL 
optics and the correct location of the haptic elements, the severity of the ring.
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· уплотнение всего переднего капсулорексиса в месте 
контакта с оптикой ИОЛ;

· формирование капсульных складок;
· чрезмерный/асимметричный фиброз в сочетании 

с фимозом капсулорексиса, контракционный фиброз 
всего капсульного мешка.

В клинической практике чаще встречается сочетание 
указанных механизмов дислокации с различной степе‑
нью выраженности, поэтому строгое их разделение до‑
статочно условно.

Для ККС свойственна большая вариабельность 
как по частоте встречаемости (от 10 до 58  %), так 
и по срокам возникновения (от 3 мес. до 5 лет после фа‑
коэмульсификации) [15, 16].

В литературе отмечается общее увеличение количества 
пациентов с дислокацией КИКМ по причине развития 
капсульного контракционного синдрома [12]. По мнению 
некоторых авторов, отчасти это связано как с переходом 
в процессе факоэмульсификации к непрерывному круго‑
вому капсулорексису, так и с использованием различных 
платформ и материалов ИОЛ [17, 18].

Таким образом, изменение анатомо‑топографиче‑
ского положения комплекса «ИОЛ — фиброзированный 
капсульный мешок» при сочетании слабости связочно‑
го аппарата и фиброза капсульного мешка представляет 
собой тяжелое осложнение, требующее особого подхода 
к лечению [19]. При таком сочетании ряд авторов ис‑
пользует замену люксированной ИОЛ на модель с аль‑
тернативным видом фиксации (в углу передней камеры, 
в области зрачка, в цилиарной борозде, в задней камере 
с фиксацией к радужке — «Artisan iris‑claw») [20–23].

Возможен также хирургический метод лечения дисло‑
кации комплекса «ИОЛ‑фиброзированный капсульный 
мешок», позволяющий сохранять имплантированную 
ИОЛ. Данный подход требует применения эффективных 
методик по частичному либо полному удалению фиброз‑
ных тканей капсульного мешка с дальнейшей репозици‑
ей и фиксацией ИОЛ. Однако ригидность зрачка вслед‑
ствие псевдоэксфолиативного синдрома, выраженный 
фиброз капсульного мешка, различная степень слабости 
связочного аппарата, имплантированное ранее внутри‑
капсульное кольцо, наличие экваториальных хрустали‑
ковых масс (кольцо Земмеринга) являются серьезными 
осложняющими факторами, которые без использования 
должной техники увеличивают риск интраоперацион‑
ных осложнений и обусловливают тяжесть послеопера‑
ционного течения.

Цель: разработать систему хирургического лечения 
дислокации ИОЛ при контракционном капсулярном 
синдроме различной степени выраженности в сочета‑
нии со слабостью связочного аппарата хрусталика, а так‑
же представить результаты ее использования.
материал и методы

Для ретроспективного анализа методом сплошной 
выборки были отобраны 55 случаев дислокации КИКМ 

со сроком наблюдения более 4 лет у пациентов, опериро‑
ванных в 2014–2016 гг. Количество дислокаций с опреде‑
ленным типом ИОЛ: гидрофильные монолитные  — 27, 
гидрофобные монолитные  — 11, гидрофобные трех‑
частные — 10, жесткие — 7. Критерием отбора являлось 
наличие дислокации КИКМ при сочетании слабости 
связочного аппарата (II–III степени) [24] и контракци‑
онного капсулярного синдрома различной степени вы‑
раженности.

Возраст пациентов составил от 41 до 88 лет (в сред‑
нем 68,3 ± 15,5), из них женщин было 34, мужчин 21. 
Определение остроты зрения проводили по стандарт‑
ной методике в десятичной системе. Для измерения ВГД 
использовали метод возвратно рикошетной тонометрии 
(Icare Tiolat Oy). Стабильность положения ИОЛ, а также 
КИКМ оценивали по снимкам УБМ переднего отрезка 
глаза (Sonomed VuMax II). На базе Екатеринбургского 
центра МНТК «Микрохирургия глаза» предлагается 
система, позволяющая осуществлять малоинвазивную 
репозицию интраокулярной линзы, дислоцированной 
вместе с фиброзированным капсульным мешком, с по‑
следующей шовной фиксацией к радужной оболочке.

Для выбора хирургической техники учитывали лока‑
лизацию фиброза капсульного мешка, контракционное 
влияние фиброза капсульного мешка на положение ИОЛ 
и правильное расположение гаптических элементов, 
размер и выраженность экваториальных хрусталиковых 
масс (кольцо Земмеринга).

В случае преобладания недостаточности связочно‑
го аппарата при незначительном фиброзе капсульного 
мешка, без контракционного воздействия, проводилась 
фиксация КИКМ к радужке без иссечения капсульного 
мешка (метод 1).

По мере прогрессирования фиброзных изменений 
переднего или заднего листка капсулы без изменения 
положения ИОЛ внутри капсульного мешка вследствие 
контракционного воздействия, наряду с фиксацией 
КИКМ, осуществлялось иссечение фиброзированной 
передней/задней капсулы (метод 2).

Вариант полного удаления фиброзированного кап‑
сульного мешка применялся при далекозашедшей ста‑
дии ККС (метод 3). Дальнейшая шовная фиксация ИОЛ 
к радужной оболочке осуществлялась при наличии 
трехчастных либо жестких моделей ИОЛ. При наличии 
монолитных гидрофильных и гидрофобных ИОЛ произ‑
водилась их замена на трехчастную модель ИОЛ.
оПисание хирургических методов 
и техник

Метод 1. Преобладание недостаточности связочно‑
го аппарата с незначительным фиброзом капсульного 
мешка, без контракционного воздействия. Принцип ре‑
позиции интраокулярной линзы (ИОЛ), дислоцирован‑
ной вместе с капсульным мешком, заключается в шов‑
ной фиксации комплекса «ИОЛ — капсульный мешок» 
к радужке. Для цeнтрации и пoддержки испoльзуется 
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инъекционнaя игла 30G, которую подводят под КИКМ 
через плоскую часть цилиарного тела. Поддавливaя 
комплекс вверх, обнаруживают локализацию опорных 
элементoв и с помощью изогнутой шoвной иглы произ‑
водят пoследовательное наложение транскoрнеальных 
фиксирующих швов на oдин, а затем на другoй опорный 
элемент на расстoянии 2,5–3,5 мм от края зрачка, после 
этого нить, прoхoдящую снаружи между швами, рассе‑
кают, концы нитей выводят в парацентезы, выполнен‑
ные в проекции наложения швoв, и завязывают узлы1. 
1 Патент RU 2 527 912, 18.07.2013.

В случае затруднения определения местоположения гап‑
тических элементов комплекс подшивают за фиброзиро‑
ванный мешок широкими петлями 2 мм. Прошивание 
гаптических элементов применяли при наличии, в том 
числе, монолитных ИОЛ различных моделей при усло‑
вии их внутрикапсульного расположения.

Метод 2. Выраженный фиброз переднего/заднего 
листка капсулы без изменения положения ИОЛ внутри 
капсульного мешка. Репoзиция интраoкулярной линзы 
(ИОЛ), дислoцированной вместе с фиброзированным 
капсульным мешкoм, осуществляется путем шовной 
фиксации блока ИОЛ‑капсульный мешок к радужке со 
стороны задней камеры. В проекции плоской части ци‑
лиарного тела устанавливают порт 25G, через который 
вводят витреoтом, им центрируют комплекс, затем, 
поддaвливая его вверх, визуализируют контуры опор‑
ных элементов на радужке, затем нaкладывают транс‑
корнеальный шов на один опорный элемент, а во время 
наложения шва на второй опорный элемент производят 
временную жесткую фиксацию втoрогo опорнoго эле‑
мента с помощью иглы. Для этого выполняют транс‑
корнеальный вкoл шовной иглой, схватывание иглой 
опорного элемента и неполный выкол: дистальный 
и проксимальный конец иглы оставляют снаружи гла‑
за. После этого, включая витреoтом, подводят режущее 
отверстие наконечника витреотома к фиброзно из‑
мененным тканям задней капсулы, иссекают их. Те же 
манипуляции при необходимости проводят с перед‑
ней капсулой, вводя витреотом в переднюю камеру 

рис. 1. Этап шовной фиксации КИКМ к радужной оболочке

Fig. 1. Stage of suture fixation of the CMC to the iris

таблица 1. Принцип выбора метода лечения в зависимости от наличия и выраженности каждого из признаков

table 1. The principle of choosing a treatment method depending on the presence and severity of each of the signs

Метод 1 / Method 1 Метод 2 / Method 2 Метод 3 / Method 3

Локализация фиброза капсульного мешка /  
Localization of fibrosis of the capsular bsg

Передняя капсула / Anterior capsule + ++/+++ +++

Задняя капсула / Posterior capsule + ++ / +++ +++

Смешанная / Mixed +/++ ++ +++

Контракционное влияние фиброза капсульного мешка / 
Contraction effect of capsular bag fibrosis

Фронтальный наклон ИОЛ / Frontal tilt of the IOL + ++ ++/+++

Заворот гаптического элемента / Inversion of the Haptic element + +/++ ++/+++

Выраженность «кольца Земмеринга»* / The severity of the «Semmering ring»* + +/++ ++/+++

Примечание: Степень выраженности признаков: незначительный +, умеренный ++, значимый +++; * выраженность кольца Земмеринга оценивалась по классификации 
D.J. Apple 2000 г. [25] и расценивалась как незначительная (+) при 1 ст. помутнения и 1 ст. распространения, умеренная (++) при 2 ст. помутнения и 2 ст. распространения, 
выраженная (+++) при 3–4 ст. помутнения и 3–4 ст. распространения.
Note: Degree of signs severity: insignificant +, moderate ++, significant +++; * the severity of the Semmering ring was assessed according to the 2000 D.J. Apple classification [25] and 
was regarded as insignificant (+) at 1 stage of turbidity and 1 stage spread, moderate (++) at 2 stage of turbidity and 2 stage of spread, pronounced (+++) at 3–4 stage of turbidity and 
3–4 stage of spread.

таблица 2. Количество дислокаций КИКМ с определенным типом ИОЛ

table 2. The number of CICB dislocations with a certain type of IOL

Метод 1 / Method 1 Метод 2 / Method 2 Метод 3 / Method 3

Тип ИОЛ / IOL type 

Гидрофильные монолитные / Hydrophilic monolithic 13 8 4

Гидрофобные / Hydrophobic
Монолитные / Monolithic 8 2 2

Трехчастные / Three-part 6 3 3

Жесткие / Hard 5 1 -

Итого / Total 32 14 9
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через парацентез, при этом через него осущeствляют 
подачу рaствора BSS для поддержания нормотонусa гла‑
за. Завершив удалениe фиброзных тканей капсульного 
мешка, вывoдят наконечник витреотома, удаляют пoрт, 
затем пoлностью выкaлывают из рoговицы атравматиче‑
скую иглу, рассекают нить, проходящую снаружи между 
швами, и фиксируют каждый опорный элемент к радуж‑
ке при помощи узлов2. 

В некоторых случаях при наличии кольца Земмеринга 
после иссечения большей части фиброзированной пе‑
редней капсулы появляется риск выхода хрусталиковых 
масс из экватора капсульного мешка с нарушением его 
архитектоники, в таких случаях производили их выделе‑
ние с последующим удалением.

Метод 3. Далекозашедший ККС. Принцип метода за‑
ключается в полном освобождении ИОЛ от фиброзно 
измененных тканей капсульного мешка. Для выполнения 
осуществляется постановка четырехугольного зрачково‑
го ретрактора («Кольцо Малюгина Б.Э.»), облегчающего 
выведение комплекса «ИОЛ  — фиброзированный кап‑
сульный мешок» в переднюю камеру, а также выполня‑
ющего опорно‑каркасную функцию при манипуляциях 
с тканями капсульного мешка. После полного удаления 
измененных тканей капсульного мешка осуществляют 
подшивание ИОЛ к радужной оболочке, причем ретрак‑
тор во время подшивания остается в зрачке, позволяя 
четко визуализировать прикорневую ресничную часть 
радужки, оставляя интактным зрачковый край, для со‑
хранения диафрагмальной функции и правильной фор‑
мы зрачка3.

Вариант замены монолитной гидрофильной/гидро‑
фобной ИОЛ после удаления фиброзных тканей кап‑
сульного мешка осуществляли при невозможности обе‑
спечить внутрикапсульное положение ИОЛ при шовной 

2 Патент RU 2 524 195, 26.02.2013.
3 Патент RU 2 740 330, 13.01.2021.

фиксации к радужке из‑за риска развития вторичной 
глаукомы вследствие дисперсии пигмента.

В случае принятия решения о замене ИОЛ и наличии 
внутрикапсульного кольца первоначально проводили 
его удаление при положении КИКМ в задней камере 
глаза. Данная манипуляция приводила к уменьшению 
диаметра всего комплекса и облегчала этап выведе‑
ния КИКМ в переднюю камеру. Экваториальную часть 
капсульного мешка в месте проекции концевой части 
кольца рассекали и производили извлечение внутрикап‑
сульного кольца цанговым пинцетом. Наличие установ‑
ленного зрачкового кольца в данном случае улучшает 
визуализацию и обеспечивает возможность большего 
объема манипуляций.

Особенностью использования предлагаемых методов 
является сочетание применения эффективных техник 
поддержки КИКМ, а также применение высокоточных 

рис. 2. Этап удаления фиброзно измененной задней капсулы при 
помощи витреотома

Fig. 2. The stage of removal of the fibrously changed posterior 
capsule using a vitreotome

рис. 3. Состояние переднего отрезка глаза при выраженном ККС. Фимоз капсулорексиса, загиб гаптических элементов, фронтальный 
наклон оптики ИОЛ

Fig. 3. The state of the anterior segment of the eye with pronounced CCS. Phimosis of capsulorhexis, bending of haptic elements, frontal tilt 
of the IOL optics
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цанговых инструментов (пинцетов и ножниц), специ‑
ально разработанных для хирургии переднего отрезка 
глаза, что позволило значительно снижать инвазив‑
ность вмешательства. Независимо от принятия решения 
о замене ИОЛ либо о фиксации имеющейся ИОЛ пред‑
варительно производили полное иссечение фиброзиро‑
ванного капсульного мешка, используя эффективные 
технические приемы.

техники Поддержки кикм

Техника «третьей руки». В клинической практике 
при сочетании фиброзных изменений капсулы со сла‑
бостью связочного аппарата хрусталика манипуляции 
с тканями капсульного мешка осложнены высокой под‑
вижностью комплекса, а также ограниченным объемом, 
связанным с анатомией задней камеры. Техническим 
решением в данной ситуации является использование 
изогнутой шовной иглы, вкол которой с одной сто‑
роны осуществляется транскорнеально через радуж‑
ную оболочку, перфорируя капсульный мешок с одной 

стороны гаптического элемента, прошивая, таким обра‑
зом, гаптический элемент вместе с капсульным мешком, 
через радужную оболочку и роговицу осуществляется 
неполный выкол с другой стороны. Таким образом, шов‑
ная игла временно надежно фиксирует комплекс транс‑
корнеально, позволяя использовать эффективно бима‑
нуальную технику.

Техника «страховочного шва». Выраженный дефи‑
цит связочного аппарата хрусталика в сочетании с от‑
сутствием поддержки со стороны передней гиалоидной 
мембраны приводит к тому, что при положении пациен‑
та лежа КИКМ оказывается в вертикальной плоскости. 
Для всех дальнейших манипуляций необходимо пере‑
вести его в горизонтальную плоскость задней камеры. 
Для этого используется изогнутая шовная игла, которую 
проводят через плоскую часть цилиарного тела в зоне 
остаточной поддержки связок под КИКМ, приводя его 
в горизонтальную плоскость, и выводят с противопо‑
ложной стороны оптики ИОЛ через капсульный мешок, 
радужную оболочку и роговицу. Затем производят узло‑
вую фиксацию нити, которая таким образом временно 
поддерживает КИКМ.

Техника поддержки иглой 30G. Иссечение фиброз‑
ного капсульного мешка требует сочетания эффектив‑
ной репозиции дислоцированного КИКМ относительно 
проекции зрачка с возможностью поддержки. Для этого 
используется инъекционная игла 30G, которую прово‑
дят в проекции плоской части цилиарного тела, пред‑
варительно загибая под углом 120–140°. Иглу подводят 
под КИКМ, позволяя осуществить его репозицию, а так‑
же надежно контролировать его положение во время ма‑
нипуляций с тканями капсульного мешка.

Техники освобождения ИОЛ от фиброзных тканей 
капсульного мешка. Техника разделения капсульного 
мешка на два фрагмента. Цанговыми ножницами в ниж‑
нем секторе производят рассечение фимоза переднего 
капсулорексиса и фиброзированной передней капсулы, 

рис. 4. Этап удаления внутрикапсульного кольца

Fig. 4. The stage of removing the intracapsular ring

рис. 5. Этап рассечения фимоза капсулорексиса. Положение КИКМ стабильно за счет временной транскорнеальной фиксации шов-
ной иглой

Fig. 5. The stage of dissection of phimosis of capsulorhexis. The position of the CICB is stable due to temporary transcorneal fixation with a 
suture needle
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рис. 8. Этап разделения фиброзно измененного капсульного мешка на крупные фрагменты

Fig. 8. The stage of dividing the fibrous-altered capsular bag into large fragments

затем бимануально цанговыми пинцетами осуществля‑
ют захват каждой из половин переднего листка капсу‑
лы и разделяют капсульный мешок, прилагая вектор 
силы в противоположных направлениях, рексис мешка 
при этом осуществляется в продолжение сформирован‑
ного ранее надреза. Крупные фрагменты капсульного 
мешка выводят в переднюю камеру и извлекают меха‑
нически при помощи пинцетов либо с использованием 
наконечника факоэмульсификатора при наличии кольца 
Земмеринга. Просвет зрачка при этом перекрыт опти‑
ческой частью ИОЛ, что препятствует попаданию фраг‑
ментов капсульного мешка и остатков хрусталиковых 
масс в витреальную полость.

Техника удаления измененных тканей единым кон‑
гломератом. Умеренная степень выраженности фиброза 
и незначительное количество хрусталиковых масс в эква‑
торе капсульного мешка позволяют одномоментно осво‑
бодить ИОЛ от капсульного мешка. Для этого верхнюю 
часть оптики ИОЛ вывихивают из капсульного мешка 
в проекции зрачка в переднюю камеру, затем цанговым 

пинцетом захватывают дубликатуру передней и задней 
капсулы на расстоянии, достаточном для создания на‑
дежного тракционного воздействия, капсульный мешок 
«снимают чулком» с ИОЛ и извлекают из полости глаза.

результаты

Показатели МКОЗ и ВГД представлены на графике. 
Данные сгруппированы по времени обследования: 

до операции, ранний послеоперационный период (2–5‑е 
сутки), отсроченный период (более 4 лет).

Низкие показатели остроты зрения во 2‑й и 3‑й груп‑
пах до операции связаны с фиброзными изменениями 
передней/задней капсулы в пределах оптической оси, 
общая вариабельность показателей — с сопутствующей 
глазной патологией, в том числе с центральными дис‑
трофическими изменениями сетчатки.

В части оценки ВГД особенностью исследуемых 
групп являлось наличие исходной глаукомы у 7 пациен‑
тов из 1‑й группы, 4 пациентов из 2‑й группы, 2 пациен‑
тов из 3‑й группы. В отсроченном периоде (от 4 до 6 лет) 

рис. 6. Перевод КИКМ в горизонтальную плоскость и временная 
его шовная фиксация

Fig. 6. Transfer of the CICB to the horizontal plane and its temporary 
suture fixation

рис. 7. Использование инъекционной иглы 30G для репозиции 
и поддержки КИКМ во время шовной фиксации

Fig. 7. Using a 30G injection needle to reposition and support the 
CICB during suture fixation
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были выявлены 4 новых случая псевдоэксфолиативной 
глаукомы (2 случая в первой группе, 1 — во второй и 1 — 
в третьей), купированных гипотензивными каплями.

В каждой из предлагаемых техник осуществляет‑
ся фиксация к радужной оболочке шовным материа‑
лом полипропилен 9‑0/10‑0. У пациентов 3‑й группы 
в 6 случаях произведена замена ИОЛ (4  — гидрофиль‑
ные монолитные ИОЛ, 2 — гидрофобные монолитные) 
на трехчастную модель. Отмечено наименьшее прояв‑
ление фиброзных изменений капсульного мешка у па‑
циентов с жестким типом ИОЛ. Оценка данных УБМ 
пациентов всех трех групп в отсроченном периоде пока‑
зала правильное и стабильное положение ИОЛ. С учетом 
некoторых данных о биoдеградации шовного матeриала 
требуется дальнейшее наблюдeние за пациентами.

Влияние на пигментный листок радужки оценива‑
ли по степени пигментации трабекулы. Во всех случа‑
ях степень пигментации соответствовала исходной. 
При ретролюминесценции отмечались единичные де‑
фекты пигментного листка радужки в местах нахожде‑
ния нити.

рис. 9. Удаление фиброзированного капсульного мешка цанго-
вым пинцетом через основной разрез

Fig. 9. Removal of the fibrosed capsular bag with collet forceps 
through the main incision

рис. 10. Динамика показателей МКОЗ в исследуемых группах. 
Цветом обозначены группы пациентов, оперированных одним ме-
тодом (синий — метод 1; зеленый — метод 2; красный — метод 3) 

Fig. 10. Dynamics of BCVA indicators in the studied groups. Color 
indicates groups of patients operated on by one method (blue — 
method 1; green — method 2; red — method 3)

Показатели МКОЗ

Показатели ВГД

рис. 11. Динамика показателей ВГД в исследуемых группах

Fig. 11. Dynamics of IOP indicators in the study groups

рис. 12. Снимки УБМ переднего отрезка глаза пациента с ККС до и после операции

Fig. 12. Images of UBM of the anterior segment of the eye of a patient with CCS before and after surgery
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Форма, а также диафрагмальная функция зрачка 
были сохранны как у пациентов с подшиванием КИКМ, 
так и с подшиванием ИОЛ без капсульного мешка.

обсуждение

В литературе встречаются описания лечения спон‑
танных дислокаций КИКМ и дислокаций вследствие 
ККС. Однако хирургическое лечение таких пациентов 
с сочетанием признаков инволюционного подвывиха 
и контракционного капсулярного синдрома не имеет 
единого подхода.

Ряд авторов до сих пор используют замену ИОЛ 
при незначительной дислокации либо при наличии вы‑
раженного кольца Земмеринга [26, 27], объясняя это 
риском попадания части масс в витреальную полость 
при манипуляциях с капсульным мешком.

А.Г. Щуко и соавт. показали, что в случаях замены 
дислоцированной ИОЛ в более чем половине случаев 
потребовалась частичная передняя витрэктомия. Так, 
при замене жесткой ИОЛ из ПММА требовался разрез 
5–6 мм, что приводило к риску развития экспульсив‑
ной геморрагии, вторичной дистрофии роговицы, эн‑
дофтальмита, а также появлению послеоперационного 
астигматизма [28, 29].

Возможны также варианты шовной фиксации дис‑
лоцированного КИКМ к радужке либо к склере [30, 31], 
однако данные техники возможны при правильном вну‑
трикапсульном положении ИОЛ, поэтому не примени‑
мы при далекозашедших стадиях ККС вследствие вну‑
трикапсульной децентрации ИОЛ, загиба гаптических 
элементов и фронтального наклона оптической части.

Имеются данные об иссечении передней капсулы 
для устранения фимоза капсулорексиса [32], а также 
вариантов дальнейшей фиксации КИКМ к склере [33], 

что также затруднительно при далекозашедшем ККС 
и фиброзе всего капсульного мешка.

У пациентов с дислокацией КИКМ в некоторых слу‑
чаях обнаруживается кольцо Земмеринга (внутрикап‑
сульная экваториальная субпопуляция эпителиальных 
клеток, подвергшихся эпителиально‑мезенхимальной 
трансформации) различной степени выраженности. 
При наличии массивного кольца Земмеринга изме‑
няется профиль экваториальной части капсульного 
мешка, что может приводить к плотному контакту 
КИКМ с пигментным листком радужки, неравномер‑
ности глубины передней камеры и невозможности 
достижения правильного положения ИОЛ. Данные 
особенности нужно учитывать, осуществляя необ‑
ходимое натяжение нити при формировании узла, 
а в некоторых случаях принимать решение об удале‑
нии кольца Земмеринга. Влияние положения оптики 
ИОЛ относительно центра зрачка и наличие фрон‑
тального наклона при дислокации КИКМ, вероятно, 
влияет на аберрационный фон и качество зрения. Это 
требует дальнейшего изучения.

Преимуществом предлагаемой системы является 
анатомическая обоснованность и возможность инди‑
видуального подхода с учетом влияния каждого из па‑
тогенетических механизмов. Использование предлага‑
емых методов хирургического лечения в совокупности 
с техническими приемами позволяет провести мало‑
инвазивное удаление фиброзных тканей капсульного 
мешка через передний отрезок глаза у пациентов с раз‑
личными платформами и материалами ИОЛ (монолит‑
ные, трехчастные, жесткие). Эффективность техноло‑
гии позволяет не увеличивать время самой операции 
и сократить послеоперационную реабилитацию в ста‑
ционаре.

рис. 13. Состояние переднего отрезка глаза после подшивания к радужке трехчастной ИОЛ без капсульного мешка через 5 лет

Fig. 13. The state of the anterior segment of the eye after suturing to the iris of a three-part IOL without a capsular bag after 5 years
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выводы

Таким образом, хирургическое лечение пациентов с дис‑
локацией КИКМ, сочетающей проявления ККС и слабости 
связочного аппарата хрусталика, в настоящее время может 
быть стандартизировано при использовании должного 
подхода и определенных методов лечения, однако требует 
комплексной оценки таких параметров, как сохранность 
связочного аппарата, локализация и степень фиброзных 
изменений передней/задней капсулы, контракционное 
влияние фиброза капсульного мешка на фронтальное по‑
ложение оптики ИОЛ и правильное расположение гапти‑
ческих элементов, выраженность кольца Земмеринга.

Длительный опыт применения техники подшива‑
ния различных моделей ИОЛ, а также КИКМ к радуж‑
ной оболочке (более 15 лет) в Екатеринбургском центре 
МНТК «Микрохирургия глаза», а также отдаленные 
результаты позволяют говорить о надежности данного 
типа фиксации. Соблюдение техники подшивания обе‑
спечивает стабильную гидродинамику внутриглазной 
жидкости, а также сохранение диафрагмальной функ‑
ции зрачка в отдаленном периоде.
участие авторов:
Иванов Д.И. — научное редактирование;
Никитин В.Н. — написание текста, техническое редактирование.
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резЮме

цель: анализ результатов лечения пациентов с рефрактерной глаукомой (РГ) различной стадии заболевания методом микро-
импульсной циклофотокоагуляции (мЦФК). Пациенты и методы. Обследовано 43 пациента в возрасте 68,5 ± 13,2 года 
с первичной открытоугольной неоднократно оперированной субкомпенсированной глаукомой (ПОУГ) развитой (13) и далеко за-
шедшей (30) стадий до и после выполнения мЦФК (прибор SUPRA 810, QuantelMedical, Франция) с применением стандартных 
параметров лазера: энергия W = 2000 мДж, 31,3 % — скважность, время воздействия — 80 сек на одну полусферу. результа-
ты. Операция и послеоперационный период протекали без осложнений. Гипотензивный эффект был достигнут во всех случаях 
до 6 месяцев наблюдения. При развитой стадии заболевания ВГД с 26,8 ± 7,8 мм рт. ст. снизилось до средних значений 17,1 ± 
8,1 мм рт. ст. (p < 0,05), а количество гипотензивных средств — с 2,89 ± 0,74 до 2,4 ± 0,6. У больных с далеко зашедшей 
стадией отмечалось снижение ВГД с 29,9 ± 7,8 до 21,0 ± 8,3 мм рт. ст. (p < 0,05), а количество гипотензивных средств — 
с 3,1 ± 0,4 до 2,8 ± 0,5. Максимально корригированная острота зрения (МКОЗ) у всех пациентов за весь период наблюде-
ния оставалась на дооперационном уровне. заключение. Анализ результатов показал, что использование мЦФК у пациентов 
с рефрактерной глаукомой не привело к развитию послеоперационных осложнений, позволило снизить внутриглазное давление 
на 36,2 % от исходного уровня при развитой и на 29,8 % при далеко зашедшей стадии заболевания, уменьшило количество 
используемых гипотензивных препаратов на 17 % при второй и на 10 % при третьей стадии и не привело к снижению зритель-
ных функций в сроки до 6 месяцев наблюдения. Таким образом доказано, что применение диодного лазера в микроимпульсном 
режиме при проведении микроциклофотокоагуляции является безопасным и эффективным методом лечения рефрактерных 
форм глаукомы различной стадии.
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Comparative Analysis of Treatment of Patients with Refractory 
Glaucoma of Various Stages by Microimpulse Transscleral 

Cyclophotocoagulation
I.E. Ioshin, A.I. Tolchinskaya, I.V. Maximov

Clinical Hospital of the Administration of the President of the Russian Federation 
Losinoostrovskaya str., 45, Moscow, 107143, Russian Federation

abstraCt

objective: to analyze the results of treatment in patients with refractory glaucoma of various stages of the disease by microimpulse 
cyclophotocoagulation. patients and methods. We examined 43 patients aged 68.5 ± 13.2 years with primary open-angle repeatedly 
operated subcompensated glaucoma (POAG) of advanced (13) and advanced (30) stages before and after performing MCPC (SUPRA 
810 device, QuantelMedical, France) using standard laser parameters: energy W = 2000 MJ, 31.3 % — duty cycle, exposure time — 
80 seconds per hemisphere. results. The operation and postoperative period were uneventful. The hypotensive effect was achieved 
in all cases up to 6 months of follow-up. In the advanced stage of the disease, IOP decreased from 26.8 ± 7.8 mm Hg to an average 
of 17.1 ± 8.1 mm Hg (p < 0.05), and the amount of antihypertensive agents decreased from 2.89 ± 0.74 to 2.4 ± 0.6. in patients 
with advanced stage, IOP decreased from 29.9 ± 7.8 mm Hg to 21.0 ± 8.3 mm Hg (p < 0.05), and the amount of antihypertensive 
agents decreased from 3.1 ± 0.4 to 2.8 ± 0.5. The maximum corrected visual acuity (MCI) in all patients remained at the preopera-
tive level during the entire follow-up period. Conclusion. Analysis of the results has shown that the use of microcyclophotocoagulation 
in patients with refractory glaucoma has not led to the development of postoperative complications, reduced intraocular pressure by 
36.2 % from baseline, when developed and 29.8 % in advanced stages of the disease, reduced the number of antihypertensive drugs 
was 17 % in the second and 10 % at third stage and have not led to a decrease in visual function at 6 months follow-up. Thus, it is 
proved that the use of a diode laser in micro-pulse mode during microcyclophotocoagulation is a safe and effective method of treating 
refractory forms of glaucoma at various stages of the disease.

Keywords: refractory glaucoma, advanced; micropulse cyclophotocoagulation
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Проблема глаукомы занимает приоритетное место сре‑
ди социально значимых заболеваний органа зрения, так 
как может приводить к необратимой слепоте [1–4]. Одним 
из важных направлений в лечении глаукомы является сни‑
жение внутриглазного давления (ВГД), которое достига‑
ется применением гипотензивных препаратов, лазерных 
или хирургических вмешательств [4–6]. Однако доказано, 
что даже при хирургическом лечении глаукомы, особенно 
в ее развитой и далеко зашедшей стадии, гипотензивный 
эффект не всегда стабилен из‑за выраженной фибропла‑
стической активности тканей глаза, приводящей к быстро‑
му рубцеванию и облитерaции созданных в ходе операции 
путей оттока водянистой влаги [5]. В связи с этим развива‑
ется тяжелая форма глаукомы — рефрактерная (РГ), кото‑
рая характеризуется упорным течением и устойчивостью 
к традиционным методам лечения.

Одним из альтернативных методов лечения ре‑
фрактерной глаукомы считается предложенная в 1990‑х 
годах контактная транссклеральная диод‑лазерная ци‑
клофотокоагуляция (ЦФК) с длиной волны 810 нм, на‑
правленная на подавление продукции водянистой влаги 
вследствие частичной атрофии цилиарного тела и его от‑
ростков [7–10]. Однако при использовании данной мето‑
дики не всегда удается добиться прогнозируемых резуль‑
татов. Кроме того, доказано, что ЦФК сопровождается 

развитием различных серьезных осложнений, приво‑
дящих к ухудшению зрительных функций, субатрофии 
глазного яблока [8, 9, 11]. Вследствие этого данный под‑
ход традиционно применяется для лечения пациентов 
с рефрактерной глаукомой с низким зрением или терми‑
нальной стадией заболевания [7, 9, 10].

Недостатки, вызванные применением традиционно‑
го контактного метода ЦФК, привели к разработке ново‑
го подхода в лечении больных с глаукомой, известного 
как микроимпульсная циклофотокоагуляция (мЦФК), 
при котором с помощью лазера с той же длиной волны 
(810 нм) осуществляется серия повторяющихся корот‑
ких импульсов лазерной энергии со стандартным рабо‑
чим циклом 31,3  %, [11–14]. Такой характер доставки 
энергии, используемый в микроимпульсной ЦФК, сни‑
жает фокальное перегревание и чрезмерную деструкцию 
тканей цилиарного тела и сводит к минимуму повреж‑
дение окружающих тканей, которое может наблюдаться 
после традиционной ЦФК и, таким образом, потенци‑
ально снижает частоту серьезных осложнений во время 
операции и в послеоперационном периоде.

Таким образом, предложенная в последние годы ми‑
кроимпульсная циклофотокоагуляция стала еще одним 
многообещающим подходом в лечении рефрактерной 
глаукомы у пациентов с высоким зрением, поскольку она 
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может эффективно снизить ВГД на фоне более низкого 
уровня осложнений [11–17].

Цель: анализ результатов лечения пациентов с ре‑
фрактерной глаукомой различной стадии заболевания 
методом микроимпульсной субпороговой циклофото‑
коагуляции.
Пациенты и методы

В исследование были включены 43 пациента (27 муж‑
чин и 16 женщин) в возрасте 68,5 ± 13,2 года с развитой 
(13) и далеко зашедшей (30) стадией первичной откры‑
тоугольной глаукомы (ПОУГ). Длительность глаукомы 
составляла от 1 года до 25 лет (в среднем 12,7 ± 4,5 года). 
В анамнезе все 43 пациента перенесли неоднократно 
антиглаукомные операции проникающего и непроника‑
ющего типа (в среднем 2,3 ± 0,7), в том числе 38 (81,4 %) 
из них в последние 1–3 года. У 35 (81,4 %) больных диа‑
гностирована артифакия.

До и после операции мЦФК всем пациентам было 
проведено стандартное офтальмологическое обследо‑
вание, включавшее визометрию, тонометрию (пневмо‑ 
и по методу Маклакова), компьютерную периметрию, 
биомикроскопию. Предоперационные и послеопераци‑
онные значения максимально корригированной остроты 
зрения (МКОЗ), внутриглазного давления (ВГД), а так‑
же количество используемых гипотензивных препара‑
тов в группах исследования обобщены в таблицах 1–3. 
Следует отметить, что все пациенты до операции находи‑
лись на максимальном гипотензивном режиме с исполь‑
зованием основных групп применяемых гипотензивных 

препаратов, к которым относятся ингибиторы карбоан‑
гидразы, неселективные бета‑адреноблокаторы, проста‑
гландины, селективные альфа2‑адреномиметики.

При биомикроскопии у 43 пациентов глаз был спо‑
коен, передняя камера глубокая, влага прозрачная, ИОЛ 
(35 больных) находилась в задней камере в капсульном 
мешке, занимала правильное положение. Иридодонез 
отмечался у 19 больных.

До и после процедуры мЦФК всем 43 больным про‑
водили оптическую когерентную томографию задне‑
го отрезка глазного яблока (OCT‑2000 3D, TOPCON). 
При обследовании оценивали состояние диска зритель‑
ного нерва и макулярной зоны сетчатки: площадь ДЗН 
(disc area), площадь нейроретинального пояска — НРП 
(rim area), объем экскавации (cup volume), отношение 
экскавации к ДЗН (Э/Д), толщину слоя нервных воло‑
кон в перипапиллярной зоне, а также толщину сетчатки 
в макулярной области.

Для выполнения мЦФК был использован прибор 
SUPRA 810 (QuantelMedical, Франция). Во всех случаях 
во время процедуры мЦФК, вне зависимости от стадии 
глаукомы, применяли стандартные параметры лазера: 
энергия W = 2000 мДж, 31,3 % — скважность, время воз‑
действия — 80 сек на одну полусферу.
техника оПерации

Операционное поле обрабатывали 5 % раствором по‑
видон‑йода (бетадином) и/или 0,05  % раствором хлор‑
гексидина биглюконата. После субтеноновой анестезии 
глазного яблока с помощью 2,0 мл анестетика (рис. 1) на‑
конечник зонда устанавливали перпендикулярно глаз‑
ному яблоку на расстоянии 3 мм от лимба, ориентируясь 
на плоскую часть цилиарного тела. Во время процедуры 
избегали работы лазера в положении 3 и 9 часов для ис‑
ключения повреждения цилиарных сосудисто‑нервных 
пучков. Секторальную мЦФК выполняли с помощью 
диодного лазера в микроимпульсном режиме с длиной 
волны 810 нм и экспозицией 80 с на каждую полусферу 
по дуге окружности длиной 90° в нижней и верхней по‑
лусфере глазного яблока (рис. 2 и 3) с энергией лазерного 
воздействия 2000 мДж, рабочим циклом 31,3 %, длитель‑
ностью импульса 0,5 мс, периодом 1,1 мс.

Инстилляции в конъюнктивальную полость анти‑
септика и нестероидного противовоспалительного пре‑
парата во всех группах больных проводили за 2 дня 
до операции, 3 раза в день после операции в течение двух 
недель. Кроме того, с первого дня операции включали 
в лечебный курс глюкокортикостероиды 3 раза в день 
в течение 2 недель.

рис. 1. Субтеноновая анестезия глазного яблока

Fig. 1. Subtenon anesthesia of the eyeball

таблица 1. Общие предоперационные показатели у пациентов с глаукомой

table 1. Overall preoperative scores in glaucoma patients

Стадия глаукомы / 
Glaucoma stage Возраст / Age Пол

Муж / Man
Пол

Жен / Women МКОЗ / BCVA ВГД / IOP Среднее количество гипотензивных препаратов / 
Average number of antihypertensive drugs

II стадия / stage (n = 13) 60,1 ± 8,9 8 5 0,9 ± 0,18 26,8 ± 8,8 2,89 ± 0,74

III стадия / stage (n = 30) 71,4 ± 10,2 19 11 0,4 ± 0,12 29,9 ± 7,8 3,1 ± 0,4
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рис. 2. Проведение мЦФК в нижней полусфере глазного яблока

Fig. 2. Conducting mTS-CPC in the lower hemisphere of the eyeball

рис. 3. Проведение мЦФК в верхней полусфере глазного яблока

Fig. 3. Conducting mTS-CPC in the upper hemisphere of the eyeball

При статистической обработке результатов вычисля‑
ли среднее арифметическое значение (М), среднее ариф‑
метическое отклонение. Различия оценивали с помощью 
критерия Стьюдента, достоверными считали результаты 
при p < 0,05.

результаты

Пациенты находились под офтальмологическим кон‑
тролем до операции, на третий, седьмой день и ежеме‑
сячно после операции.

При проведении оперативного вмешательства ослож‑
нений не отмечено. В первые часы несколько пациентов 
(3) отмечали умеренные боли в глазу, которые чаще все‑
го проходили самостоятельно.

Течение раннего послеоперационного периода у всех 
больных проходило спокойно. В зоне воздействия на‑
конечника лазерного зонда отмечался умеренный отек 
бульбарной конъюнктивы, у 7 пациентов (16,3 %) — не‑
большое субконъюнктивальное кровоизлияние, которое 
сохранялось до 7 дней после операции. Отсутствовала 
перикорнеальная инъекция глазного яблока, влага перед‑
ней камеры была прозрачной или отмечались единичные 
воспалительные клетки (феномен Тиндаля 0–1 степени).

В послеоперационном периоде гипотензивный эф‑
фект был достигнут во всех случаях (табл. 2).

У пациентов с развитой стадией заболевания с ис‑
ходным средним ВГД 26,8 ± 7,8 мм рт. ст. через 1 неделю 
после проведения процедуры оно снизилось до средних 
значений 12,2 ± 7,3 мм рт. ст. (p < 0,05; снижение на 54,5 % 
от исходного уровня) с последующей компенсацией вну‑
триглазного давления до 6 месяцев наблюдения (табл. 2). 
Количество местных гипотензивных средств после про‑
цедуры составило 2,4 ± 0,6.

Аналогичные результаты отмечены и в группе боль‑
ных с далеко зашедшей стадией заболевания. Так, 
через 1 неделю после проведения процедуры имело место 
снижение ВГД с 29,9 ± 7,8 мм рт. ст. до средних значений 
20,9 ± 7,3 мм рт. ст. (p < 0,05; снижение 30,1 % от исходного 
уровня) с последующей компенсацией ВГД до 6 месяцев 
после операции (табл. 2). После процедуры до 2,8  ± 0,5 
снизилось количество местных гипотензивных средств.

МКОЗ у всех пациентов в обеих группах за весь пе‑
риод наблюдения оставалась на дооперационном уровне 
(табл. 3).

Параметры оценки состояния диска зрительного не‑
рва и сетчатки у больных с развитой и далеко зашедшей 
стадией заболевания оценивали с учетом стадии глау‑
комного процесса. За период шестимесячного наблюде‑
ния вышеуказанные параметры у всех пациентов не из‑
менились (табл. 4).

таблица 2. Динамика изменений ВГД (мм рт. ст.) до и после мЦФК (n = 43)

table 2. Dynamics of IOP changes (mm Hg) before and after microimpulse transscleral cyclophotocoagulation (n = 43)

Стадии глаукомного процесса / 
Stages of the glaucoma process

ВГД в сроки наблюдения (мм рт. ст.) / IOP during observation (mm Hg)

до операции / before the operation 1 неделя / 1 week 1 месяц / 1 month 2 месяца / 2 months 3 месяца / 3 months 6 месяцев / 6 months

II стадия / stage (n = 13) 26,8 ± 8,8 12,2 ± 7,3* (54,5 %) 17,0 ± 7,7* (36,6 %) 19,3 ± 4,7* (28,0 %) 16,2 ± 5,3* (39,6 %) 17,1 ± 8,1* (36,2 %)

III стадия / stage (n = 30) 29,9 ± 7,8 20,9 ± 7,3* (30,1 %) 23,1 ± 7,7* (22,7 %) 22,9 ± 4,7* (23,4 %) 22,3 ± 7,3* (25,4 %) 21,0 ± 8,3* (29,8 %)

Примечание: * различия ВГД до операции и в сроки наблюдения значимы, p < 0,05.
Note: * IOP differences before surgery and during follow-up are significant, p < 0.05.
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Рефрактерная форма глаукомы  — глаукома, которая 
трудно поддается традиционным методам снижения ВГД: 
использование гипотензивных капель, лазерные или опе‑
ративные методы, включая трабекулэктомию и импланта‑
цию различных дренажей [1]. Вместе с тем нормализация 
ВГД — единственный изменяемый фактор, останавлива‑
ющий или замедляющий дальнейшее прогрессирование 
заболевания и снижение зрительных функций.

С целью снижения внутриглазного давления в настоя‑
щее время лазерные технологии находят все большее при‑
менение в лечении глаукомы благодаря таким преиму‑
ществам, как надежность, эффективность, возможность 
повторных вмешательств [8–10]. Лазерное лечение глауко‑
мы следует одной из двух стратегий уменьшения ВГД: уве‑
личение оттока водянистой влаги, например с помощью 
лазерной трабекулопластики, либо уменьшение ее выра‑
ботки, например с помощью лазерной транссклеральной 
циклофотокоагуляции. Широкое распространение в ле‑
чении глаукомы получили лазерные циклодеструктивные 
операции, направленные на селективное подавление про‑
дукции водянистой влаги цилиарного тела. Эти методы 
нашли свое применение именно для лечения рефрактер‑
ной глаукомы, при которой неэффективна максимальная 
медикаментозная терапия и хирургия [6, 18–24].

До недавнего времени наиболее широко использу‑
емой в лечении рефрактерной глаукомы была диод‑ла‑
зерная циклофотокоагуляция. Этот метод уменьшает 
ВГД путем объединения двух механизмов: фотодеструк‑
ции пигментированного и непигментированного эпите‑
лия цилиарного тела и увеличения дренажа водянистой 
влаги через увеосклеральный путь [11, 19, 24]. Однако 
при использовании традиционной ЦФК были выявлены ее 

негативные последствия: развитие различных осложнений, 
таких как реактивный иридоциклит с частотой встречае‑
мости до 75,5 %, увеит в 10,0–19,0 %, гифема в 3,3–11,4 %, 
гемофтальм в 0,5–4,0 %, гипотония в 0,8–18,0 % с переходом 
в субатрофию глазного яблока в 0,8–3,5 % [7–10].

Наличие серьезных осложнений, вызванных тра‑
диционным методом ЦФК, привело к разработке ново‑
го подхода в лазерном лечении глаукомы, известном 
как микроимпульсная циклофотокоагуляция с использо‑
ванием инфракрасного диодного лазера с той же длиной 
волны — 810 нм [12]. При этом используется зонд с но‑
вой конструкцией контактного наконечника с шарико‑
вой линзой, в котором расположен кварцевый оптоволо‑
конный кабель диаметром 600 мкм. На расстоянии 3 мм 
от лимба зонд перемещают по окружности глазного ябло‑
ка непрерывным образом, избегая меридианов 3 и 9 ча‑
сов. При работе в режиме микроимпульса используются 
повторяющиеся импульсы активного диодного лазера 
(циклы включения), чередующиеся с интервалами покоя 
(циклы выключения). Применение циклического лазера 
позволяет накапливать энергию в пигментном эпителии 
цилиарного тела, в итоге с получением фототерапевти‑
ческого эффекта [12, 24]. При этом паузы позволяют со‑
седним непигментированным эпителиальным клеткам 
остывать и сохранять температуру ниже порога фотоко‑
агуляции, не вызывая коагуляционный некроз [13–15]. 
Такой характер доставки энергии, используемый в микро‑
импульсной ЦФК, сводит к минимуму повреждение окру‑
жающих тканей, что потенциально снижает частоту опе‑
рационных и послеоперационных осложнений [11, 16].

Во всех случаях во время процедуры мЦФК, вне за‑
висимости от стадии глаукомы, в анализируемой группе 

таблица 3. Максимально корригированная острота зрения у пациентов до и после процедуры мЦФК

table 3. Maximally corrected visual acuity in patients before and after microimpulse transscleral cyclophotocoagulation

Стадия глаукомы / Glaucoma stage
Острота зрения в различные сроки наблюдения / Visual acuity at different observation times

до операции / before the operation 1 месяц / 1 month 2 месяц / 2 months 3 месяц / 3 months 6 месяц / 6 months

II стадия / stage (n = 13) 0,74 ± 0,11 0,73 ± 0,05 0,73 ± 0,09 0,73 ± 0,11 0,74 ± 0,09

III стадия / stage (n = 30) 0,32 ± 0,13 0,31 ± 0,05 0,33 ± 0,10 0,33 ± 0,12 0,32 ± 0,12

таблица 4. Данные ОКТ-исследования диска зрительного нерва и макулярной зоны сетчатки у пациентов с развитой (n = 13) и далеко 
зашедшей (n = 30) стадией глаукомы до и после процедуры мЦФК

table 4. OCT data of optic nerve disc and retinal macular zone in patients with advanced (n = 13) and far-reaching (n = 30) glaucoma stage 
before and after microimpulse transscleral cyclophotocoagulation

Исследуемые параметры /  
Test parameters

Сроки наблюдения Observation timeline

до операции / before the operation 1 месяц / 1 month 3 месяца / 3 months 6 месяцев / 6 months

II ст. / II stage III ст. / III stage II ст. / II stage III ст. / III stage II ст. / II stage III ст. / III stage II ст. / II stage III ст. / III stage

Площадь ДЗН / Disc area, mm² 1,72 ± 0,12 1,83 ± 0,21 1,79 ± 0,19 1,80 ± 0,25 1,68 ± 0,25 1,87 ± 0,31 1,73 ± 0,27 1,79 ± 0,42

Площадь НРП / Rim area, mm² 0,77 ± 0,17 0,55 ± 0,15 0,80 ± 0,12 0,57 ± 0,09 0,71 ± 0,14 0,51 ± 0,13 0,71 ± 0,14 0,55 ± 0,12

Объем экскавации / Cup volume, mm³ 0,42 ± 0,15 0,67 ± 0,16 0,48 ± 0,19 0,61 ± 0,2 0,39 ± 0,17 0,64 ± 0,12 0,31 ± 0,14 0,62 ± 0,12

Отношение Э/Д / E/E ratio 0,66 ± 0,23 0,81 ± 0,18 0,70 ± 0,17 0,78 ± 0,21 0,73 ± 0,23 0,79 ± 0,18 0,69 ± 0,26 0,83 ± 0,16

Средняя толщина / RNFL, µm 60,0 ± 2,7 46,0 ± 2,5 65,3 ± 1,9 49,0 ± 1,9 64,0 ± 1,9 43,0 ± 2,5 62,5 ± 1,9 42,7 ± 2,5

Макулярная зона / Macular zone, mkm 237,0 ± 8,4 220,2 ± 7,7 240,0 ± 7,9 218,1 ± 7,1 238,1 ± 7,9 219,2 ± 7,6 235,7 ± 8,3 221,2 ± 7,9
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больных были использованы стандартные параметры ла‑
зера: энергия — W = 2000 мДж, 31,3 % — скважность, вре‑
мя воздействия 80 сек на одну полусферу. Проведенное 
лечение 43 больных в ранние сроки показало отсутствие 
серьезных осложнений, приводя лишь к небольшому от‑
еку бульбарной конъюнктивы и субконъюнктивальному 
кровоизлиянию (7 пациентов) в раннем послеопераци‑
онном периоде. При наблюдении до 6 месяцев после опе‑
рации осложнения отсутствовали.

Однако до настоящего времени в литературе не опре‑
делены четкие параметры используемого лазерного воз‑
действия, которые бы позволили обеспечить наилучший 
баланс между высокой и устойчивой эффективностью 
лечения с минимальными побочными эффектами. 
Клинические публикации основываются на параметрах 
лазерного воздействия в диапазоне от 112 до 150 Дж об‑
щей энергии (джоулей (Дж), равной мощности в ваттах 
(Вт) × общую продолжительность обработки в секундах 
(с) × цикл включения (31,3 %), что позволяет умеренно 
снизить внутриглазное давление на уровне около 30  % 
с небольшими осложнениями или без них [13].

Проведенное лечение пациентов с различными ста‑
диями заболевания показало, что выбранные стандарт‑
ные параметры лазерной энергии оказались наиболее 
эффективны у больных с развитой стадией заболевания, 
у которых снижение ВГД произошло на 39,6 % к третьему 
месяцу после процедуры, а количество используемых ги‑
потензивных средств уменьшилось на 17 %. В то же вре‑
мя у больных с далеко зашедшей стадией заболевания 
показатели были ниже (снижение ВГД на 25,4 %, умень‑
шение гипотензивных препаратов на 10 %). Дальнейшие 
проспективные исследования, основанные на фактиче‑
ских данных, позволят выработать необходимые пара‑
метры при лечении различных стадий и форм рефрак‑
терной глаукомы.

Механизм действия данного метода лечения до конца 
не изучен. По мнению одних авторов, подобно традици‑
онной ЦФК с непрерывной волной, применение мЦФК 
понижает ВГД, влияя на части цилиарного тела, отвеча‑
ющие за выработку водянистой влаги. Однако конкрет‑
ные места действия этой процедуры еще предстоит опре‑
делить. Возможно, тепловое воздействие, выполненное 
в процессе мЦФК, может активировать определенные 
клеточные биохимические каскады, что приводит к сни‑
жению ВГД [11, 12, 21]. По мнению других авторов, про‑
водивших экспериментальные исследования на обе‑
зьянах, пигментированный эпителий цилиарного тела 
не обязательно участвует в механизме действия мЦФК 
[19]. Напротив, циклофотокоагуляция фактически ока‑
зывает эффект в отношении продольных волокон цили‑
арной мышцы, вызывая смещение склеральной шпоры 
в заднем и внутреннем направлении, что, в свою оче‑
редь, изменяет конфигурацию трабекулярной мембраны 
и пути оттока водянистой жидкости [19–21]. На данный 
момент трудно сделать вывод, является ли какой‑то 
один из предложенных механизмов действия наиболее 

эффективным для снижения ВГД, или же это снижение 
достигается комбинацией всех механизмов, что требует 
дальнейшего изучения.

Успешное лазерное лечение методом мЦФК, по на‑
шим данным и результатам других исследователей, было 
определено как снижение внутриглазного давления 
на ≥20 % от исходного уровня; отсутствие необходимо‑
сти в использовании дополнительных антиглаукомных 
препаратов; отсутствие ухудшения зрения из‑за ослож‑
нений или изменений внутриглазного давления и ис‑
ключение необходимости в дополнительных антиглау‑
комных операциях [15–18].

Разработанные рекомендации по результатам поло‑
жительного влияния метода мЦФК на пациентов с гла‑
укомой подтверждаются данными, полученными в ис‑
следуемых группах больных. По данным обследования, 
снижение ВГД составило 54,5  % через неделю и 36,1  % 
через 6 месяцев при развитой стадии; 30,2 % через неде‑
лю и 29,8 % через 6 месяцев при далеко зашедшей стадии 
заболевания, Количество используемых гипотензивных 
препаратов снизилось в среднем с 2,89 ± 0,74 до 2,4 ± 0,6 
(уменьшение на 14,0 %) при второй стадии и с 3,1 ± 0,4, 
до 2,8  ± 0,5 (уменьшение на 10  %) при третьей стадии 
без назначения дополнительных лекарственных анти‑
глаукомных средств. В процессе наблюдения острота 
зрения у всех пациентов за весь исследуемый период 
не изменилась, а по данным ОКТ состояние ДЗН остава‑
лось стабильным.

заклЮчение

Доказано, что применение диодного лазера в микро‑
импульсном режиме при проведении микроциклофото‑
коагуляции является безопасным и эффективным мето‑
дом лечения рефрактерных форм глаукомы различной 
стадии заболевания.

Анализ результатов показал, что использование 
мЦФК у пациентов с рефрактерной глаукомой не при‑
вело к развитию послеоперационных осложнений, по‑
зволило снизить внутриглазное давление на 36,2  % 
от исходного уровня при развитой и на 29,8 % при дале‑
ко зашедшей стадии заболевания, позволило уменьшить 
количество используемых гипотензивных препаратов 
на 17 % при второй и на 10 % при третьей стадии забо‑
левания и не привело к снижению зрительных функций 
в сроки до 6 месяцев наблюдения.

Дальнейшее изучение эффектов микроимпульсного 
лазерного воздействия, применения индивидуальных 
режимов процедуры в различных клинических ситуа‑
циях у пациентов с глаукомой, возможно, расширит гра‑
ницы применения этой методики и при других формах 
и стадиях заболевания.
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Расчет оптической силы ИОЛ  
после радиальной кератотомии

ФГБНУ «Научно-исследовательский институт глазных болезней» 
ул. Россолимо, 11а, б, Москва, 119021, Российская Федерация

резЮме

Расчет оптической силы ИОЛ после кераторефракционных операций является важным прикладным аспектом факорефракци-
онной хирургии. Вероятность рефракционной ошибки особенно велика при расчете у пациентов с радиальной кератотомией 
(РК) в анамнезе. Единого подхода к тактике и методике расчета для данной категории пациентов на данный момент времени 
не выработано. Исследования проведены в группе из 17 пациентов (26 глаз) с РК в анамнезе. В качестве основной для расчета 
выбрана формула Haigis, не использующая кератометрию для прогнозирования эффективной позиции ИОЛ (ELP). Расчет ИОЛ 
и биометрия проводились на IOL-Master, но в опциональные поля кератометрии в ручном режиме вводились скорректированные 
данные TCP IOL (Ray Traced), полученные на кератотомографе Galilei. В качестве проверочных использованы формулы Burrett 
True-K и Hoffer Q, расчет проводился также на IOL-Master с использованием скорректированных данных Galilei. Во всех случаях 
получена послеоперационная рефракция, близкая к эмметропической. Сферический компонент рефракции составил от +0,5 
до -1,0 дптр, цилиндрический — от 0,0 до 4,0 дптр по данным авторефрактометрии. Острота зрения без коррекции составила 
от 0,4 до 1,0. Некорригированная острота зрения 0,8 и выше получена в 65,38 % случаев. Реализованный алгоритм расчета 
с применением формулы Haigis в сочетании с использованием индивидуально скорректированных кератометрических данных 
TCP IOL (Ray Traced, Galilei) позволил значительно повысить точность расчета оптической силы ИОЛ у пациентов с РК в анамнезе 
и достичь целевой рефракции даже в случаях сложной и нерегулярной топографии роговицы.

ключевые слова: радиальная кератотомия, катаракта, расчет оптической силы ИОЛ, эффективная позиция ИОЛ, 
Scheimpflug-кератотомограф, технология Ray Traced, формула Haigis
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IOL Power Calculation Features after Radial Keratotomy
A.A. Kasyanov, E.G. Ryzhkova

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

abstraCt

IOL power calculation after keratorefractive surgery is an important applied aspect of cataract surgery. The probability of refractive 
error is especially high when calculating in patients with a history of radial keratotomy. There is no unified approach to the tactics and 
methodology of calculation for this category of patients at the moment. The studies were conducted in a group of 17 patients (26 
eyes) with a history of RK. The Haigis formula, which does not use keratometry to predict ELP, was chosen as the main one for the 
calculation. IOL calculation and biometrics were carried out on the IOL-Master, but corrected TCP IOL (Ray Traced) data obtained on 
the Galilei keratotomograph were manually entered into the optional keratometry fields. Thу Burrett True-K and Hoffer Q were used as 
verification formulas, the calculation was also carried out on IOL-Master, using corrected Galilei data. In all cases, postoperative refrac-
tion close to emmetropic was obtained. The spherical component of refraction ranged from +0.5 to -1.0 D, cylindrical — from 0.0 to 
4.0 D, according to autorefractometry. Visual acuity without correction ranged from 0.4 to 1.0. Uncorrected visual acuity of 0.8 and 
higher was obtained in 65.38% of cases. The calculation algorithm implemented by us using the Haigis formula in combination with the 
use of individually adjusted keratometric TCP IOL data (Ray Traced, Galilei), allowed us to significantly improve the accuracy of IOL power 
calculating in patients with a history of RK and achieve target refraction even in cases of complex and irregular corneal topography.

Keywords: radial keratotomy, cataract, IOL power calculation, effective lens position, Scheimpflug-keratotomograph, Ray Traced 
technology, Haigis formula
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введение

Расчет оптической силы ИОЛ после кераторефракци‑
онных операций (КРО), несомненно, является важным 
прикладным аспектом факорефракционной хирургии 
[1–4]. Кераторефракционная хирургия постоянно раз‑
вивается и совершенствуется. За последние 10 лет в мире 
проведено около двух миллионов операций по методике 
Smile, которая приводит к принципиально новому из‑
менению структуры роговицы, и в мировой литературе 
уже появляются сообщения об особенностях расчета оп‑
тической силы ИОЛ после Smile [5].

Однако роговица после корректно выполненной экс‑
имер‑ или фемтолазерной хирургии топографически 
и рефракционно является достаточно регулярной и ста‑
бильной, чего нельзя сказать о роговице после радиаль‑
ной кератотомии (РК) (рис. 1 и 2).

В соответствии с этим расчет ИОЛ после РК, как пра‑
вило, наиболее сложен, и риск рефракционной ошибки 
более велик.

рис. 1. 3D-элевационная карта роговицы после РК

Fig. 1. 3D elevation map after RK

рис. 2. Рефракционная карта роговицы после РК, Pentacam (TCRP)

Fig. 2. Refractive map after RK Pentacam (TCRP)
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После РК изменение топографического профиля 
и рефракции передней и задней поверхности роговицы 
имеет нерегулярный характер и не поддается система‑
тизации. Перепад рефракции от периферии до центра 
3,0 мм оптической зоны или в ее пределах может состав‑
лять несколько диоптрий.

Ситуация усугубляется обилием сложных случаев, 
обусловленных нанесением 16 и более кератотомических 
надрезов, коррекцией астигматизма, микроперфорация‑
ми на границе с центральной оптической зоной (ЦОЗ), 
отложениями гемосидерина (iron lines) в ЦОЗ, наличием 
маленьких или децентрированных ЦОЗ и особенностя‑
ми рубцевания.

Расчет оптической силы ИОЛ для глаз с РК в анам‑
незе, вероятно, останется актуальной проблемой ка‑
тарактальной хирургии до момента исчезновения 
из популяции данной категории пациентов. Принимая 
во внимание то, что подобных операций в мире сделано 
несколько миллионов, и период использования данно‑
го метода (в РФ вплоть до 1996 года), случаи катаракты 
в сочетании с РК будут встречаться еще не менее 20 лет.

Несмотря на достаточное совершенство современ‑
ных Шеймфлюг‑кератотопографов и оптических био‑
метров, создание специальных версий формул расчета 
ИОЛ III и IV поколения, адаптированных для роговицы 
после РК, абсолютная точность достижения целевого 
рефракционного результата в силу ряда известных при‑
чин пока не может быть гарантирована.

Однако, понимая причины возможной ошибки и ис‑
пользуя многофакторный алгоритм оптимизации рас‑
чета, возможно получение целевого рефракционного 
результата с высокой степенью точности в большинстве 
случаев, сложных в том числе.

Далее целесообразно рассмотреть причины воз‑
никновения рефракционной ошибки при расчете ИОЛ 
для глаз с РК в анамнезе.
исПользование недостоверных 
значений кератометрии

При использовании авторефкератометров причина 
ошибки весьма очевидна и заключается в том, что дан‑
ный класс приборов получает топометрические данные 
с помощью оценки нескольких периферических то‑
чек передней поверхности роговицы в зоне 2,4–3,2 мм, 
в то время как более уплощенная центральная зона, наи‑
более важная в формировании рефракции после РК, вы‑
падает из измерений. Далее вычисление кератометриче‑
ских диоптрий происходит с помощью рефракционного 
индекса 1,3375, опираясь на теоретическую модель со 
среднестатистической преломляющей силой задней по‑
верхности роговицы ‑6,0 дптр, хотя данный параметр 
популяционно весьма вариабелен, а для роговицы после 
РК еще и значительно изменен.

В случае использования Placido‑кератотопографов 
показатели Sim‑K системно вычисляются без учета 
фактической преломляющей силы задней поверхности 

роговицы с использованием того же кератометрического 
индекса 1,375 и могут быть оценены в любой точке в пре‑
делах 3,0 мм ЦОЗ. Цветовое картирование уже дает нам 
представление о превалирующих рефракционных участ‑
ках ЦОЗ и ее регулярности, однако результаты Sim‑K, 
стандартно выдаваемые кератотопографом, вычислены 
для периферии 3,0 мм ЦОЗ и могут значительно отли‑
чаться от показателей ее более центральных точек.

Некоторые современные оптические биометры бла‑
годаря встроенному ОКТ‑модулю, кроме множества 
дополнительных анатомо‑оптических параметров, спо‑
собны оценивать и фактическую преломляющую силу 
задней поверхности роговицы. Кератометрические дан‑
ные, получаемые на IOL‑Master 700, представлены в двух 
вариантах: K  — это та же Sim‑K, полученная исходя 
из данных кривизны передней поверхности роговицы, 
и TK (total keratometry)  — кератометрические данные, 
полученные с учетом индивидуально оцененной пре‑
ломляющей силы задней поверхности роговицы. Однако 
в данном приборе для всех системных вычислений ис‑
пользуются данные 2,5 мм кольцевидной зоны перед‑
ней и задней поверхности роговицы. Опция усреднения 
данных всех точек в пределах 2,5 мм ЦОЗ отсутствует. 
Таким образом, полученные данные могут быть досто‑
верными для условно простых случаев после РК, на‑
пример с регулярными ЦОЗ и небольшим количеством 
надрезов. В любом случае для оценки достоверности 
кератометрических данных, полученных с помощью 
IOL‑Master, необходим контроль с помощью Шеймфлюг‑
кератотопографа. Корреляция между сравниваемыми 
данными может быть различной, но в приоритете будут 
данные Шеймфлюг‑кератотопографа.
неПравильный выбор 
кератометрических данных

При использовании Шеймфлюг‑кератотопографов 
благодаря индивидуальной оценке преломляющей силы 
задней поверхности роговицы и технологии Ray Traced, 
реализующей протокол Total Corneal Power (Galilei) 
или Total Corneal Refractive Power (Pentacam), нам доступ‑
ны in situ реальные кератометрические данные любой 
точки внутри 3,0 мм ЦОЗ. Однако данные TCP или TCRP 
не являются истиной в последней инстанции и подлежат 
индивидуальному критическому осмыслению на основе 
цветового картирования, дифференцировке зон 1,0, 2,0 
и 3,0 мм и соотношения со зрачком и вершиной рого‑
вицы. Далее, стоит обращать внимание на степень до‑
стоверности. Два исследования, сделанные с помощью 
Pentacam или Galilei с интервалом в одну минуту, могут 
существенно отличаться по топографии и кератометри‑
ческим данным. Кроме того, в кератотопографе Pentacam 
существует множество протоколов, реализующих де‑
тальную оценку ЦОЗ (1 Large Color Map (Total CRP), 
Holladay EKR Detail Report, Power Distribution, Cataract 
Pre‑OP) с опциями Sagital, Tangencial, Tru Net Power, Total 
CRP, в которых данные для зон 1,0, 2,0, 3,0 и 4,0 мм могут 
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значительно отличаться. Например, в протоколе Cataract 
Pre‑OP данные К1 и К2 Total CRP стандартно «вычис‑
ляются в 4,0 мм кольцевидной зоне вокруг вершины 
роговицы» и в случае роговицы после РК могут сильно 
отличаться от усредненных значений в зоне 1,0 и 3,0 мм 
(рис. 3).

В Шеймфлюг‑кератотопографе Galilei данные TCP 
представляются в виде рефракции главных меридиа‑
нов (Steep/Flat), которая формируется путем усреднения 
данных всех точек по линии меридиана в пределах 4,0 
мм ЦОЗ, ее среднего арифметического значения (Mean) 
и показателя Central, значение которого вычисляется пу‑
тем усреднения данных всех точек внутри 4,0 мм ЦОЗ. 
Таким образом, в случае РК на формирование вышеука‑
занных показателей большое и, возможно, превалирую‑
щее влияние оказывают данные более крутой периферии 
4,0 мм ЦОЗ, в то время как внутри 2,0 мм, более упло‑
щенной зоны, кератометрические данные могут быть 
иными. На корректность получаемых данных также бу‑
дет оказывать влияние степень регулярности роговицы 
внутри 4,0 мм ЦОЗ.

Таким образом, даже имея в распоряжении столь со‑
вершенные приборы, как Шеймфлюг‑кератотопографы 
с технологией Ray Traced, при стандартном подходе (пра‑
вомерном для интактной роговицы), возможны непра‑
вильная трактовка и выбор кератометрических данных 
для последующего расчета.
неПравильное Прогнозирование 
эффективной Позиции иол (Elp)

Впервые на этот аспект, касающийся индуцирующей 
рефракционной ошибки при расчете ИОЛ для глаз после 
кераторефракционных операций, обратил внимание ис‑
панский офтальмолог Jaime Aramberri, что принесло ему 
мировую известность после презентации метода Double 
K на конгрессе ESCRS в Барселоне в 2001 году и его пу‑
бликации в JCRS в 2003 [6].

Причина неправильного предсказания ELP (Effective 
Lens Position) для глаз после кераторефракционных 
операций (RK, PRK, Lasic) состоит в том, что боль‑
шинство формул используют для прогнозирования 
ELP расчет высоты роговичного купола (сегмента), 
который основан на данных кератометрии. Однако ро‑
говица после кераторефракционной операции (КРО) 
значительно уплощена, и формулы воспринимают мо‑
дель как миопический глаз с асимметричным передним 
отрезком, плоской роговицей и мелкой передней каме‑
рой. Соответственно, формулы уменьшают значение 
ELP, рассчитывая его по данным фактической керато‑
метрии (рис. 4), в то время как глубина передней каме‑
ры после КРО не изменилась, и величина истинной ELP 
будет больше (рис. 5). Из‑за ошибочно уменьшенного 
значения ELP формулы уменьшают оптическую силу 
ИОЛ, индуцируя гиперметропический сдвиг послеопе‑
рационной рефракции, поскольку ИОЛ после имплан‑
тации окажется в точке истинной ELP, более далекой 
от вершины роговицы. Ошибка в прогнозировании 
ELP на 1,0 мм индуцирует ошибку в послеоперацион‑
ной рефракции около 1,5 дптр.

Таким образом, расчет ELP для получения ее ис‑
тинного значения должен быть произведен на основе 
кератометрических данных, полученных до проведения 
караторефракционной операции, а расчет оптической 
силы ИОЛ — на основе фактических данных кератоме‑
трии, уже после КРО, соответственно. Именно в этом 
и состоит сущность метода Double K, предложенного 
J. Aramberri. Впоследствии на основе этого метода были 
созданы Double K версии формул III и IV поколения 
(SRK/T, Holladay 1, Hoffer Q, Burrett True‑K History) и он‑
лайн‑калькуляторы (ASCRS, EyeLab).

Однако для всех этих версий необходимы рефракци‑
онные данные из клинической истории. На современ‑
ном этапе они необходимы не для вычисления истинной 
преломляющей силы роговицы после РК, а для верного 

предсказания ELP. Если необхо‑
димые данные отсутствует, пред‑
лагаются разные решения.

J. Aramberri предлагает пере‑
счет кератометрических дан‑
ных до выполнения КРО (K pre) 
через суммарные значения глуби‑
ны передней камеры и толщины 
хрусталика (ACD+ LT) (рис. 6).

И.В. Богуш предложил свой 
способ восстановления данных 
предоперационной кривизны ро‑
говицы в ЦОЗ после РК на основе 
математической реконструкции 
из данных периферической кри‑
визны роговицы [7]. Способ за‑
ключается в определении средне‑
го значения преломляющей силы 
роговицы на удалении 4,0–4,5 мм 

рис. 3. Значения кератометрии в зонах 1,0, 3,0 и 4,0 мм, протокол Cataract Pre-OP 
(Pentacam)

Fig. 3. Keratometry values in zones 1.0, 3.0 and 4.0 mm, “Cataract Pre-OP Report” (Pentacam)
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от центра, т.е. в 8,0–9,0 мм периферической зоны, с по‑
мощью Orbscan. Далее с помощью модифицированного 
уравнения Baker, в котором в качестве переменных ис‑
пользуются радиус кривизны периферической точки, 
расстояние от периферической точки до центральной 
оси и эксцентриситет фигуры конического сечения. 
По свидетельству автора метод обладает высокой сте‑
пенью точности, в группе из 118 глаз радиус кривизны 
роговицы на основе математического моделирования 
в среднем составил 7,69 ± 0,25 мм, а по данным клиниче‑
ской истории — 7,7 ± 0,25 мм.

Возможно применение формул расчета ИОЛ, не ис‑
пользующих для предсказания ELP данные кератоме‑
трии (Haigis, SRK II).

Возможно также использование формулы Burrett 
True‑K No History.
неПравильный выбор формулы расчета 
оПтической силы иол

В зависимости от алгоритма предсказания ELP, на‑
бора используемых анатомо‑оптических параметров 
и математической структуры современные формулы 
расчета ИОЛ обладают различной степенью адекватно‑
сти при применении для глаз после КРО и особенно по‑
сле РК.

Формула SRK II в силу своей невысокой степени 
точности в настоящий момент не может быть рекомен‑
дована к использованию, но, несмотря на свою архаич‑
ность, может давать парадоксально лучшие результаты 
по сравнению с формулами III и IV поколений для глаз 
после РК с условно средними анатомо‑оптическими па‑
раметрами. Поскольку, являясь полностью регрессион‑
ной, не использует ELP при расчете.

Формулы SRK/T и Holladay 1 используют для расчета 
2 параметра: кератометрию и величину ПЗО, а для про‑
гнозирования ELP — расчет высоты роговичного купо‑
ла (сегмента), который основан на фактических данных 
кератометрии. Таким образом, предсказание величины 
ELP этими формулами для глаз после РК будет ошибоч‑
ным и их применение не может быть рекомендовано.

Формула Hoffer Q была опубликована автором в 1993 
году. Понятие ELP еще не было введено, и Kenneth Hoffer 
обозначал ее как псевдофакическую глубину передней 
камеры (ACD). Для прогнозирования ACD использова‑
лась не формула высоты роговичного купола, а выве‑
денная эмпирическим путем ее нелинейная зависимость 
от величины ПЗО. Применяя графический калькулятор, 
автор испробовал множество вариантов математических 
формул, используя величину ПЗО и среднее значение ке‑
ратометрии, пока формула не выдала желаемую кривую. 
Полученная S‑образная кривая соответствовала предпо‑
ложениям автора о взаимосвязи ACD и ПЗО с фактором 
тангентной зависимости от кератометрии [8]. Возможно, 
благодаря такому методу предсказания ELP, прямому ис‑
пользованию кератометрических диоптрий без перевода 
в радиус кривизны роговицы формула Hoffer Q хорошо 

рис. 4. Ошибка прогнозирования ELP при использовании факти-
ческих данных кератометрии после КРО (J. Aramberri, 2015)1

Fig. 4. ELP prediction error when using actual keratometry data 
after refractive surgery (J. Aramberri, 2015)1

рис. 6. Пересчет данных предоперационной кератометрии через 
значения ACD и LT (J. Aramberri, 2015)1

Fig. 6. Calculation of preoperative keratometry data using ACD and 
LT values (J. Aramberri, 2015)1

1 J. Aramberri, доступно: http://ascrs15.expoplanner.com/handouts_ascrs/000580_ 
24680583_Savini_Intraocular_Lens_Power(6).pdf

рис. 5. Прогнозирование позиции ИОЛ при истинном и ошибоч-
ном расчете ELP (J. Aramberri, 2015)1

Fig. 5. Predicting the IOL position with true and erroneous ELP calcu-
lation (J. Aramberri, 2015)1
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работает в миопических глазах с уплощенной роговицей 
после РК с кератометрией в диапазоне 30,0–40,0 дптр.

Формулы IV поколения Holladay 2 и Burrett U2, учи‑
тывая использование предоперационной ACD и LT (тол‑
щины хрусталика) как входящих данных, дают несколь‑
ко лучшие результаты, чем SRK/T и Holladay 1, однако их 
точность для глаз после РК также недостаточна.

Формула Haigis по очевидной логике и свидетель‑
ству автора имеет преимущество для глаз после КРО 
по сравнению с любыми другими формулами, посколь‑
ку в ней для прогнозирования ELP используется только 
ПЗО и предоперационная ACD и не используется кера‑
тометрия [9, 10]. Кератометрические данные необходи‑
мы формуле только для расчета оптической силы ИОЛ, 
и для корректного расчета после РК остается лишь пре‑
доставить ей их истинные значения.

Формула Burrett True‑K в вариантах History и No‑
History достаточно апробирована в долгосрочном пе‑
риоде и дает отличные результаты при расчете для глаз 
после РК [11]. Предположительно, в варианте History 
использована модифицированная Double K версия 
Burrett U2.

В случае версии No‑History алгоритм действия фор‑
мулы также нигде не опубликован и не раскрыт автором. 
По мнению ряда исследователей [12, 13], формула ис‑
пользует некий алгоритм внутренней регрессии для вос‑
становления данных предоперационной кератометрии 
исходя из величины ПЗО, фактической кератометрии 
и предполагаемого изменения рефракции после РК. 
Далее, вероятно, формула работает по Double K методу. 
В IOL‑Master 700 для расчета оптической силы ИОЛ по‑
сле РК используется именно версия Burrett True‑K No‑
History. В приборном интерфейсе данного протокола 
имеются опциональные поля для ввода значений предо‑
перационной рефракции, но они не активны, точнее, 
ввод различных показателей не влияет на расчет.
влияние рефракционного индекса

Рефракционный индекс 1,3375, основанный на мо‑
дели глаза Гульштрандта (в которой толщина роговицы 
принята как 500 мкм, а рефракция задней поверхности 
роговицы (–)6,0 дптр), используется в большинстве диа‑
гностических приборов и формул расчета оптической 
силы ИОЛ. Согласно классическим представлениям, 
после РК уплощение передней и задней поверхности 
роговицы происходит пропорционально, соотношение 
радиусов кривизны передней и задней поверхности 
(1,20–1,21) остается неизменным, соответственно, ре‑
фракционный индекс не изменяется [14, 15]. Однако су‑
ществует мнение [16], что уплощение передней и задней 
поверхности роговицы после РК происходит непропор‑
ционально и задняя поверхность уплощается больше. 
Соответственно, соотношение радиусов кривизны пе‑
редней и задней поверхности изменяется и изменяется 
рефракционный индекс. Вывод об изменении рефракци‑
онного индекса сделан на основе исследования кривизны 

передней и задней поверхности роговицы при помощи 
Pentacam в группе из 48 глаз после РК. Усредненное 
значение соотношения радиуса кривизны передней по‑
верхности роговицы к радиусу задней в среднем по ме‑
ридианам составило 1,07 ± 0,70. Рефракционный индекс, 
рассчитанный на основании значения 1,07, составил 
в среднем 1,3538 ± 0,0239. Однако авторы не сообщают, 
из каких протоколов и из каких зон (по диаметру) были 
взяты данные для расчетов, что весьма важно для стан‑
дартизации и достоверности результата. Несомненно, 
любые научные исследования и изыскания имеют смысл, 
но даже если рассчитать индивидуальный рефракцион‑
ный индекс для каждого пациента после РК, далее вос‑
пользоваться им никак не получится. К тому же, имея 
в своем арсенале Pentacam, возможно получить практи‑
чески абсолютно достоверные кератометрические дан‑
ные для использования в дальнейших расчетах.

Таким образом, на сегодняшний день, на наш взгляд, 
какие‑либо манипуляции с рефракционным индексом 
роговицы после РК нецелесообразны.

Исходя из вышеизложенного, целью работы явилась 
оптимизация алгоритма расчета оптической силы ИОЛ 
для глаз после РК.
Пациенты и методы

В исследование были включены 17 пациентов (26 
глаз) с катарактой и РК в анамнезе. Количество кератото‑
мических надрезов составляло от 4 до 16, в 2 случаях ра‑
диальные надрезы сочетались с тангентными. Величина 
ПЗО зафиксирована в диапазоне от 24,47 до 32,10 мм, ке‑
ратометрии — от 29,3 до 40,0 дптр. Рефракционные дан‑
ные из клинической истории были доступны лишь в од‑
ном случае. Возраст пациентов варьировал от 54 до 83 
лет. Сроки наблюдения в послеоперационном периоде 
составили от 1 до 7 месяцев. Полученную рефракцию 
оценивали с помощью авторефкератометра и проверяли 
субъективным подбором корригирующих стекол на 1‑й 
и 7‑й день и далее через 1 и 3 месяца после операции. 
Кератометрические показатели оценивали в динами‑
ке в аналогичные сроки и на одном и том же приборе. 
Уровень ВГД оценивали с помощью пневмотонометра.

Всем пациентам проведен комплекс стандартных 
предоперационных офтальмологических исследова‑
ний, включая биометрию (IOL‑Master) и Шеймфлюг‑
кератотопографию (Galilei).

Хирургию катаракты проводили по коаксиальной 
MICS технологии с пониженным уровнем ирригации 
с помощью факоэмульсификаторов Infiniti, Centurion 
(Alcon Laboratories) и Stellaris (Bausch+Lomb) под ин‑
стилляционной анестезией в сочетании с субконъюн‑
ктивальной при необходимости. Имплантировали ИОЛ 
из гидрофильного или гидрофобного акрила с нулевой 
или отрицательной сферической аберрацией. В зави‑
симости от модели, имплантируемой ИОЛ, диаметра 
nozel‑части инжектора и расстояния между кератото‑
мическими надрезами в качестве основного доступа 
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использовали роговичные или склеророговичные разре‑
зы с шириной 2,0 или 2,2 мм.

Для достижения поставленной цели, исходя из тео‑
ретических составляющих и собственного клинического 
опыта, оптимизация алгоритма расчета осуществлялась 
на основе следующих принципов.

1. Не использовать рефракционные данные клини‑
ческой истории (ввиду их редкой доступности и сомни‑
тельной достоверности).

2. Не использовать метод линейных, фиксированных 
или регрессионных поправок к значению оптической 
силы ИОЛ для любых формул.

3. Использовать для расчета приоритетно оптиче‑
скую биометрию в сочетании с УЗ‑методом для контро‑
ля достоверности корреляции между ними.

4. Использовать для расчета кератометриче‑
ские данные протоколов TCP или TCRP Шеймфлюг‑
кератотопографов, индивидуально адаптированные 
на основе анализа цветового картирования и зональной 
дифференцировки.

5. Применять для расчета формулы, не использую‑
щие кератометрию для прогнозирования ELP, или фор‑
мулы с теоретическими предпосылками или алгоритма‑
ми для корректного расчета для глаз после РК.

6. Использовать несколько формул для контроля 
разброса результатов.

7. Проводить расчет на эмметропическую рефрак‑
цию.

Учитывая вводную информацию и принципы, из‑
ложенные выше, основной формулой для расчета опти‑
ческой силы ИОЛ для глаз с радиальной кератотомией 
в анамнезе выбрана формула Haigis, не использующая 
кератометрию для прогнозирования ELP.

При расчетах использовался следующий алгоритм:
1. Кератометрические данные получали с помощью 

Шеймфлюг‑кератотомографа Galilei (SW V6.4.1), исполь‑
зовали протокол IOL Power Report. Непосредственно 
цифровые значения выбирали из графы TCP IOL (Ray 
Traced) с возможной корректировкой на основе индиви‑
дуальной оценки регулярности, зональной дифференци‑
ровки и превалирования рефракционных зон в аперту‑
ре 3,0 мм. При значениях кератометрии менее 37,0 дптр 
стандартную шкалу цветового картирования изменяли 
на ANSI или German.

2. Проводили стандартную биометрию (IOL‑Master 
700).

3. Расчет ИОЛ проводили по формуле Haigis 
на IOL‑Master, но в опциональные поля кератометрии 
в ручном режиме вводили скорректированные дан‑
ные, полученные на кератотомографе Galilei. В случае 
полного совпадения между кератометрией IOL‑Master 
и скорректированными данными Galilei изменения 
не вносили.

4. Расчет проводили на эмметропическую рефрак‑
цию или возможное получение простого миопического 
астигматизма.

5. В качестве проверочных использовали форму‑
лы Burrett True‑K и Hoffer Q, расчет проводили также 
на IOL‑Master с применением скорректированных дан‑
ных Galilei.

6. Выбор оптической силы ИОЛ для имплантации 
осуществляли на основе корреляции между результата‑
ми расчета по формулам Haigis, Burrett True‑K и Hoffer Q.
результаты

Во всех случаях получена послеоперационная реф‑
ракция, близкая к эмметропической. В трех случаях, 
по данным рефрактометрии, зафиксирован небольшой 
гиперметропический сдвиг (sph +0,5 дптр). Следует от‑
метить, что для данной категории пациентов автоматиче‑
ская рефрактометрия, по понятным причинам, не явля‑
ется объективным методом оценки рефракции. Следует 
отметить также, что в нашем исследовании ни в одном 
случае попытка коррекции полученных слабых степеней 
аметропии и астигматизма не приводила к достоверному 
повышению остроты зрения. Сферический компонент 
рефракции составил от +0,5 до ‑1,0 дптр, цилиндриче‑
ский  — от 0,0 до 4,0 дптр по данным авторефрактоме‑
трии. Острота зрения без коррекции составила от 0,4 
до 1,0. Некорригированная острота зрения 0,8 и выше 
получена в 65,38 % случаев. Детализация основных ана‑
томо‑оптических, расчетных и функциональных показа‑
телей по всем клиническим случаям представлена в та‑
блице 1.

Приводим клинический случай, детально иллюстри‑
рующий алгоритм расчета.

Пациентка Б., 58 лет. В анамнезе РК на OU в 1987 г.
OS  — незрелая катаракта, 8 кератотомических над‑

резов.
Vis OS — 0,1, с корр. sph +1,75 дптр, cyl+1,25 дптр ax 

114° — 0,3.
ПЗО OS — 24,53.
Кератометрия по данным IOL‑Master: 36,79 дптр ax 

38°/38,11 дптр ax 128°/ SE 37,44
Кератометрия по данным Galilei (TCP IOL (Ray 

Traced)): 36,09 дптр ax 27°/37,15 дптр ax 117°/ Mean TCP 
36,62 (рис. 7).

Расчет на эмметропическую рефракцию:
По кератометрии IOL‑Master (SE 37,44)
Haigis: +26,5 дптр
Burrett True K: +26,0 дптр
Hoffer Q: +26,5 дптр 
По скорректированной кератометрии Galilei (SE 36,5)
Haigis: +28,0 дптр
Burrett True K: +27,0 дптр
Hoffer Q: +28,0 дптр
Не рекомендованные формулы:
Holladay2: +26,5 дптр
SRK/T: +26,0 дптр
Burrett U2: +27,0 дптр
Имплантирована ИОЛ +28,0 дптр (A const opt.  — 

119,1).
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Послеоперационная рефрак‑
ция: sph ‑0,25 дптр, cyl ‑0,75 дптр 
ax 31°

Vis OS — 1,0 б/к.
Уже после операции пациент‑

ка предоставила данные клини‑
ческой истории на момент вы‑
полнения РК, и был проведен 
расчет по формуле Barrett True 
K Universal V2.5 с использова‑
нием предоставленных данных 
пред‑ и послеоперационной реф‑
ракции. Расчетное значение со‑
ставило +26,0 дптр. В варианте 
«No‑History» (без ввода данных 
рефракции) +26,5 дптр. Таким 
образом, данные рефракционной 
истории в этом клиническом слу‑
чае не оказали позитивного влия‑
ния на точность расчета.

рис. 7. Протокол «IOL Power Report» пациентки Б. (Galilei)

Fig. 7. IOL Power Report of patient B. (Galilei)

таблица 1. Исходные данные, расчет оптической силы ИОЛ, результаты

table 1. Initial data, IOL power calculation, results

№ ПЗО, мм / 
APS

Кератометрия, дптр / Keratometry 
D — кол-во надрезов

Расчетная сила ИОЛ, дптр / Estimated IOL Power, D Выбор ИОЛ, дптр /  
IOL D

Рефракция п/о / 
Sph Cyl

НКОЗ п/о / uncorrected 
visual acuity p/oHaigis Burrett True K Hoffer Q

1 28,30 39,2 — 12 13,0 13,5 13,0 13,0 -1,0 -0,5 0,8

2 30,59 32,5 — 12 17,0 18,5 16,5 18,0  0,0 +4,0 0,6

3 27,90 38,3 — 12 15,0 15,5 15,0 15,0 -0,25 -1,25 1,0

4 28,17 36,8 — 10 17,0 17,0 16,5 17,0 -0,5 -0,75 0,9

5 25,11 37,4 — 16 23,5 23,5 23,5 23,5 +0,5 +1,25 0,4

6 24,86 38,0 — 4 23,0 23,0 23,0 23,0 -0,25 0,0 0,8

7 24,56 40,0 — 4 22,0 22,0 22,0 22,0  0,0 -1,0 1,0

8 24,53 36,5 — 8 28,0 27,0 28,0 28,0 -0,25 -0,75 1,0

9 24,47 33,8 — 8 31,5 30,0 31,5 31,0 -0,5 -0,75 1,0

10 26,87 36,0 — 4 21,0 21,0 20,5 20,5 -0,25 -0,75 1,0

11 26,81 37,0 — 4 20,0 20,0 19,5 19,5 -0,5 -0,25 1,0

12 28,15 35,0 — 10 17,5 17,5 17,0 17,5 -0,25 -0,75 1,0

13 26,72 38,2 — 16 18,5 18,5 18,0 18,5 -0,5 -1,0 0,8

14 26,99 38,0 — 14 18,0 18,0 17,5 17,5  0,0 -3,0 0,5

15 26,04 39,0 — 8 19,0 19,0 19,0 18,5 -0,25 -0,75 0,8

16 25,28 39,3 — 10 22,0 22,0 21,5 22,0  0,0 -1,25 0,8

17 25,09 33,6 — 8 30,5 29,0 30,0 30,0 +0,5 -2,0 0,5

18 24,92 34,2 — 8 30,0 28,5 29,5 30,0  0,0 +1,25 0,7

19 26,63 32,3 — 12 27,0 25,5 26,0 26,0 +0,5 -1,5 0,6

20 27,72 39,6 — 12 14,0 14,5 13,5 14,0 -0,25 -0,75 0,8

21 31,21 30,1 — 16 18,5 20,5 18,5 19,0 -0,5 -1,75 0,6

22 32,10 29,3 — 16 17,5 N/A 17,5 17,5  0,0 -2,0 0,5

23 27,63 35,0 — 10 20,0 20,5 20,0 20,0 -0,25 -0,75 0,9

24 28,52 34,2 — 10 18,5 19,5 19,0 19,0 -0,5 -0,5 0,8

25 24,79 36,7 — 4 25,5 25,5 25,0 25,5 -0,25 0,0 1,0

26 26,90 35,3 — 8 21,0 21,5 21,5 21,5 -0,5 -1,5 0,6
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заклЮчение

Впервые на основе результатов проведенного иссле‑
дования предлагается реально работающий, теоретиче‑
ски обоснованный алгоритм расчета оптической силы 
ИОЛ для пациентов с радиальной кератотомией в анам‑
незе, который мы назвали «метод трех формул», с ис‑
пользованием скорректированных данных Scheimpflug 
Ray Traced кератометрии. Для необходимой точности 
расчета достаточно одновременного использования 
трех формул: Haigis, Burrett True K и Hoffer Q. Выбор 
скорректированных данных кератометрии и финальный 
выбор оптической силы ИОЛ всегда будет индивиду‑
ален в зависимости от предпочтений и опыта исследо‑
вателя. Использование данных рефракционной истории 
и применение фиксированных, линейных и регрессион‑
ных поправок нецелесообразно. Учитывая полученные 

результаты, свидетельствующие о достаточном повыше‑
нии точности расчета, целесообразен комментарий от‑
носительно использования различных типов ИОЛ у дан‑
ной категории пациентов. Использование EDOF ИОЛ 
без фиксированных фокальных точек весьма перспек‑
тивно, трифокальных  — возможно, но функционально 
небезопасно. К имплантации торических ИОЛ стоит 
подходить с особой осторожностью. На наш взгляд, без‑
опаснее вторичная имплантация торической supplemen‑
tary ИОЛ в случае значительного повышении остроты 
зрения от торической очковой коррекции на артифакич‑
ном глазу.
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Cпектральная ОКТ-ангиография в оценке биомаркеров 
диабетического макулярного отека при навигационном 

лазерном лечении

1 ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” имени академика С.Н. Федорова»  
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ул. Марксистская, 3, стр. 1, Москва, 109147, Российская Федерация

резЮме

цель — изучить методом оптической когерентной томографии-ангиографии (ОКТ-А) визуализируемые биомаркеры до и после 
навигационного лазерного лечения у пациентов с диабетическим макулярным отеком (ДМО). Пациенты и методы. Под наблю-
дением находились 85 пациентов (85 глаз) с фокальным ДМО. Пациенты были разделены на две группы в зависимости от при-
меняемого метода лазерного лечения: группу 1 составили 50 пациентов (50 глаз), которым было выполнено навигационное 
субпороговое лазерное воздействие в микроимпульсном и непрерывном режиме с индивидуальным подбором энергетических 
параметров по разработанной технологии — проводилась лазерная коагуляция по типу «модифицированной решетки». Лечение 
осуществляли с помощью навигационной лазерной системы NAVILAS 577S («OD-OS», Германия). Всем пациентам обеих групп 
была выполнена ОКТ-А высокого разрешения по протоколу Angio Retina 3×3 мм и HD Angio Retina 6×6 мм. Методом ОКТ-А оце-
нивали следующие биомаркеры: сосудистую плотность поверхностного сосудистого сплетения (ПСС), глубокого сосудистого ком-
плекса (ГСК); количество микроаневризм и гиперрефлективных точек; площадь фовеальной аваскулярной зоны, а также кист 
и зон дезорганизации внутренних слоев сетчатки (ДРИЛ) в различные сроки до и после (1, 3 и 6 мес.) лечения. результаты. 
По данным ОКТ-А в динамике в результате лечения в группе 1 отмечалось увеличение общей сосудистой плотности с 38,45 ± 
0,40 до 44,85 ± 0,66 % в ПСС и с 43,55 ± 0,38 до 44,85 ± 0,66 % в ГСК — к 6 месяцам наблюдения. В группе 2 — общая 
сосудистая плотность в ПСС увеличилась с 37,40 ± 0,36 до 37,85 ± 0,34 %, в ГСК — с 43,35 ± 0,38 до 44,05 ± 0,41 %. 
Количество микроаневризм уменьшилось в среднем с 12,00 ± 0,42 до 9,00 ± 0,30 к 3 мес. и до 7,50 ± 0,26 к 6 мес. в груп-
пе 1, с 19,00 ± 0,70 до 15,50 ± 0,60 (3 мес.) и 13,00 ± 0,50 (6 мес.) — в группе 2. Количество гиперрефлективных точек 
уменьшилось в сроки 3 и 6 месяцев в обеих группах. Площадь кист прогрессивно снижалась, а площадь ФАЗ и ДРИЛ была 
стабильна на протяжении всех сроков наблюдения. заключение. ОКТ-А является высокоинформативным методом диагности-
ки, позволяющим неинвазивно выявлять визуализируемые биомаркеры, а также оценивать результативность навигационного 
лазерного лечения у пациентов с фокальным ДМО.

ключевые слова: диабетический макулярный отек, оптическая когерентная томография в ангиорежиме, навигационное 
лазерное лечение

для цитирования: Володин П.Л., Иванова Е.В., Полякова Е.Ю., Фомин А.В.. Cпектральная ОКТ-ангиография в оценке био-
маркеров диабетического макулярного отека при навигационном лазерном лечении. Офтальмология. 2022;19(2):334–342. 
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2022-2-334-342

Прозрачность финансовой деятельности: Никто из авторов не имеет финансовой заинтересованности в представленных 
материалах или методах

конфликт интересов отсутствует

офтальмология. 2022;19(2):334–342

поступила 26.02.22
 was received 26.02.22

 CC    BY 4.0©

П.Л. Володин1 Е.В. Иванова1 Е.Ю. Полякова1 А.В. Фомин2



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

P.L. Volodin, E.V. Ivanova, E.Iu. Polyakova, А.V. Fomin

Contact information: Polyakova Ekaterina Yu. ekaterinapolyakova17@yandex.ru

Spectral OCT Angiography in the Assessment of Biomarkers of Diabetic Macular Edema in Navigation...

2022;19(2):334–342

335

Spectral OCT Angiography in the Assessment of Biomarkers 
of Diabetic Macular Edema in Navigation Laser Treatment

P.L. Volodin1, E.V. Ivanova1, E.Iu. Polyakova1, А.V. Fomin2

1 The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution 
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow 127486, Russian Federation

2 JSC Tradomed Invest 
Marxistskaya str., 3, p. 1, Moscow, 109147, Russian Federation

abstraCt

purpose — to study visualized biomarkers before and after navigation laser treatment in patients with diabetic macular edema (DMO) 
using optical coherence tomography-angiography (OCT-A). methods. 85 patients (85 eyes) with focal DMO were under observation. 
The patients were divided into two groups, depending on the method of laser treatment used: group 1 consisted of 50 patients (50 
eyes) who underwent navigation sub-threshold laser exposure in micro-pulse and continuous modes with individual selection of energy 
parameters according to the developed technology (patent RF for invention No. 2752544 of 27.01.2021), in group 2 (35 patients, 
35 eyes) laser coagulation was performed according to the type of “modified grid”. The treatment was carried out on the NAVILAS 
577S navigation laser system (“OD-OS”, Germany). All patients in both groups underwent high-resolution OCT-A according to the Angio 
Retina 3×3 mm and HD Angio Retina 6×6 mm protocol. The following biomarkers were evaluated by the OCT-A method: vascular den-
sity of the superficial vascular plexus (SCP), deep vascular complex (DCP); the number of microaneurysms and hyperreflective points; 
the area of the foveal avascular zone, as well as cysts and zones of disorganization of the inner layers of the retina (DRIL), at various 
times before and after (1, 3 and 6 months) treatment. results. According to OCT-A, as a result of treatment in group 1, there was 
an increase in total vascular density from 38.45 ± 0.4 % to 44.85 ± 0.66 % in SCP and from 43.55 ± 0.38 % to 44.85 ± 0.66 % 
in DCP by 6 months of follow–up. In group 2, the total vascular density in SCP increased from 37.4 ± 0.36 % to 37.85 ± 0.34 %, in 
DCP from 43.35 ± 0.38 % to 44.05 ± 0.41 %. The number of microaneurysms decreased on average from 12 ± 0.42 to 9 ± 0.3 
by 3 months and 7.5 ± 0.26 by 6 months in group 1 and, from 19 ± 0.7 to 15.5 ± 0.6 (3 months) and 13 ± 0.5 (6 months) — in 
group 2. The number of hyperreflective points decreased in terms of 3 and 6 months in both groups. The area of cysts progressively 
decreased, and the area of FAZ and DRILS was stable throughout all the follow-up period. Conclusion. OCT-A is a highly informative 
diagnostic method that allows noninvasively to identify visualized OCT-A biomarkers, as well as to evaluate the effectiveness of naviga-
tion laser exposure in patients with diabetic maculopathy with focal diabetic macular edema.
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введение

Диабетический макулярный отек (ДМО) являет‑
ся основной причиной снижения центрального зрения 
у пациентов с сахарным диабетом (СД) и поражает треть 
пациентов с диабетической ретинопатией (ДР) во всем 
мире [1]. По оценкам Всемирной организации здра‑
воохранения, к 2030 году СД будут страдать примерно 
366 миллионов человек [2]. Крайне актуальным являет‑
ся ранняя верификация ДМО с целью предупреждения 
снижения зрительных функций у пациентов с СД и раз‑
работки новых прицельных методов лечения [3].

ОКТ‑ангиография (ОКТ‑А)  — высокоинформа‑
тивный неинвазивный диагностический инструмент, 
который позволяет трехмерно визуализировать слои 
сетчатки, слой за слоем, путем анализа различий в отра‑
жательной способности движения эритроцитов и окру‑
жающих статичных тканей, а также количественно 
определять микрососудистые параметры и соотносить 
их с функциональными и морфологическими данны‑
ми, информативно приближенными к гистологическим 
срезам [4, 5].

Современной тенденцией в диагностике ДМО явля‑
ется изучение и выявление клинических и более ранних 
доклинических биомаркеров [6]. Лабораторные биомар‑
керы, верифицирующие тяжесть общесоматического 
заболевания и реакцию на терапию, включают уровни 
цитокинов и маркеров воспаления в сыворотке крови, 
стекловидном теле, водянистой влаге и слезной жидко‑
сти [7]. Однако большинство этих критериев являются 
инвазивными и их клиническая значимость все еще нахо‑
дится в стадии изучения. В настоящее время, по данным 
литературы, представляется перспективным изучение 
визуализируемых ОКТ‑А биомаркеров микрососудистых 
аномалий сетчатки при диабете, отражающих состояние 
ангиоархитектоники сетчатки и имеющих важное значе‑
ние в верификации и прогнозировании развития и тече‑
ния ДМО, а также планировании таргетного и патогене‑
тически обоснованного лечения [6]. С помощью ОКТ‑А 
представляется возможным неинвазивно оценивать со‑
стояние сетчатки и сосудистой оболочки in vivo, а также 
проводить морфометрическую оценку ангиоархитекто‑
ники сетчатки, включая плотность капилляров сетчатки, 
отсутствие перфузии, микроаневризмы, ремоделирование 
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сосудов и фовеальную аваскулярную зону (ФАЗ) [8]. В по‑
следнее время является актуальным определение прогно‑
стического значения изменений ОКТ‑А биомаркеров, та‑
ких как фовеальные интраретинальные кисты, включая 
их размер и расположение, гиперрефлективные точки, 
наличие субретинальной жидкости и целостность слоев 
сетчатки при ДМО [9].

Цель  — изучить методом оптической когерентной 
томографии‑ангиографии визуализируемые биомарке‑
ры до и после навигационного лазерного лечения у паци‑
ентов с фокальным диабетическим макулярным отеком.
Пациенты и методы

Под наблюдением находились 85 пациентов (85 
глаз) с фокальным ДМО. Пациенты были разделены 
на две группы в зависимости от применяемого метода 
лазерного лечения: группу 1 составили 50 пациентов 
(50 глаз), которым было выполнено навигационное суб‑
пороговое лазерное воздействие в микроимпульсном 
и непрерывном режиме с индивидуальным подбором 
энергетических параметров по разработанной техноло‑
гии1, в группе 2 (35 пациентов, 35 глаз) была выполнена 
лазерная коагуляция по типу «модифицированная ре‑
шетка». Средний возраст пациентов группы 1 составил 
44,0 ± 1,6 года, средняя продолжительность СД — 218,6 ± 
116,6 (диапазон: 24–444) месяца, уровень HbA1 — 6,80 ± 
0,79 %, в группе 2 средний возраст пациентов — 63,0 ± 
1,0 года, средняя продолжительность СД — 324,0 ± 17,0 
(диапазон: 21–628) месяца, уровень HbA1 — 8,0 ± 0,1 %.

Критериями включения были: пациенты с фокаль‑
ным ДМО с максимальной высотой за пределами ФАЗ 
до 400 мкм без захвата фовеа либо с захватом фовеа 
с ЦТС до 350 мкм, с остротой зрения ≥0,6, не требующим 
проведения анти‑VEGF терапии.

В исследование не включали пациентов с ДМО, у ко‑
торых ранее проводилось лазерное лечение, наблюдался 
диффузный высокий макулярный отек, интраретиналь‑
ные кисты с гиперрефлективным материалом, клиниче‑
ски значимые помутнения оптических сред, аметропии 
средней и высокой степени, уровень гликированного 
гемоглобина в крови >10 %, тяжелая соматическая пато‑
логия в стадии декомпенсации, любое системное нейро‑
дегенеративное заболевание.

Все пациенты прошли полное офтальмологиче‑
ское обследование, включающее определение остроты 
зрения, измерение внутриглазного давления, ультра‑
звуковое В‑сканирование, офтальмобиомикроскопию 
глазного дна, цветную фоторегистрацию глазного дна, 
коротковолновую аутофлюоресценцию (АФ), компью‑
терную периметрию центральной зоны по протоколу 
macula_12° 10 dB. Компьютерную микропериметрию 
(МП) центральной зоны проводили на приборе MAIA 
(CenterVue, Италия).

Светочувствительность (СЧ) центральной зоны 
в среднем по группе 1 составила 24,10  ± 0,48 дБ, 
1 Патент RU на изобретение 2752544 от 27.01.2021.

в группе  2  — 24,65  ± 0,18 дБ. ОКТ выполняли с помо‑
щью приборов «RTVue‑100 XR Avanti» и «SOLIX» (оба 
Optovue, США) по протоколам Cross Line и Retina Map. 
Высота отека в фовеа в группе 1 составила 304,5 ± 5,4 мкм, 
за пределами фовеа — в среднем 336,5 ± 7,5 мкм, в группе 
2 в фовеа 373,5 ± 1,51 и вне фовеа 375 ± 1,42. Все обследо‑
вания были выполнены до операции, через 3 и 6 месяцев 
после лечения. Коротковолновую АФ и ультразвуковое 
В‑сканирование выполняли только до операции.

Лазерное лечение осуществляли на навигационной 
системе «Navilas 577s» (OD‑OS, Teltow, Германия) с дли‑
ной волны лазерного излучения 577 нм.

В группе 1 навигационное лазерное воздействие осу‑
ществляли прицельно — по зонам отека, ишемии и ми‑
кроаневризмам, выявленным методом ОКТ‑А. При этом 
применялся дифференцированный подход в зависимо‑
сти от локализации и характера выявленных патологи‑
ческих изменений. Лазерное воздействие в непрерывном 
режиме проводили по зонам ишемии и микроаневризм, 
расположенных вне фовеальной аваскулярной зоны 
(ФАЗ), а в микроимпульсном режиме — по зонам ише‑
мии, микроаневризм и отека сетчатки с вовлечением 
ФАЗ. Для предоперационного планирования топогра‑
фически‑ориентированного лазерного воздействия 
по избранным «мишеням» осуществляли импортиро‑
вание диагностических изображений в навигационную 
лазерную установку (НЛУ).

При этом при планировании лазерного воздействия 
по зонам ишемии использовали цветную карту ПСС 
по протоколу HD Angio Retina 6×6 мм, точная идентифи‑
кация магистральных сосудов на которой обеспечивает 
максимально полное сопоставление с цифровым цвет‑
ным изображением глазного дна. При планировании 
по зонам микроаневризм и отека сетчатки использовали 
ОКТ‑ангиограмму ГСК, выполненную в режиме En Face 
по протоколу HD Angio Retina 6×6 мм, наиболее инфор‑
мативно отражающую данные изменения. Для лечения 
использовали следующие энергетические параметры ла‑
зерного излучения: при работе в микроимпульсном ре‑
жиме — длительность микроимпульса 100 мкс, рабочий 
цикл — 4,8 %, мощность — в диапазоне от 0,6 до 1,8 Вт, 
диаметр пятна — 100 мкм, количество импульсов в па‑
кете  — 5; в непрерывном режиме: экспозиция  — 0,01 
с, диаметр пятна — 100 мкм, мощность — 50–150 мВт.

Предварительно для определения индивидуальных 
значений мощности, необходимой для лечения в микро‑
импульсном режиме, проводили тестирование путем 
нанесения паттернов, состоящих из трех аппликатов 
с различными параметрами, на интактную сетчатку в об‑
ласти верхней либо нижней сосудистой аркады на НЛУ. 
После тестирования через 1 час выполняли исследова‑
ние коротковолновой аутофлюоресценции с оценкой 
минимально видимых аппликатов, при этом для микро‑
импульсного и непрерывного режима выбирали ми‑
нимальную мощность, которая вызывала видимые по‑
вреждения ретинального пигментного эпителия.
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Лазерное лечение пациентов в группе 2 было про‑
ведено по технологии «модифицированной решетки» 
с предварительным планированием операции на НЛУ 
путем наложения ОКТ‑сканограммы цветной карты тол‑
щины сетчатки. Энергетические параметры были следу‑
ющими: экспозиция — 0,05 с, диаметр пятна — 100 мкм, 
мощность — 50–150 мВт.

Методика проведения и анализа изображений 
ОКТ‑А: ОКТ‑А проводили с использованием прибо‑
ров «RTVue‑100 XR Avanti» и «SOLIX» (оба Optovue, 
США) по протоколам HD Angio Retina 6×6 мм и Angio 
Retina 3×3 мм. Для оценки микроаневризм, гиперреф‑
лективных точек, площади кист и ДРИЛ использовали 
ОКТ‑ангиограмму ГСК, выполненную в режиме En Face 
по протоколу HD Angio Retina 6×6 мм. Для определения 
площади ФАЗ в автоматическом режиме с помощью 
программного обеспечения томографа использовали 
ОКТ‑ангиограмму «Retina. Measure‑FAZ», выполненную 
по протоколу Angio Retina 3×3 мм. Сосудистая плотность 
на уровне ПСС и ГСК рассчитывалась в автоматическом 
режиме с помощью программного обеспечения томогра‑
фа в виде отношения между площадью перфузируемых 
капилляров и общей оставшейся площадью × 100 %.

Для оценки таких ОКТ‑А биомаркеров, как микро‑
аневризмы, гиперрефлективные точки, площадь кист 
и ДРИЛ (в сроки до, через 3 и 6 месяцев после лече‑
ния), ОКТ‑ангиограммы ГСК в режиме En Face по про‑
токолу HD Angio Retina 6×6 мм были подвергнуты 
постобработке с использованием программного обе‑
спечения ImageJ (версия 1.51, США, LOCI, университет 
Висконсина). Все ОКТ‑ангиограммы были тщательно 
проверены на предмет автоматической сегментации 
различных слоев сетчатки с особым вниманием к сег‑
ментации на уровне ГСК [10].

После настройки яркости и контрастности изобра‑
жения для улучшения видимости трехкратно вручную 
в обратном режиме (черные сосуды на белом фоне) про‑
водился подсчет гиперрефлективных точек и микро‑
аневризм [11]. Оценивали гиперрефлективные точки 
≤30  мкм (с такой же отражательной способностью, 
как у слоя нервных волокон, и отсутствием тени), а так‑
же гиперрефлективные точки >30 мкм (отражательная 
способность такая же, как комплекс ретинального пиг‑
ментного эпителия (РПЭ)). Микроаневризмами считали 
гиперрефлективную область, размер которой составлял 
>30 мкм (с наличием тени и расположением во внутрен‑
них слоях сетчатки) [12].

Площадь интраретинальных кист и ДРИЛ была 
рассчитана путем цветового порогового пиксельного 
анализа изображения, реализованного в программном 
обеспечении ImageJ с определением цветового порога 
в автоматическом режиме.

Статистическую обработку осуществляли на персо‑
нальном компьютере с использованием программ Excel 
(Microsoft) и Statistica 10.0 (StatSoft); для переменных, 
подчиняющихся закону нормального распределения, 

использовали среднее арифметическое (M), среднее 
квадратичное отклонение (σ). В корреляционном ана‑
лизе применяли коэффициент корреляции Пирсона. 
Выбранный критический уровень значимости равнялся 
5 % (р < 0,05).
результаты

В результате комплексного изучения ангиоархитек‑
тоники сетчатки на уровнях ПСС и ГСК у пациентов 
с фокальным ДМО с помощью ОКТ‑ангиографии во всех 
случаях были выявлены ОКТ‑А‑биомаркеры, которые 
играют важную роль в развитии ДМО. Так, у всех паци‑
ентов выявлены зоны ишемии сетчатки на уровнях ГСК 
и ПСС, локализующиеся в сегментах сетчатки от одного 
до шести, а именно в верхнетемпоральном, нижнетем‑
поральном, нижнем, нижненазальном, верхненазальном 
и парафовеальном сегменте. У всех пациентов также 
были обнаружены микрокисты без гиперрефлективного 
материала на уровне ГСК, локализующиеся преимуще‑
ственно во внутреннем ядерном слое. У 85 пациентов пу‑
тем комплексного анализа ОКТ‑сканограмм‑ангиограмм 
на уровне ГСК были выявлены гиперрефлективные точ‑
ки и микроаневризмы, у 31 пациента двух групп выяв‑
лена ДРИЛ.

Через 1 месяц после лазерного лечения у всех паци‑
ентов отмечалась положительная динамика, выражаю‑
щаяся в снижении высоты отека сетчатки. ЦТС в сред‑
нем по группе 1 составила: в фовеа — 294,00 ± 5,38 мкм, 
за пределами фовеа — 318,50 ± 6,44 мкм; в группе 2 в фо‑
веа — 330,00 ± 1,42 мкм, за пределами фовеа — 321,00 ± 
0,91 мкм. МКОЗ повысилась в среднем до 0,80  ± 0,06 
в группе 1, в группе 2  — до 0,80  ± 0,01; СЧ централь‑
ной зоны — до 24,65 ± 0,47 дБ в группе 1, в группе 2 — 
до 24,80 ± 0,17 дБ.

Через 3 месяца наблюдалось дальнейшее снижение 
высоты отека: в группе 1 ЦТС в фовеа составила 252,50 ± 
2,19 мкм, за пределами фовеа — 280,50 ± 3,75 мкм: в груп‑
пе 2 ЦТС в фовеа составила 273,50  ± 2,08 мкм, за пре‑
делами фовеа  — 251,50  ± 1,34 мкм. МКОЗ повысилась 
в среднем по группе до 0,85 ± 0,06 у пациентов группы 1 
и до 0,85 ± 0,002 в группе 2, СЧ центральной зоны груп‑
пы 1 — 25,50 ± 0,30 дБ, группы 2 — 24,40 ± 0,16 дБ.

Через 6 месяцев ЦТС в среднем по группе 1 состави‑
ла: в фовеа — 270,00 ± 1,81 мкм, за пределами фовеа — 
273,50 ± 4,56 мкм, у группы 2 в фовеа 268,00 ± 2,11 мкм, 
за пределами фовеа  — 254,50  ± 1,68 мкм. Достигнуто 
стабильное повышение показателей МКОЗ — 0,85 ± 0,06 
в группе 1 и 0,85 ± 0,002 в группе 2, СЧ центральной зоны 
26,65 ± 0,16 дБ в группе 1, 24,60 ± 0,18 дБ в группе 2.

На рисунках 1–5 продемонстрированы средние зна‑
чения всех количественных параметров, оцененных 
методом ОКТ‑А, у пациентов двух групп до и в раз‑
личные сроки (1, 3 и 6 мес.) после лечения. Площадь 
кист значительно снизилась начиная с 1 месяца на‑
блюдения и на протяжении всех последующих сроков 
в группе 1 (6 месяцев — 0,0125 ± 0,0002 мм²) и группе 2 
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(6 месяцев — 0,0080 ± 0,0001 мм²). Количество 
микроаневризм на уровне ГСК значительно 
снизилось и составило 9,0  ± 0,3 к 3 месяцам 
и 7,5 ± 0,26 к 6 мес. наблюдения как в группе 1, 
так и в группе 2 — 15,5 ± 0,6 (3 мес.) и 13,0 ± 0,5 
(6 мес.) и сохранялось во время всех последую‑
щих визитов (рис. 1, 6). Количество гиперреф‑
лективных точек значительно уменьшилось 
в сроки 3 и 6 месяцев в группе 1 (3 месяца — 
62,00 ± 1,16; 6 месяцев — 61,50 ± 1,14) и группе 
2 (3 и 6 месяцев — 61,00 ± 1,16) (рис. 1).

Исходно ДРИЛ присутствовала у 24 па‑
циентов (в 48,0  % случаев) в группе 1 и у 17 
(48,5 %) пациентов группы 2 (рис. 3). Средняя 
площадь ДРИЛ до лечения составила 656,00 ± 
3,96 мкм в группе 1 и 659,00 ± 6,40 в группе 2; 
данный показатель незначительно уменьшился 
через 6 месяцев наблюдения: 654,00 ± 3,28 мкм 
в группе 1 (p = 0,09) и 658,00 ± 6,88 в группе 2 
(p  = 0,6), так и не достигнув статистической 
значимости p > 0,05.

Исходя из анализа изменений сосудистой 
плотности на уровне ПСС после лазерного 
лечения можно отметить, что увеличение об‑
щей плотности сосудов происходило в сроки 1 
месяц и более, в фовеа — в сроки 3 и 6 меся‑
цев, а в парафовеальной области — в сроки 1, 
3 и 6 месяцев (рис. 4). На уровне ГСК отмеча‑
лась иная картина — увеличение общей сосу‑
дистой плотности и плотности сосудов в фовеа 
диагностировано на протяжении всего срока 
наблюдения, а в парафовеальной зоне данные 
изменения наблюдались через 6 месяцев после 
лечения (рис. 5).

Для исследования прогностической зна‑
чимости метода ОКТ‑А нами был проведен 
корреляционный анализ между функциональ‑
ными показателями и ОКТ‑А‑биомаркерами 
после лечения. В ходе анализа была выявле‑
на обратная корреляционная связь между 
показателями площади интраретинальных 
кист, ДРИЛ, ФАЗ, гиперрефлективных точек 
и МКОЗ в группах 1 и 2, а также сильная об‑
ратная корреляционная связь между пока‑
зателями площади интраретинальных кист, 
количеством гиперрефлективных точек и СЧ 
и сильная прямая связь между показателями 
площади ФАЗ и СЧ. Также в ходе анализа дан‑
ных наблюдалась сильная прямая связь между 
показателями МКОЗ и общей сосудистой плот‑
ностью, а также плотностью сосудов в парафо‑
веа на уровне ПСС; на уровне ГСК между пока‑
зателями МКОЗ и плотностью сосудов в фовеа. 
Была выявлена сильная обратная связь между 
показателями ЦТС и плотностью сосудов 
в фовеа и парафовеа на уровне ПСС, а также 

рис. 1. Динамика гиперрефлективных точек и микроаневризм

Fig. 1. Dynamics of hyper-reflective retinal spots and microaneurysms

рис. 2. Динамика площади интраретинальных кист и ФАЗ, мм2

Fig. 2. Dynamics of the area of intraretinal cysts and FAZ, mm2

рис. 3. Динамика площади ДРИЛ, мм2

Fig. 3. Dynamics of the area of DRIL, mm2
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рис. 4. Плотность сосудов в поверхностном сосудистом сплетении, %

Fig. 4. Vascular density in the superficial vascular plexus, %

рис. 5. Плотность сосудов в глубоком сосудистом комплексе, %

Fig. 5. Vascular density in the deep vascular complex, %

плотностью сосудов в фовеа на уровне ГСК, 
центральной СЧ и общей плотностью сосудов 
в ГСК и ПСС. Также была выявлена сильная 
прямая связь между показателями централь‑
ной СЧ и плотностью сосудов в фовеа на уров‑
нях ПСС и ГСК.
обсуждение

В настоящее время ОКТ‑А представляет‑
ся важным диагностическим инструментом 
у пациентов с диабетической ретинопатией 
для определения необходимости в лечении 
и прогнозировании ДМО на основе изучения 
визуализирующих ОКТ‑А биомаркеров [13]. 
Наиболее перспективным является изучение 
ОКТ‑А биомаркеров, состояние и топографи‑
ческая локализация которых по данным лите‑
ратуры коррелирует с повышением зритель‑
ных функций. К вышеуказанным биомаркерам 
относятся: интраретинальные кисты, микро‑
аневризмы, гиперрефлективные точки, ДРИЛ, 
состояние ФАЗ и плотность сосудистых спле‑
тений сетчатки [12, 14, 15].

По данным нашего исследования в сроки 1, 3 
и 6 месяцев после навигационного лазерного ле‑
чения у пациентов с ДМО в исследуемых груп‑
пах было отмечено уменьшение площади интра‑
ретинальных кист (рис. 2), преимущественно 
локализующихся во внутреннем ядерном слое, 
однако стоит отметить, что в группе  2 данные 
изменения были более выраженными. Исходя 
из анализа литературы, именно локализация 
и длительность существования интрарети‑
нальных кист имеет важное значение для про‑
гнозирования восстановления зрительных функций. Так, 
по мнению T. Murakami, интраретинальные кисты, лока‑
лизованные во внешнем ядерном слое, повреждают клет‑
ки фоторецепторов и нарушают соединение внутренних 
сегментов с внешними сегментами фоторецепторов сет‑
чатки (IS/OS), тем самым вызывая необратимое снижение 
зрительных функций, а при длительном существовании 
отека кисты могут заполняться фибрином и другими вос‑
палительными побочными продуктами с дальнейшей не‑
эффективностью различных методов лечения, поэтому 
крайне важным является ранняя верификация данного 
ОКТ‑А биомаркера и лечение ДМО [16, 17].

Исходя их данных нашего исследования, количество 
гиперрефлективных микроаневризм на уровне ГСК 
в сроки 3 и более месяцев значительно уменьшилось 
в двух группах, что согласуется с данными литературы, 
однако данный показатель у пациентов группы 2 был бо‑
лее выраженным (рис. 1, 6), несмотря на то что механизм 
воздействия на них носил опосредованный характер [18, 
19]. Недавние исследования M. Parravano и соавт. про‑
демонстрировали, что именно гиперрефлективные ми‑
кроаневризмы на уровне ГСК имеют высокую скорость 

кровотока и часто приводят к возникновению отека [20]. 
Данными авторами также было высказано предположе‑
ние, что при наличии гиперрефлективных микроанев‑
ризм возникает раннее и острое нарушение гемато‑рети‑
нального барьера, повышение проницаемости сосудов, 
снижение осмотического градиента и, соответственно, 
накопление внеклеточной жидкости с последующим 
образованием кист [21]. Как известно, клетки Мюллера 
играют ключевую роль в регуляции гомеостаза сетчатки, 
а их «активация» в ответ на локальные нейровоспали‑
тельные изменения может влиять на гемато‑ретиналь‑
ную барьерную функцию на уровне промежуточного 
и глубокого капиллярного сплетения [22]. Таким обра‑
зом, восстановление функций клеток Мюллера в резуль‑
тате опосредованного лазерного воздействия в субпоро‑
говом микроимпульсном и непрерывном режиме может 
положительно влиять на уменьшение количества микро‑
аневризм [18].

В нашем исследовании в сроки 3 и 6 месяцев коли‑
чество гиперрефлективных точек на уровне ГСК зна‑
чительно уменьшилось по сравнению с исходными по‑
казателями у пациентов обеих групп, однако в группе 1 
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динамика данных изменений была более выраженной. 
S. Vujosevic и соавт. в 2017 году установили значительную 
корреляцию между количеством небольших гиперреф‑
лективных точек и наличием субретинальной отслойки 
нейросенсорной сетчатки, что может свидетельствовать 
в пользу воспалительной теории ДМО, также авторами 
была отмечена значимость ОКТ‑А‑мониторинга гипер‑
рефлективных точек для оценки ответа на лечение данной 
патологии [15]. Кроме того, S. Vujosevic был отмечен «про‑
тивовоспалительный» эффект микроимпульсного лазер‑
ного воздействия на сетчатку при ДМО [19]. По данным 
Е. Midena, данный вид лазерного воздействия приводит 
к уменьшению количества гиперрефлективных точек, ми‑
кроаневризм, а увеличение метаболической активности 
макроглии, микроглии вызывает изменения экспрессии 
генов и секреции белка, что способствует снижению ко‑
личества провоспалительных молекул, высвобождаемых 
активированными микроглиальными клетками сетчатки 
(глиальный фибриллярный кислый белок, Kir 4.1, регули‑
руемые и нормальные Т‑клетки, макрофагальный воспа‑
лительный белок‑1α, Fas лиганд и VEGF) [23].

Почти половина пациентов, включенных в исследо‑
вание, 48,0 % в группе 1 и 48,5 % в группе 2, имели ДРИЛ 
на исходном уровне, причем как в группе 1 (p = 0,095), 
так и в группе 2 (p = 0,66). Через 6 месяцев после лечения 

показатели так и не достигли статистической значимо‑
сти p > 0,05, однако тенденция к уменьшению площади 
была более выражена у пациентов группы 1. Считается, 
что ДРИЛ является признаком нейродегенерации 
при ДМО, и расположение ДРИЛ во внутренних слоях 
сетчатки приводит к нарушению проведения возбужде‑
ния между фоторецепторами и ганглиозными клетками, 
что способствует снижению зрительных функций [14, 
24]. Соответственно, уменьшение расширения ДРИЛ, 
по данным ряда публикаций, считается важным прогно‑
стическим фактором восстановления остроты зрения 
после лечения ДМО [14, 24].

По результатам нашего исследования площадь ФАЗ 
была стабильна на протяжении всех сроков наблюдения 
у пациентов обеих групп (рис. 2), что по данным лите‑
ратуры является хорошим прогностическим признаком 
при ДМО [25]. Moein и соавт. было отмечено, что у паци‑
ентов с наличием ДМО с ДРИЛ площадь ФАЗ была зна‑
чительно больше, чем у пациентов без данного ОКТ‑А 
биомаркера, что свидетельствует о его прогностической 
значимости [25].

Увеличение сосудистой плотности на уровне ПСС 
и ГСК у пациентов группы 1 было отмечено в сроки 1, 3 
и 6 месяцев, а у группы 2 данные изменения были отмече‑
ны только через 6 месяцев наблюдения. Вышеуказанные 

а

в

б

г

рис. 6. Динамика количества и ангиоархитектоники микроаневризм: а — до лечения; б — через 1 месяц после лечения; в — через 
3 месяца после воздействия; г — через 6 месяцев после лазерного лечения

Fig. 6. Dynamics of the number and angioarchitectonics of microaneurysms; a — before treatment; б — 1 month after treatment; в — 
3 months after exposure; г — 6 months after laser treatment
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статистические и морфометрические показатели уве‑
личения сосудистой плотности на уровнях ПСС (рис. 
4) и ГСК (рис. 5) после таргетного лазерного лечения 
положительно влияют на функциональные показате‑
ли у пациентов с ДМО в сроки 1, 3 и 6 месяцев, что со‑
гласуется с данными литературы [26]. P. Nesper и соавт. 
была отмечена корреляционная связь между восстанов‑
лением исходной целостности ГСК на этапе начальной 
резорбции ДМО с долгосрочным восстановлением фо‑
торецепторов и функциональным исходом у пациентов 
с разрешившимся ДМО [26]. C.‑I. Suciu и соавт. выявили, 
что через 3 месяца после субпорогового лазерного лече‑
ния увеличение плотности сосудов на уровне ГСК проис‑
ходит более выраженно, чем на уровне ПСС. Данные из‑
менения коррелируют с повышением функциональных 
показателей у пациентов с ДМО [6]. По данным лите‑
ратуры, при корреляционном анализе сосудистая плот‑
ность на уровне ГСК имела достоверно положительную 
взаимосвязь со степенью восстановления эллипсоидной 
зоны, восстановлением внешней пограничной мем‑
браны, повышением остроты зрения [27]. Связь между 
капиллярной неперфузией ГСК и аномалиями в слое 
фоторецепторов у пациентов с диабетической ретинопа‑
тией может подтвердить значительную взаимосвязь ГСК 
с потребностью фоторецепторов в кислороде при диа‑
бетической макулярной ишемии [26]. ГСК обеспечивает 
фоторецепторы кислородом примерно на 15 %, а ишеми‑
ческие изменения в ГСК могут играть важную роль в по‑
вреждении фоторецепторов у пациентов с ДМО [28, 29].

Механизм увеличения сосудистой плотности 
при ДМО остается предметом научной дискуссии, одна‑
ко, согласно данным R.B. Rosen, вышеуказанные изме‑
нения могут возникать за счет «активации» резервных 
неперфузируемых сегментов капилляров или дилатации 
существующих капилляров [8]. По мнению ряда авто‑
ров, именно расширение существующих капилляров 
является основной причиной повышения сосудистой 
плотности в ПСС и ГСК [8]. Расширение капилляров 
заметно увеличивает объемный кровоток в сетчатке 
в четвертой степени от радиуса просвета в соответствии 
с уравнением Пуазейля. О данном повышении кровотока 

у пациентов с сахарным диабетом без диабетической 
ретинопатии сообщалось в нескольких исследованиях 
с использованием различных методов [30, 31]. Кроме 
того, увеличение кровотока носит вторичный характер 
относительно расширения капилляров и может приве‑
сти к более высокой концентрации внутрисосудистого 
кислорода в артериолах, что было продемонстрировано 
методом двухволновой оксиметрии у пациентов с СД 
II типа без диабетической ретинопатии [32].
выводы

1. ОКТ‑А биомаркеры диабетической макулопатии, 
диагностированные методом оптической когерентной 
томографии в режиме ангиографии, отражают состоя‑
ние ангиоархитектоники сетчатки при ДМО, становятся 
важным инструментом для определения тактики лазер‑
ного воздействия и оценки результативности проводи‑
мого лечения.

2. Биомаркеры, оцененные методом ОКТ‑А у пациен‑
тов с ДМО после проведенного лечения, имеют различ‑
ную картину, зависящую от вида лазерного воздействия. 
Так, после проведенного таргетного топографически‑
ориентированного навигационного лечения показате‑
ли, касающиеся гиперрефлективных точек, сосудистой 
плотности и ДРИЛ у пациентов группы 1 имели бóльшую 
тенденцию к положительной динамике, чем в группе 2. 
Напротив, показатели интраретинальных кист, микро‑
аневризм имели бóльшую тенденцию к снижению 
у пациентов 2 группы, а показатель ФАЗ был стабилен 
в обеих группах на протяжении всех сроков наблюдения. 
Вышеуказанные различия ОКТ‑А биомаркеров по дан‑
ным нашего исследования могут быть использованы 
для определения тактики лечения и попытки прогнози‑
рования ответа на лазерное воздействие в зависимости 
от клинической ситуации.
участие авторов:
Володин П.Л. — научное редактирование; основная концепция и дизайн иссле‑
дования;
Иванова Е.В. — написание текста; сбор и обработка материала; концепция и ди‑
зайн исследования;
Полякова Е.Ю. — написание текста, сбор и обработка материала; техническое ре‑
дактирование, оформление библиографии, подготовка иллюстраций;
Фомин А.В. — написание текста, подготовка иллюстраций.

литература / rEFErEnCEs
1. Lee R., Wong T.Y., Sabanayagam C. Epidemiology of diabetic retinopathy, diabetic 

macular edema and related vision loss. Eye Vis. (Lond.). 2015;2:17. DOI: 10.1186/
s40662‑015‑0026‑2

2. Kwan C. C., Fawzi A. A. Imaging and biomarkers in diabetic macular edema and 
diabetic retinopathy. Current Diabetes Reports. 2019;10:19. DOI: 10.1007/s11892‑
019‑1226‑2

3. Daruich A., Matet A., Moulin A., Kowalczuk L., Nicolas M., Sellam A., Roth‑
schild P.R., Omri S., Gélizé E., Jonet L., Delaunay K., De Kozak Y., Berdugo M., 
Zhao M., Crisanti P., Behar‑Cohen F. Mechanisms of macular edema: Beyond the 
surface. Prog Retin Eye Res. 2018;63:20–68. DOI: 10.1016/j.preteyeres.2017.10.006

4. Tang F.Y., Chan E.O., Sun Z., Wong R., Lok J., Szeto S., Chan J.C., Lam A., 
Tham  C.C., Ng D.S., Cheung C.Y. Clinically relevant factors associated with 
quantitative optical coherence tomography angiography metrics in deep capillary 
plexus in patients with diabetes. Eye Vis (Lond). 2020;3:7. DOI: 10.1186/s40662‑
019‑0173‑y

5. Chua J., Sim R., Tan B., Wong D., Yao X., Liu X., Ting D.S.W., Schmidl D., Ang M., 
Garhöfer G., Schmetterer L. Optical Coherence Tomography Angiography in 
Diabetes and Diabetic Retinopathy. J Clin Med. 2020;3;9(6):1723. DOI: 10.3390/
jcm9061723

6. Suciu C.‑I., Suciu V.‑I., Nicoara C.‑D. Optical Coherence Tomography (Angiogra‑
phy) Biomarkers in the Assessment and Monitoring of Diabetic Macular Edema. 
J Diabetes Res. 2020;Dec 31;2020:6655021. DOI: 10.1155/2020/6655021

7. Jenkins A.J., Joglekar M.V., Hardikar A.A., Keech A.C., O’Neal D.N., Januszews‑
ki  A.S. Biomarkers in Diabetic Retinopathy. Rev Diabet Stud. 2015;Spring‑Sum‑
mer;12(1–2):159–195. DOI: 10.1900/RDS.2015.12.159

8. Rosen R.B., Andrade Romo J.S., Krawitz B.D., Mo S., Fawzi A.A., Linderman R.E., 
Carroll J., Pinhas A., Chui T.Y.P. Earliest Evidence of Preclinical Diabetic Retinopa‑
thy Revealed Using Optical Coherence Tomography Angiography Perfused Capil‑
lary Density. Am J Ophthalmol. 2019;203:103–115. DOI: 10.1016/j.ajo.2019.01.012

9. Zur D., Iglicki M., Busch C., Invernizzi A., Mariussi M., Loewenstein A. Inter‑
national Retina Group. OCT Biomarkers as Functional Outcome Predictors in 
Diabetic Macular Edema Treated with Dexamethasone Implant. Ophthalmology. 
2018;125(2):267–275. DOI: 10.1016/j.ophtha.2017.08.031

10. Inagaki K., Shuo T., Katakura K., Ebihara N., Murakami A., Ohkoshi K. Stimulation 
with a micropulse laser induces heat shock protein expression in ARPE‑19 cells. 
J Ophthalmol. 2015;2015:729792. DOI: 10.1155/2015/729792

11. Chen G., Tzekov R., Li W., Jiang F., Mao S., Tong Y. Subthreshold micropulse di‑
ode laser versus conventional laser photocoagulation for diabetic macular edema: 



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

П.Л. Володин, Е.В. Иванова, Е.Ю. Полякова, А.В. Фомин

Контактная информация: Полякова Екатерина Ю. ekaterinapolyakova17@yandex.ru

Cпектральная ОКТ-ангиография в оценке биомаркеров диабетического макулярного отека...

2022;19(2):334–342

342

a meta‑analysis of randomized controlled trials. Retina. 2016;36:2059–2065. DOI: 
10.1097/IAE.0000000000001053

12. Vujosevic S., Bini S., Torresin T., Berton M., Midena G., Parrozzani R., Martini F., 
Pucci P., Daniele A.R., Cavarzeran F., Midena E. Hyperreflective retinal spots in 
normal and diabetic eyes: B‑Scan and En Face Spectral Domain Optical Coher‑
ence Tomography Evaluation. Retina. 2017;Jun;37(6):1092–1103. DOI: 10.1097/
IAE.0000000000001304

13. Markan A., Agarwal A., Arora A., Bazgain K., Rana V., Gupta V. Novel imaging bio‑
markers in diabetic retinopathy and diabetic macular edema. Ther Adv Ophthalmol. 
2020;4;12:2515841420950513. DOI: 10.1177/2515841420950513

14. Sun J.K., Lin M.M., Lammer J., Prager S., Sarangi R., Silva P.S., Aiello L.P. Disorga‑
nization of the retinal inner layers as a predictor of visual acuity in eyes with center‑
involved diabetic macular edema. JAMA Ophthalmol. 2014;132(11):1309–1316. 
DOI: 10.1001/jamaophthalmol.2014.2350

15. Vujosevic S., Torresin T., Berton M., Bini S., Convento E., Midena E. Diabetic Mac‑
ular Edema With and Without Subfoveal Neuroretinal Detachment: Two Different 
Morphologic and Functional Entities. Am J Ophthalmol. 2017;181:149–155. DOI: 
10.1016/j.ajo.2017.06.026

16. Murakami T., Nishijima K., Akagi T., Uji A., Horii T., Ueda‑Arakawa N., Mura‑
oka Y., Yoshimura N. Optical coherence tomographic reflectivity of photorecep‑
tors beneath cystoid spaces in diabetic macular edema. Invest Ophthalmol Vis Sci. 
2012;53(3):1506–1511. DOI: 10.1167/iovs.11‑9231

17. Liang M.C., Vora R.A., Duker J.S., Reichel E. Solid‑appearing retinal cysts in dia‑
betic macular edema: a novel optical coherence tomography finding. Retin Cases 
Brief Rep. 2013;7(3):255–258. DOI: 10.1097/ICB.0b013e31828eef49

18. Vujosevic S., Gatti V., Muraca A., Brambilla M., Villani E., Nucci P., Rossetti L., De 
Cilla’ S. Optical coherence tomography angiography changes after subthreshold mi‑
cropulse yellow laser in diabetic macular edema. Retina. 2020;40(2):312–321. DOI: 
10.1097/IAE.0000000000002383

19. Vujosevic S., Toma C., Villani E., Brambilla M., Torti E., Leporati F., Muraca A., 
Nucci P., De Cilla S. Subthreshold Micropulse Laser in Diabetic Macular Edema: 
1‑Year Improvement in OCT/OCT‑Angiography Biomarkers. Transl Vis Sci Tech-
nol. 2020;9(10):31. DOI: 10.1167/tvst.9.10.31

20. Parravano M., De Geronimo D., Scarinci F., Querques L., Virgili G., Simonett J.M., 
Varano M., Bandello F., Querques G. Diabetic Microaneurysms Internal Reflectiv‑
ity on Spectral‑Domain Optical Coherence Tomography and Optical Coherence 
Tomography Angiography Detection. Am J Ophthalmol. 2017;179:90–96. DOI: 
10.1016/j.ajo.2017.04.021

21. Parravano M., De Geronimo D., Scarinci F., Virgili G., Querques L., Varano M., 
Bandello F., Querques G.. Progression of Diabetic Microaneurysms According to 
the Internal Reflectivity on Structural Optical Coherence Tomography and Visibil‑
ity on Optical Coherence Tomography Angiography. Am J Ophthalmol. 2019;198:8–
16. DOI: 10.1016/j.ajo.2018.09.031

22. Newman E., Reichenbach A. The Müller cell: a functional element of the retina. 
Trends Neurosci. 1996;19(8):307–312. DOI: 10.1016/0166‑2236(96)10040‑0

23. Midena E., Bini S., Martini F., Enrica C., Pilotto E., Micera A., Esposito G., Vu‑
josevic S. Changes of aqueous humor müller cells’ biomarkers in human patients 
affected by diabetic macular edema after subthreshold micropulse laser treatment. 
Retina. 2020;40(1):126–134. DOI: 10.1097/IAE.0000000000002356

24. Sun J.K., Radwan S.H., Soliman A.Z., Lammer J., Lin M.M., Prager S.G., Silva 
P.S., Aiello L.B., Aiello L.P. Neural Retinal Disorganization as a Robust Marker 
of Visual Acuity in Current and Resolved Diabetic Macular Edema. Diabetes. 
2015;64(7):2560–2570. DOI: 10.2337/db14‑0782

25. Moein H.R., Novais E.A., Rebhun C.B,. Cole E.D., Louzada R.N., Witkin A.J., 
Baumal C.R., Duker J.S., Waheed N.K. Optical coherence tomography angiography 
to detect macular capillary ischemia in patients with inner retinal changes after 
resolved diabetic macular edema. Retina. 2018;38(12):2277–2284. DOI: 10.1097/
IAE.0000000000001902

26. Nesper P.L., Scarinci F., Fawzi A.A. Adaptive Optics Reveals Photoreceptor Ab‑
normalities in Diabetic Macular Ischemia. PLoS One. 2017;12(1):e0169926. DOI: 
10.1371/journal.pone.0169926

27. Moon B.G., Um T., Lee J., Yoon Y.H. Correlation between Deep Capillary 
Plexus Perfusion and Long‑Term Photoreceptor Recovery after Diabetic Macu‑
lar Edema Treatment. Ophthalmol Retina. 2018;2(3):235–243. DOI: 10.1016/j.
oret.2017.07.003

28. Birol G., Wang .S, Budzynski E., Wangsa‑Wirawan N.D., Linsenmeier R.A.. Oxy‑
gen distribution and consumption in the macaque retina. Am J Physiol Heart Circ 
Physiol. 2007;293(3):H1696–1704. DOI: 10.1152/ajpheart.00221.2007

29. Lee J., Kim K.E., Choi D.K., Jang J.Y., Jung J.J., Kiyonari H., Shioi G., Chang W., 
Suda T., Mochizuki N., Nakaoka Y., Komuro I., Yoo O.J., Koh G.Y. Angiopoietin‑1 
guides directional angiogenesis through integrin αvβ5 signaling for recovery of 
ischemic retinopathy. Sci Transl Med. 2013;5(203):203ra127. DOI: 10.1126/sci‑
translmed.3006666

30. Nesper P.L., Roberts P.K., Onishi A.C., Chai H., Liu L., Jampol L.M., Fawzi A.A.. 
Quantifying Microvascular Abnormalities With Increasing Severity of Diabetic 
Retinopathy Using Optical Coherence Tomography Angiography. Invest Ophthal-
mol Vis Sci. 2017;58(6):BIO307–BIO315. DOI: 10.1167/iovs.17‑21787

31. Burgansky‑Eliash Z., Barak A., Barash H., Nelson D.A., Pupko O., Lowen‑
stein A., Grinvald A., Rubinstein A. Increased retinal blood flow velocity in pa‑
tients with early diabetes mellitus. Retina. 2012;32(1):112–119. DOI: 10.1097/
IAE.0b013e31821ba2c4

32. Hafner J., Ginner L., Karst S., Leitgeb R., Unterluggauer M., Sacu S., Mitsch C., 
Scholda C., Pablik E., Schmidt‑Erfurth U. Regional Patterns of Retinal Oxygen 
Saturation and Microvascular Hemodynamic Parameters Preceding Retinopathy in 
Patients With Type II Diabetes. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2017;58(12):5541–5547. 
DOI: 10.1167/iovs.17‑22523

сведения об авторах
ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” имени академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Володин Павел Львович
доктор медицинских наук, заведующий отделом лазерной хирургии сетчатки
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” имени академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Иванова Елена Владимировна
кандидат медицинских наук, врач‑офтальмолог отдела лазерной хирургии сет‑
чатки
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” имени академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Полякова Екатерина Юрьевна
аспирант отдела лазерной хирургии сетчатки
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация

АО «Трейдомед Инвест»
Фомин Алексей Валентинович
директор по клиническим испытаниям
ул. Марксистская, 3, стр. 1, Москва, 109147, Российская Федерация

about thE authors
The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Volodin Pavel L.
МD, head of the laser retinal surgery department
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow 127486, Russian Federation

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Ivanova Elena V.
PhD, ophthalmologist of the laser retinal surgery department
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow 127486, Russian Federation

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Polyakova Ekaterina. Iu
postgraduate student of the laser retinal surgery department
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow 127486, Russian Federation

Tradomed Invest
Fomin Alexey V.
director of Clinical Trials
Marxistskaya str., 3, p. 1, Moscow, 109147, Russian Federation



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

M. Ezugbaya, I.A. Riks, S.V. Trufanov, S.Yu. Astakhov, S.S. Papanyan, L.K. Anikina, R. Boutaba, V.V. Gryaznova

Contact information: Maggie Ezugbaya Maggie-92@mail.ru

Lamellar Keratoplasty as a Method of Treatment Patients with Neurotrophic Keratopathy II and III Stages...

2022;19(2):343–349

343

ISSN 1816-5095 (print); ISSN 2500-0845 (online)
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2022-2-343-349

Послойная кератопластика в реабилитации пациентов 
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резЮме

Нейротрофическая кератопатия (НТК) — орфанное полиэтиологическое заболевание, которое в последнее время выявляется 
все чаще. Фармакорезистентные стадии НТК зачастую требуют неотложного хирургического лечения. В последующем такие 
пациенты нуждаются в кератопластике, результаты данного вмешательства могут быть неудовлетворительными при наличии 
значительного нарушения иннервации. цель: оценить эффективность автоматизированной послойной передней кератопласти-
ки у пациентов с исходом НТК II и III стадии. Пациенты и методы. В исследование включены 22 пациента (22 глаза) в воз-
расте от 21 до 88 лет. Все пациенты были разделены на две основные группы. Первую группу составили 12 пациентов с НТК 
в результате поражения основного ствола n. trigeminus и его ветви n. ophthalmicus, вторую группу — 10 пациентов, у которых 
НТК возникла вследствие токсического поражения из-за бесконтрольной инстилляции местных анестетиков и препаратов 
с консервантами. 14 больным до включения в исследование для купирования фармакорезистентной НТК II и III стадии была про-
ведена аутоконъюнктивопластика, 8 — корнеосклеральное покрытие. Всем пациентам была выполнена послойная кератопла-
стика. Оценивали следующие показатели: прозрачность кератотрансплантата, максимально корригированную остроту зрения 
и коэффициент снижения чувствительности роговицы ориентировочным способом до и через 1 сутки, 2 недели, 1 и 3 месяца 
после операции; пробы Норна и Ширмера I. результаты. Во второй группе наблюдалось статистически значимое увеличение 
МКОЗ и прозрачный трансплантат у всех больных, тогда как в первой группе уровень МКОЗ ухудшился и трансплантат был со 
сниженной прозрачностью. По показателю пробы Норна достоверной разницы между обследуемым и парным глазом в сравни-
ваемых группах не выявлено. По результатам пробы Ширмера I в первой группе наблюдалось статистически значимое снижение 
слезопродукции. Выявлена слабая корреляция показателя чувствительности роговицы и МКОЗ после операции во II группе. 
заключение. Доказана высокая эффективность автоматизированной послойной передней кератопластики в исходах развитых 
стадий НТК токсической этиологии. У пациентов c исходом НТК в результате стволового повреждения проведенное хирурги-
ческое лечение привело к удовлетворительному косметическому результату, но острота зрения существенно не изменилась.

ключевые слова: роговица, нейротрофическая кератопатия, ценегермин, местные анестетики, консерванты, чувствитель-
ность роговицы, конфокальная микроскопия in vivo
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Lamellar Keratoplasty as a Method of Treatment Patients 
with Neurotrophic Keratopathy II and III Stages Outcome

M. Ezugbaya1, I.A. Riks1, S.V. Trufanov1, S.Yu. Astakhov1, S.S. Papanyan2, L.K. Anikina1, R. Boutaba1, V.V. Gryaznova1

1 Academician I.P. Pavlov First St Petersburg State Medical University 
L’va Tolstogo str., 6–8, Saint-Petersburg, 197022, Russian Federation

2 Diagnostic Center № 7 
Mohovaya str., 38, Saint-Petersburg, 191028, Russian Federation

abstraCt

Neurotrophic keratopathy (NTK) is an orphan, polyetiological disease that has recently been identified more frequently. Drug-resistant 
stages of NTC often require urgent surgical treatment. Subsequently, such patients need to be done keratoplasty, the consequences 
may be unsatisfactory in the presence of a significant impairment of innervation. purpose: to evaluate the effectiveness of lamellar 
anterior keratoplasty in patients with the outcome of stage II and III NTK. material and methods. The study included 22 patients 
(22 eyes) aged 21 to 88 years. All patients were divided into two main groups. The first group consisted of 12 patients with NTC as 
a result of damage to the main stem of n.trigeminus and its branch n.ophthalmicus, the second group consisted of 10 patients — NTC 
as a result of toxic damage due to uncontrolled instillation of local anesthetics and eyedrops with preservatives. Before inclusion in the 
study, 14 patients underwent autoconjunctivoplasty for the treatment of drug-resistant NTK stage II and III, 8 — corneoscleral flap 
coating. All patients underwent lamellar anterior keratoplasty. The following parameters were assessed: maximally corrected visual 
acuity (MCVA) and coefficient of corneal sensitivity reduction in an approximate way before and after 1 day, 2 weeks, 1 and 3 months 
after surgery; tear film break- up time (Norn test) and Schirmer’s I. results. In the second group an increase in the level of BCVA and 
a clear graft was observed in all patients, while in the first group, the level of BCVA worsened, and the graft was with reduced transpar-
ency. Significant difference between the examined and the fellow eye in the compared groups according to the tear film break-up time 
test was not detected. In the first group statistically significant decrease of tear production according to the results of the Schirmer’s 
test was identified. A weak correlation was found between corneal sensitivity and BCVA after surgery in group II. Conclusion. We 
have demonstrated the high efficiency of automated layered anterior keratoplasty in the outcomes of advanced stages of NTK of toxic 
etiology. In patients with NTC outcome as a result of stem injury, surgical treatment led to a satisfactory cosmetic result, but visual 
acuity did not change significantly.

Keywords: cornea, neurotrophic keratopathy, cenegermine, local anesthetics, preservatives, corneal sensitivity, in vivo confocal 
microscopy
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введение

Нейротрофическая кератопатия (НТК) — полиэтио‑
логическое заболевание, связанное с патологическими 
изменениями нервных волокон роговицы в результате 
их токсичеcкого повреждения или поражения основ‑
ного ствола тройничного нерва или его глазной ветви, 
что приводит к изменению сенсорной и трофической 
функции с последующим нарушением целостности слез‑
ной пленки, эпителия роговицы и лизисом стромы [1]. 
НТК рассматривается как нейродегенеративное состо‑
яние и характеризуется быстрым прогрессированием, 
фармакорезистентностью, что ведет к разрушению стро‑
мы с формированием десцеметоцеле с угрозой перфора‑
ции. В данных сложных случаях требуется неотложное 
хирургическое вмешательство. Методами выбора явля‑
ются корнеосклеральное покрытие или аутоконъюнкти‑
вопластика, которые, в свою очередь, приводят к стой‑
ким помутнениям роговицы, значительно снижающим 
остроту зрения [1]. Традиционно для функциональной 
реабилитации пациентов со стромальными помутнени‑
ями роговицы выполняется кератопластика. Но по дан‑
ным литературы результаты сквозной кератопластики 

в большинстве исходов НТК оказываются неудовлетво‑
рительными, поэтому большинство офтальмологов во‑
обще не рекомендуют выполнять такой вид пересадки 
роговицы при этом заболевании. В данном исследова‑
нии были оценены целесообразность выполнения по‑
слойной кератопластики при НТК различной этиологии, 
а также назначения патогенетически обоснованной те‑
рапии в послеоперационном периоде.

Цель исследования: оценить эффективность автома‑
тизированной послойной передней кератопластики у па‑
циентов с исходом НТК II и III стадии.

Пациенты и методы

В исследование включены 22 пациента (22 глаза) со 
сформированным помутнением в исходе НТК в возрасте 
от 21 до 88 лет, у 14 из которых ранее была выполнена ау‑
токонъюнктивопластика, 8 — корнеосклеральное покры‑
тие. Критерием исключения являлось наличие активного 
нейротрофического процесса, который диагностировали 
путем окраски витальными красителями. Все пациен‑
ты были обследованы в клинике офтальмологии Санкт‑
Петербургского медуниверситета им. И.П. Павлова.
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Пациенты были разделены на две группы: первую груп‑
пу составили 12 пациентов с НТК в результате поражения 
основного ствола n. trigeminus и его ветви n. ophthalmicus 
(вследствие удаления невриномы слухового нерва, устра‑
нения вазоневрального конфликта, острого нарушения 
мозгового кровообращения), во вторую группу вошли 
10  пациентов, у которых НТК возникла вследствие ток‑
сического поражения из‑за бесконтрольной инстилляции 
местных анестетиков и препаратов с консервантами.

В основных группах наблюдались 10 пациентов с НТК 
II стадии,12 пациентов с НТК III стадии. Распределение 
пациентов по полу и возрасту не отличалось между 
группами (табл. 1).

Распределение пациентов в группах в зависимости 
от ранее выполненного хирургического лечения пред‑
ставлено в таблице 2.

Оценивали следующие показатели: максимально кор‑
ригированную остроту зрения (МКОЗ) и коэффициент 
снижения чувствительности роговицы (КСЧР) ориенти‑
ровочным способом до и через 1 сутки, 2 недели, 1 и 3 ме‑
сяца после операции. Нами была предложена и апробиро‑
вана оригинальная методика проверки чувствительности 
роговицы по 9 участкам по баллам с расчетом коэффици‑
ента: гипестезия в 1–3 участках соответствовала 1 баллу, 
в 1–6 участках  — 2 баллам, в 1–9 участках  — 3 баллам, 
анестезия в 1–3 участках соответствовала 1 баллу, в 1–6 — 
2 баллам, в 1–9  — 3 баллам, затем расчет коэффициен‑
та снижения чувствительности роговицы проводили 
по формуле «гипестезия + (анестезия × 2)»; таким обра‑
зом, величина коэффициента была обратно пропорцио‑
нальна чувствительности роговицы. Проводили и оцени‑
вали также пробы Норна и Ширмера I.

Всем пациентам одним хирургом выполнена авто‑
матизированная передняя послойная кератопластика 
(АППК) по следующей технике: при помощи кругло‑
го ножа‑расслаивателя конъюнктиву отсепаровывали 
от роговицы по всей площади ее прилегания, микроке‑
ратомом фирмы «Nidek» (Япония) срезали и удаляли ло‑
скут непрозрачных передних и средних 
слоев стромы толщиной 130–260 мкм 
диаметром 8,5–9,5 мм, из донорского 
корнеосклерального лоскута выкраи‑
вали трансплантат с аналогичными па‑
раметрами и фиксировали четырьмя 
узловыми погружными швами в ранее 
сформированном ложе. Швы удаляли 
через 1 месяц. За пациентами наблюдали 
в течение одного года после операции. 
В послеоперационном периоде всем па‑
циентам применяли местно антибакте‑
риальные препараты, глюкокортикосте‑
роиды и лубриканты.
результаты

В группе I наблюдали непрозрач‑
ное приживление кератотрансплантата 

у всех пациентов из‑за прогрессирования нейротрофи‑
ческого процесса. В группе II — в 100 % случаев имело 
место прозрачное приживление на протяжении всего 
периода наблюдения.

Было выявлено, что после операции в группе I МКОЗ 
статистически достоверно ухудшилась, в то время 
как в группе II значительно улучшилась (табл. 3).

таблица 1. Распределение пациентов по полу и возрасту

table 1. Distribution of patients by gender and age

Средний возраст, лет ± σ / 
Average age, years ± σ

Пол / Gender

мужчины / male женщины / female

Группа I / Group I 58,17 ± 10,03 3 9

Группа II / Group II 48,10 ± 24,37 5 5

таблица 2. Распределение пациентов в зависимости от ранее вы-
полненной аутоконъюнктивопластики (АКП) и корнеосклерально-
го покрытия (КСП)

table 2. Distribution of patients depending on previously performed 
autoconjunctival flap transplantation and corneoscleral flap covering

Группа I / Group I Группа II / Group II

Аутоконъюнктивопластика / 
Autoconjunctival flap transplantation

10 человек /  
10 patients

4 человека / 
4 patients

Корнеосклеральное покрытие / 
Corneoscleral flap covering

2 человека / 
2 patients

6 человек / 
6 patients

таблица 3. МКОЗ в основных группах до и через 3 месяца после 
операции

table 3. MCVA in the main groups before and 3 months after surgery

МКОЗ до опера-
ции ± σ / BCVA 

before surgery ± σ

МКОЗ 3 месяца после опе-
рации ± σ / BCVA 3 months 

after surgery ± σ

Сравнение внутри 
группы / Comparison 

within the group

Группа 1 / Group 1 0,13 ± 0,13 0,05 ± 0,02 p = 0,0366

Группа 2 / Group 2 0,16 ± 0,18 0,71 ± 0,06 p = 0,0051

Сравнение 
между группами / 
Comparison within 
the group

p = 0,8966 р = 0,00008

рис. 1. Динамика МКОЗ до и после операции

Fig. 1. Dynamics of BCVA before and after surgery



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

М. Эзугбая, И.А. Рикс, С.В. Труфанов, С.Ю. Астахов, С.С. Папанян, Л.К. Аникина, Р. Бутаба, В.В. Грязнова

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

Послойная кератопластика в реабилитации пациентов с исходом нейротрофической кератопатии...

2022;19(2):343–349

346

На рисунке 1 представлена динамика изменений 
МКОЗ до и в разные периоды после операции.

Было отмечено, что в первые сутки после операции 
в обеих группах произошло одинаковое ухудшение 
МКОЗ из‑за ожидаемых воспалительных изменений ке‑
ратотрансплантата (незначительный отек), однако в по‑
следующем в группе I происходило заметное снижение 
МКОЗ, в группе II — повышение (табл. 4).

В таблице 5 представлены данные сравнения МКОЗ 
в обеих группах после ранее выполненного хирургиче‑
ского вмешательства. Расчет по критерию Фишера.

Во второй группе чувствительность роговицы значи‑
тельно повысилась через 3 месяца после операции, в пер‑
вой группе осталась на прежнем уровне.

Среднее значение пробы Ширмера I в группе I соста‑
вило 4,33 ± 0,78 мм, в группе 2 — 18,8 ± 6,55 мм. Разница 
между группами была статистически значимой p = 0,00008.
клинический случай

Пациентка К. на протяжении 4 лет наблюдалась в раз‑
ных офтальмологических клиниках с диагнозом «кератит 
неясной этиологии». Со слов больной, ей было рекомен‑
довано закапывать местный анестетик для купирования 
боли, что она и делала в течение года. В какой‑то пери‑
од болезни была дополнительно назначена специфиче‑
ская противогерпетическая терапия. 21.06.2018 в связи 
с наличием у пациентки НТК III стадии проведена ауто‑
конъюнктиво‑тенонопластика с временной тарзорафией 
на левом глазу.

К сентябрю 2018 года у пациентки сформировалось 
помутнение роговицы, МКОЗ 0,3. В октябре 2019 года 
МКОЗ составляла OD 1,0, OS 0,16. При биомикроскопии 
левого глаза выявлено: неравномерность роговичного 
среза, деформация поверхности роговицы за счет руб‑
цового помутнения со значительной васкуляризацией 
(рис. 2). Проба Ширмера I — OD 15 мм, OS 10 мм. Проба 
Норна — OD 5 секунд, OS 3 секунды. Гипестезия в 3 ква‑
дрантах, анестезия в 1–6 квадрантах, коэффициент сни‑
жения чувствительности роговицы = 5.

Толщина роговицы по данным оптической коге‑
рентной томографии переднего сегмента (ОКТ‑ПС) со‑
ставляла 526–541 мкм (рис. 3), глубина рубца 125 мкм. 
По результатам конфокальной микроскопии на приборе 
«Confoscan 4» (Nidek, Япония) определялась редукция 
суббазального нервного сплетения, на снимках визуали‑
зировалась граница дезорганизованной ткани роговицы 
и сохранный эпителиальный слой. Плотность эндоте‑
лиальных клеток (ПЭК) OS 1834 кл/мм2, полимегатизм 
57 %, плеоморфизм 27,3 % (рис. 4).

В марте 2020 года пациентке выполнена автоматизи‑
рованная передняя послойная кератопластика (АППКП) 
по описанной выше методике (рис. 5). Швы удалены 
через 1 месяц.

МКОЗ на следующий день составила 0,1, через 1 ме‑
сяц после операции — 0,4, через 3 месяца после опера‑
ции  — 0,7. В течение 2 лет сохраняется прозрачность 
трансплантата и стабильная острота зрения (рис. 6).

таблица 4. МКОЗ в разных группах в каждой точке осмотра

table 4. BCVA of different groups at each point of examination

Группа I / Group I Группа II / Group II p

До операции -> 1 сутки ± σ / Before surgery -> 1 day ± σ -0,04 ± 0,09 -0,03 ± 0,21 0,6892

1 сутки -> 2 недели ± σ / 1 day -> 2 weeks ± σ -0,03 ± 0,03 0,16 ± 0,07 0,00008

2 недели -> 1 месяц ± σ / 2 weeks -> 1 month ± σ -0,01 ± 0,01 0,23 ± 0,09 0,00008

1 месяц -> 3 месяца ± σ / 1 month -> 3 months ± σ -0,002 ± 0,01 0,19 ± 0,11 0,00008

таблица 5. Сравнение МКОЗ в группах ранее выполненного хирургического вмешательства

table 5. Comparison of BCVA in subgroups of previous surgery

МКОЗ до операции ± σ /  
BCVA before surgery ± σ

МКОЗ через 3 месяца после операции ± σ / 
BCVA 3 months after surgery ± σ

Сравнение внутри группы /  
Comparison within the group

Аутоконъюнктивопластика / Autoconjunctival flap transplantation 0,13 ± 0,14 0,23 ± 0,30 p = 0,5755

Корнеосклеральное покрытие / Corneoscleral flap covering 0,17 ± 0,18 0,55 ± 0,30 p < 0,0500

Сравнение между группами / Comparison within the group p = 0,5157 р = 0,0404

таблица 6. Коэффициент снижения чувствительности роговицы (КСЧР) в основных группах.

table 6. Corneal sensitivity in major groups

Коэффициент снижения чувствительности ро-
говицы до операции ± σ / Corneal hypoesthesia 

Coefficient before surgery ± σ

Коэффициент снижения чувствительности 
роговицы через 3 месяца ± σ / Corneal hypoes-

thesia Coefficient 3 months after syrgery ± σ

Сравнение внутри группы / 
Comparison within the group

Группа 1 / Group 1 5,17 ± 0,83 5,17 ± 0,83 Без изменений

Группа 2 / Group 2 4,60 ± 0,84 3,40 ± 0,70 p = 0,0051

Сравнение между группами / Comparison within the group p = 0,1556 р = 0,0007
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Пациентке рекомендован подбор склеральной кон‑
тактной линзы для получения максимально корригиро‑
ванной остроты зрения.

Длительное бесконтрольное применение инстилля‑
ций анестетиков и противовирусных средств у данной 
пациентки привело к развитию нейротрофической кера‑
топатии III стадии.
обсуждение

Аутоконъюктивопластика, в том числе в сочетании 
с тарзорафией, и корнеосклеральное покрытие счита‑
ются надежными способами купирования прогресси‑
рующей НТК II и III стадий, приводящими к васкуля‑
ризации и рубцеванию стромы, существенно снижая 
остроту зрения [1–5]. В качестве способа зрительной 
реабилитации нами была выбрана автоматизированная 

передняя послойная кератопластика [6, 7]. Техника ав‑
томатизированной послойной передней кератопластики 
при рубцовых помутнениях роговицы вследствие НТК 
соответствует современным концепциям офтальмохи‑
рургии. Поскольку в ходе оперативного вмешательства 
частично сохраняются средние и полностью интактны 
задние слои роговицы, которые, возможно, еще имеют 
сохраненную иннервацию, предлагаемый подход лишен 
недостатков сквозной кератопластики.

Известно, что сквозная пересадка роговицы явля‑
ется относительным противопоказанием при НТК, так 
как имеются плохие прогнозы для прозрачного приживле‑
ния кератотрансплантата, а в некоторых клинических си‑
туациях подобные хирургические вмешательства вообще 
могут привезти к отторжению ткани или расплавлению 

рис. 2. Биомикроскопия левого глаза. Состояние после аутоконъ-
юнктивопластики

Fig. 2. Biomicroscopy of the left eye. Condition after autoconjunc-
tivoplastic

рис. 3. ОКТ-ПС. Определена толщина роговицы. Визуализируется 
слой прикрепления конъюнктивы к роговице после аутоконъюнк-
тивопластики

Fig. 3. OCT-AS. Corneal thickness determined. The layer of 
attachment of the conjunctiva to the cornea is visualized after 
autoconjunctivoplasty

рис. 5. Биомикроскопия левого глаза в первые сутки после пе-
редней послойной кератопластики. Визуализируется фиксирован-
ный трансплантат с незначительным отеком

Fig. 5. Biomicroscopy of the left eye after anterior lamellar 
keratoplasty. A fixed graft with moderate edema is visualized

рис. 4. Конфокальная микроскопия in vivo. Визуализируется гра-
ница прикрепления конъюнктивы к роговице

Fig. 4. Confocal microscopy in vivo. The layer of attachment of the 
conjunctiva to the cornea is visualized
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роговицы [8]. В соответствии с этим при данном забо‑
левании пересадка роговицы обычно офтальмологами 
не рекомендуется [3]. В доступной отечественной и за‑
рубежной литературе нами не были найдены публикации 
об успешной кератопластике при нейротрофических про‑
цессах в роговице, а также рекомендации для проведения 
данного вида хирургического лечения с целью зрительной 
реабилитации больных со значительными помутнениями 
роговицы при НТК [8].

В результате исследования была обнаружена зависи‑
мость между этиологией НТК и функциональными ре‑
зультатами автоматизированной послойной кератопла‑
стики по показателям МКОЗ, прозрачности и критерию 
чувствительности роговицы. Доказано, что у пациентов, 
имеющих НТК токсической этиологии на фоне бескон‑
трольной инстилляции препаратов с консервантами 
после АППКП, наблюдалось значительное увеличение 
МКОЗ и чувствительности роговицы. В 100  % случаев 
достигнуто прозрачное приживление кератотрансплан‑
тата. У пациентов с НТК, причиной которой являлось 
поражение основного ствола тройничного нерва  — 
n.  ophthalmicus, наблюдалось непрозрачное приживле‑
ние трансплантата за счет прогрессирования нейротро‑
фического процесса в послеоперационном периоде.

В настоящее время в некоторых странах применя‑
ется препарат Ценегермин (Oxervate)  — человеческий 

рекомбинантный фактор роста нервов для лечения НТК 
II и III стадии. Известно, что целостность глазной поверх‑
ности зависит от нервов роговицы, которые обеспечива‑
ют не только сенсорно‑опосредованные рефлексы, такие 
как моргание и секреция слезы, но и от наличия нейро‑
трофического фактора роста нервов. Повреждение дан‑
ных механизмов ведет к развитию НТК. В соответствии 
с этим лечение препаратом Ценегермин считается па‑
тогенетически обоснованным для больных с НТК, при‑
чиной которой является поражение основного ствола 
тройничного нерва. В литературе имеются публикации 
об успешных результатах лечения НТК Ценегермином 
как у детей, так и у взрослых [9–11]. Возможно, что ин‑
стилляции данных капель приводили бы к более быстрой 
реабилитации таких сложных пациентов после керато‑
пластики, позволяли бы избежать тяжелых осложнений 
со стороны пораженной роговицы, а также получить 
более высокие функциональные результаты и прозрач‑
ное приживление кератотрансплантата при поражении 
основного ствола n. trigeminus и ветви n. ophthalmicus.

В настоящее время препарат Ценегермин находит‑
ся на этапе регистрации для возможности его исполь‑
зования в лечении пациентов с НТК на территории 
Российской Федерации.
заклЮчение

В проведенном исследовании доказана высокая эф‑
фективность автоматизированной послойной перед‑
ней кератопластики в исходах развитых стадий НТК 
токсической этиологии. У пациентов c исходом НТК 
в результате стволового повреждения проведенное 
хирургическое лечение привело к удовлетворитель‑
ному косметическому результату, но острота зрения 
существенно не изменилась. Необходимы дальней‑
шие исследования для уточнения эффективности по‑
слойной кератопластики при разных стадиях НТК 
и оценки отдаленных функциональных результатов. 
 В послеоперационном периоде необходимо длительное 
использование противовоспалительных средств, в том 
числе глюкокортикостероидов, лубрикантов. Были бы це‑
лесообразны рекомендации по использованию современ‑
ных этиотропных препаратов для лечения НКТ после 
послойной кератопластики. Перспективным является 
препарат Ценегермин (Oxervate), который представляет 
собой рекомбинантный фактор роста нервов [12].
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Дискуссионные вопросы лазерной коррекции 
при гиперметропии: анализ литературы и реальная 
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резЮме

актуальность. Современная кераторефракционная хирургия (КРХ) — высокотехнологичная область офтальмологии, направ-
ленная на решение разнообразных задач коррекции широкого спектра аметропий. цель: cформулировать рекомендации 
для рефракционных хирургов при планировании коррекции гиперметропической рефракции методами современной КРХ. мате-
риалы и методы. Проведен анализ 20 литературных источников и ретроспективный анализ амбулаторных карт 188 опериро-
ванных пациентов с гиперметропией. результаты. Проведенный анализ литературы и собственное клиническое исследование 
позволяют рекомендовать ориентироваться на данные конечной кератометрии после выполнения КРХ, которая не должна 
превышать 48 дптр. Среди проанализированных карт пациентов с соблюдением данных критериев точность попадания в це-
левую рефракцию в диапазоне ±1 дптр составила 98,9 %, регресс не превышал 0,5 дптр от полученной через 1 месяц после 
операции в 96,8 % и потеря 1 строки МКОЗ составила 3,7 % случаев. Среди пациентов с достигнутой кератометрией выше 
48 дптр потеря 1 строки МКОЗ составила 13,8 %, 2 строк — 2,7 %. заключение. Тактика коррекции гиперметропии методами 
КРХ требует комплексного подхода к оценке зрительных функций, медикаментозной подготовке к операции, тщательному вы-
полнению хирургических этапов вмешательства и рациональному послеоперационному фармакологическому сопровождению.
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для цитирования: Майчук Н.В., Мушкова И.А., Малышев И.А., Образцова М.Р. Дискуссионные вопросы лазерной кор-

рекции при гиперметропии: анализ литературы и реальная клиническая практика. Офтальмология. 2022;19(2):350–358.  
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2022-2-350-358

Прозрачность финансовой деятельности: Никто из авторов не имеет финансовой заинтересованности в представленных 
материалах или методах

конфликт интересов отсутствует

офтальмология. 2022;19(2):350–358

поступила 30.03.22 
was received 30.03.22

 CC    BY 4.0©

Н.В. Майчук И.А. Мушкова И.С. Малышев М.Р. Образцова



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

N.V. Maychuk, I.A. Mushkova, I.S. Malyshev, M.R. Obraztsova

Contact information: Malyshev Ilia S. malyshev_science@mail.ru

Discussing Questions of Laser Refractive Surgery in Hyperopia: Literature Review and Clinical Experience

2022;19(2):350–358

351

relevance. Modern keratorefractive surgery is a high-tech field of ophthalmology aimed at solving various problems of correcting a 
wide range of ametropias. objective: to formulate recommendations for refractive surgeons when planning the correction of hyper-
metropic refraction using modern keratorefractive surgery. materials and methods. An analysis of 20 literature sources and a ret-
rospective analysis of outpatient records of 188 patients with hypermetropia who underwent surgery were carried out. results. The 
analysis of the literature and our own clinical study allows us to recommend focusing on the final keratometry after keratorefractive 
surgery, which should not exceed 48 diopters. Among the analyzed charts of patients in compliance with these criteria, the accuracy 
of hitting the target refraction in the range of ± 1 D was 98.9 %, the regression did not exceed 0.5 D from that obtained 1 month 
after surgery in 96.8 %, and the loss of 1 line of BCVA was 3.7 % of cases. Among patients with achieved keratometry above 48 
diopters, the loss of line 1 BCVA was 13.8 %, line 2 — 2.7 %. Conclusion. Thus, the tactics of correction of hypermetropia by CRC 
methods require an integrated approach to the assessment of visual functions, drug preparation for surgery, careful implementation 
of the surgical stages of the intervention, and rational postoperative pharmacological support.
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актуальность

Современная кераторефракционная хирургия 
(КРХ) — высокотехнологичная область офтальмологии, 
направленная на решение разнообразных задач коррек‑
ции широкого спектра аметропий. Однако, несмотря 
на уже более чем вековую историю рефракционной хи‑
рургии, начиная с послабляющих лимбальных разрезов 
при коррекции астигматизма после экстракции катарак‑
ты [1] и заканчивая технологией рефракционной экс‑
тракции лентикулы, наибольший успех КРХ достигается 
при коррекции миопии и миопического астигматизма 
[2]. Пациенты с гиперметрической рефракцией имеют 
сложности на всех этапах их ведения: от момента кор‑
ректной оценки рефракции, определения возможности 
проведения КРХ и выбора оптимальной технологии, 
планирования параметров коррекции, технических 
аспектов ее проведения до отдаленного периода наблю‑
дений, сопровождающегося более высоким риском ре‑
гресса достигнутого рефракционного результата [3].

По данным эпидемиологических исследований, рас‑
пространенность гиперметропической рефракции среди 
населения находится в диапазоне от 10 до 57 % в зави‑
симости от географической привязки исследования [4].

В настоящее время ни в отечественной, ни в зару‑
бежной офтальмологической практике нет однозначных 
подходов при выполнении КРХ у пациентов с гиперме‑
тропической рефракцией, «границ» методик, критери‑
ев безопасности. При этом отсутствует алгоритм веде‑
ния данных пациентов на этапах как подготовки, так 
и послеоперационного ведения. В реальной клинической 

практике это означает, что при планировании оператив‑
ного вмешательства рефракционные хирурги сталкива‑
ются со сложностью расчетов параметров оптической 
коррекции, и, к сожалению, ошибки зачастую выявля‑
ются постфактум, будучи в худшем случае неисправи‑
мыми, а в лучшем случае требующими выполнения по‑
вторной операции. Это повышает риск возникновения 
осложнений, таких как снижение качества зрения из‑за 
индуцирования аберраций, микрострии лоскута, вра‑
стание эпителия под клапан, потеря строк МКОЗ [5].

В связи с вышеизложенным целью настоящей рабо‑
ты явилось формулирование рекомендаций для рефрак‑
ционных хирургов при планировании коррекции гипер‑
метропической рефракции методами современной КРХ, 
базирующихся на анализе специализированной научной 
литературы и нашем клиническом опыте, а также обо‑
снование тактики ведения пациентов с гиперметропией 
на примере разбора клинических случаев.

материалы и методы

Нижеприведенные рекомендации базируются 
на основе анализа 20 литературных источников и ретро‑

спективном анализе амбулаторных карт 188 пациентов 
с гиперметропией, прооперированных в отделе ре‑
фракционной лазерной хирургии ФГАУ НМИЦ «МНТК 
«Микрохирургия глаза» им. акад. С.Н. Федорова» 
Минздрава России в период с 2016 по 2021 год. Данные 
карты были отобраны из 396, в соответствии с которы‑
ми у пациентов была выполнена операция по поводу 
гиперметропической рефракции. Критерием включения 
было наличие контрольных визитов на следующий день, 
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через 1 месяц и 1 год после коррекции. Всем пациентам 
была выполнена кераторефракционная операция по тех‑
нологии ФемтоЛАЗИК с формированием роговичного 
клапана толщиной 110–120 мкм с помощью фемтосе‑
кундных лазеров LDV Z6 и Z8 (Ziemer, Швейцария) 
и FS‑200 (Alcon, Германия) и эксимер‑лазерная абля‑
ция с помощью эксимерных лазеров Schwind Amaris 
1050 RS (Schwind, Германия), EX‑500 (Alcon, Германия) 
и «МикроСкан Визум» 1100 Гц («Оптосистемы», Россия). 
Проанализировано также 208 карт пациентов с гиперме‑
тропией, которым было отказано в проведении КРХ.
результаты и обсуждение

Как известно, гиперметропическая рефракция харак‑
теризуется рядом особенностей. Существенная часть ги‑
перметропии в течение длительного периода жизни ком‑
пенсируется напряжением цилиарной мышцы. Скрытая 
часть у пациентов молодого возраста может составлять 
до 5–6 диоптрий [3]. Это подтверждает анализ карт па‑
циентов, показавший, что разница между манифестной 
и циклоплегической рефракцией в 98 % (185 глаз) пре‑
вышала 1 диоптрию. Максимальная разница состави‑
ла 6,5 дптр. Большинство пациентов — 85 % (160 глаз) 
не пользовались корректной оптической коррекцией.

Длительная компенсация гиперметропии с сохра‑
нением высокой некорригированной остроты зрения, 
описанная в литературе, подтверждается анализом воз‑
растных особенностей карт пациентов, вошедших в дан‑
ное исследование. Средний возраст пациентов с гипер‑
метропией, обратившихся в отдел лазерной хирургии 
МНТК «МГ» за КРХ, составил 37,8 ± 4,4 года, что пре‑
вышает стандартный возраст пациентов с миопической 
рефракцией, обычно обращающихся к рефракционному 
хирургу. Данная особенность требует более пристально‑
го внимания из‑за наличия сопутствующих изменений 
структур глаза, соответствующих более старшей воз‑
растной группе пациентов. В частности, начальные по‑
мутнения в хрусталике были выявлены у 13 пациентов, 
которым было отказано в КРХ. Они были направлены 
в отдел хирургии катаракты для решения оптических 
проблем соответствующими методами. Увеличение тол‑
щины хрусталика, обусловливающее измельчение перед‑
ней камеры, и выявление узкого угла послужило отказом 
в КРХ в 21 случае, преимущественно при гиперметропии 
высокой степени.

Вышеперечисленные факты объясняются особенно‑
стью строения оптической системы глаза при гиперме‑
тропической рефракции. Гиперметропия условно счи‑
тается слабой для конкретной длины глаза. Фокусная 
плоскость находится позади сетчатки, и для того, чтобы 
усилить преломляющую силу глаза и переместить фокус 
на сетчатую оболочку даже при взгляде вдаль, требуется 
постоянное напряжение цилиарной мышцы. Это приво‑
дит к постоянному избыточному напряжению аккомода‑
ции и гипертрофии цилиарной мышцы. По результатам 
ряда исследований при гиперметропии высокой степени 

практически у всех пациентов отмечается явление ак‑
комодативной астенопии. Клинически это проявляется 
при работе на близком расстоянии и при чтении без оч‑
ков в виде боли в области надбровных дуг и висках, ту‑
пых болей в глазных яблоках, пациенты также отмечают 
нечеткость букв и быструю утомляемость [6]. С увеличе‑
нием степени гиперметропии имело место достоверное 
увеличение среднего значения балльной оценки по тест‑
опроснику анализа недостаточности конвергенции 
(CISS) с 26 ± 6,9 до 30,2 ± 8,9 (t = 2,1; p < 0,05), что указы‑
вало на более выраженное проявление астенопии.

Известно, что при напряжении аккомодации одно‑
временно возникают равные по силе аккомодационный 
и конвергенционный импульсы, но для бинокулярного 
видения рассматриваемого предмета конвергенция нуж‑
на в значительно меньшей степени, чем аккомодация. 
Чтобы добиться стереоскопического изображения, про‑
исходит компенсация конвергенции за счет избыточной 
аккомодации. Если этот механизм слаб и отрицательный 
фузионный резерв недостаточен, то наступает конвер‑
генция зрительных линий не только при взгляде вблизи, 
но и при взгляде вдаль.

Диспропорция между действительно необходимой 
для бинокулярного зрения конвергенцией и той ее сте‑
пенью, которая появляется в результате аккомодации, 
ведет к расстройству бинокулярного зрения и возникно‑
вению содружественного сходящегося косоглазия. Оно 
может быть сначала непостоянным, затем постоянным. 
Если косит все время один глаз, то его изображение по‑
давляется, наступает односторонняя амблиопия, назы‑
ваемая уже дисбинокулярной.

Таким образом, косоглазие проявляется в силу из‑
менений состояния мышечного баланса глаз, а именно 
излишнего напряжения конвергенции при гиперметро‑
пии, особенно характерного для лиц с анизометропиче‑
ской рефракцией [7, 8].

При анализе карт пациентов в рамках данной работы 
отсутствие бинокулярного зрения без коррекции было 
отмечено в 33  % случаев. Однако с коррекцией данная 
величина уменьшилась до 11,5 %, что подтверждает факт 
высокой встречаемости аккомодационного косоглазия 
у пациентов с гиперметропической рефракцией. Данных 
пациентов можно рассматривать как кандидатов на КРХ, 
что подтверждают данные литературы [9] и наш кли‑
нический опыт, свидетельствующий о восстановлении 
бинокулярного зрения и отсутствии диплопии у всех 
прооперированных пациентов с аккомодационным ко‑
соглазием.

Внимание стоит уделять пациентам с частично ак‑
комодационным и неаккомодационным косоглазием, 
а также с ранее оперированным косоглазием, поскольку 
устранение гиперметропической рефракции не приво‑
дит к восстановлению бинокулярного зрения. А у паци‑
ентов с расходящимся ранее оперированным косоглази‑
ем угол может увеличиться. Таким пациентам следует 
рассматривать КРХ как этап оптикореконструктивной 
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реабилитации, определяя его место в комплексе лечения 
совместно со страбологом [10]. Среди вошедших в ана‑
лиз пациентов было 3 случая КРХ при неаккомодаци‑
онном и ранее оперированном косоглазии, приведших 
к появлению диплопии, что потребовало хирургическо‑
го устранения косоглазия с курсом диплоптического ле‑
чения в двух случаях и позволило избавить пациентов 
от данного симптома.

Целью КРХ при коррекции гиперметропии яв‑
ляется увеличение центральной кривизны рогови‑
цы за счет воздействия на ее среднюю периферию. 
В частности, при эксимерлазерной хирургии основная 
абляция стромы происходит в виде тора диаметром 
6,5–8,5  мм с небольшим воздействием в центре рого‑
вицы (в пределах 5–10 мкм). По данным исследования 
И.Л.  Куликовой и соавт., при выполнении гиперметро‑
пического ФемтоЛАЗИК индекс дисперсии поверхности 
ISV и индекс вертикальной асимметрии IVA увеличи‑
ваются в среднем в 3,64 и 2,7 раза соответственно отно‑
сительно исходных данных. Менее всего изменялся ин‑
декс центрального кератоконуса CKI  — статистически 
незначимо увеличился на 4 % по сравнению с данными 
до операции. Минимальный радиус кривизны Rmin ста‑
тистически значимо уменьшился на 22 % [11].

Данные исследования говорят о значительном уве‑
личении кривизны роговицы при гиперметропической 
абляции, что приводит к индуцированию аберраций 
и снижению МКОЗ, в частности, за счет перепада ке‑
ратометрии в оптической и параоптической зоне рого‑
вицы. Чрезмерное укручение роговицы в центре ведет 
к нарушению ее смачиваемости слезной жидкостью, 
вследствие этого к нестабильности зрения и развитию 
стойкой нейротрофической эпителиопатии в центре 
вплоть до формирования рецидивирующей эрозии ро‑
говицы или помутнения [12]. Сложный контур и резкие 
переходы в кривизне гиперметропического профиля 
абляции, как правило, вызывают более агрессивную ги‑
перпластическую реакцию заживления, что обусловли‑
вает изменчивость топографических данных роговицы 
и регресс рефракционного эффекта [11, 13].

В связи с вышеизложенным становится обоснован‑
ным мнение о том, что КРХ при коррекции гиперме‑
тропии дает удовлетворительные результаты только 
при коррекции не более 4,0 дптр. Результаты коррекции 
гиперметропии более высокой степени оцениваются 
как нестабильные и заканчиваются частичным регрес‑
сом. Было также показано, что при гиперметропии вы‑
сокой степени попадание в целевую рефракцию в диапа‑
зоне ±1 дптр было достигнуто в 53 % [14].

Наш клинический опыт позволяет рекомендовать 
ориентироваться не на величину клинической рефрак‑
ции, а на конечную кератометрию, которая не долж‑
на превышать 48 дптр после выполнения КРХ. Среди 
проанализированных карт пациентов с соблюдением 
данных критериев точность попадания в целевую реф‑
ракцию в диапазоне ±1 дптр составила 98,9  %, регресс 

не превышал 0,5 дптр от полученной через 1 месяц по‑
сле операции в 96,8 %, потеря 1 строки МКОЗ составила 
3,7 % случаев. Среди пациентов с достигнутой кератоме‑
трией выше 48 дптр потеря 1 строки МКОЗ составила 
13,8 %, 2 строк — 2,7 %.

В структуре пациентов с гиперметропией, которым 
было отказано в проведении КРХ, планируемая конеч‑
ная кератометрия выше 48 дптр составила 47,5 %.

Таким образом, по нашему мнению, при отборе па‑
циентов с гиперметропией на КРХ, помимо стандарт‑
ных требований, следует соблюдать следующие кри‑
терии: конечная планируемая кератометрия не выше 
48  дптр и бинокулярный характер зрения, при отсут‑
ствии которого операция возможна при аккомодаци‑
онном или частично‑аккомодационном косоглазии. 
Следует также отбирать пациентов с прозрачным хру‑
сталиком без угрозы нарушений гидродинамики, свя‑
занной с анатомическими особенностями гиперметро‑
пического глаза.

При расчете параметров КРХ следует учитывать опи‑
санное ранее состояние аккомодационного аппарата гла‑
за с его перманентным перенапряжением, существенную 
часть скрытой гиперметропии и неполную привычную 
очковую коррекцию у пациентов, планирующих вмеша‑
тельство.

После выполнения кераторефракционной операции 
у пациентов с гиперметропической рефракцией, особен‑
но при неполном ее устранении, отмечается лишь незна‑
чительное расслабление цилиарной мышцы, что в итоге 
может объяснять отсутствие улучшения функциониро‑
вания аккомодационной системы глаза, даже с учетом 
длительного восстановительного периода [15].

Напротив, послеоперационный синдром ложной 
миопизации после ФемтоЛАЗИК у пациентов с гипер‑
метропией выявлен, по данным литературы, в 88,9  % 
случаев [16]. По нашему опыту, такая ситуация наибо‑
лее вероятна, если КРХ выполнена при разнице мани‑
фестной и циклоплегической рефракции более 1 дптр 
с ориентированием объема вмешательства на устране‑
ние всей скрытой гиперметропии. Ложная миопизация 
достаточно плохо поддается лечению, приводит к не‑
удовлетворенности пациента результатом коррекции 
и даже в ряде случаев требует повторного вмешатель‑
ства для ее устранения. 

В связи с вышеизложенным становится актуальной 
предоперационная подготовка, направленная на опти‑
мизацию состояния аккомодационного аппарата глаза 
пациента и позволяющая корректно определить объ‑
ем предстоящего вмешательства с учетом, в частности, 
более высокого нормального тонуса цилиарной мыш‑
цы по сравнению с миопами, у которых разница между 
манифестной и циклоплегической рефракцией выше 
0,5  дптр соответствует привычно‑избыточному напря‑
жению аккомодации (ПИНА) [17].

С данной целью в МНТК «МГ» применяется комплекс 
фармаколого‑оптических методов подготовки к КРХ 
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пациентов с гиперметропической рефракцией, подразу‑
мевающий применение препаратов, комплексно воздей‑
ствующих на цилиарную мышцу, которая, как известно, 
имеет двойную иннервацию. Так, препарат Мидримакс®, 
представляющий собой комбинацию 5  % раствора фе‑
нилэфрина и 0,8  % раствора тропикамида, оказывает 
положительное влияние на цилиарную мышцу благода‑
ря выключению аккомодации для близи и стимуляции 
аккомодации для дали. М‑холиноблокатор за счет тор‑
можения парасимпатического влияния вызывает вре‑
менный парез меридиональных и циркулярных волокон 
цилиарной мышцы (мышц Брюкке и Мюллера), а входя‑
щий в состав препарата альфа‑адреномиметик стимули‑
рует радиальные волокна цилиарной мышцы (мышцы 
Иванова). В соответствии с этим наиболее рациональ‑
ным и патогенетически обоснованным мы считаем при‑
менение препарата Мидримакс® на ночь на срок от двух 
недель до 1 месяца с постепенным увеличением посто‑
янно использующейся оптической коррекции контакт‑
ными линзами. По нашему мнению, применение мягких 
контактных линзы (МКЛ) является наиболее адекват‑
ным для зрения в послеоперационном периоде, кроме 
того, постепенное усиление коррекции контактными 

линзами по мере лечения препаратом Мидримакс® пред‑
почтительнее изготовления новых очков с финансовой 
точки зрения. Следует отметить, что при очковой кор‑
рекции гиперметропии отмечается некоторое увеличе‑
ние ретинального изображения по сравнению с истин‑
ным, что не происходит при использовании МКЛ.

В результате КРХ формируются новые аккомодаци‑
онно‑конвергенционные связи, и у пациентов с исход‑
ными астенопическими жалобами возможно развитие 
послеоперационного затруднения адекватной перефоку‑
сировки, что требует дополнительного назначения пре‑
парата Мидримакс® на срок 2–4 недели после операции.

Сложность с определением корригирующей так‑
тики у пациента с гиперметропией проиллюстриро‑
вана на следующем клиническом примере. В МНТК 
«Микрохирургия глаза» им. С.Н. Федорова 18.11.2021 
года обратился пациент П. 1991 года рождения с жало‑
бами на двоение, ухудшение фокусировки и незначи‑
тельное снижение остроты зрения вблизи. Из профес‑
сионального анамнеза выявлено, что пациент работает 
стоматологом с использованием микроскопа в течение 
последних 5 лет. Было проведено стандартное и углу‑
бленное офтальмологическое обследование, выявившее 

рис. 1. Данные сагиттальной кривизны, общей преломляющей силы роговицы и толщины роговицы правого глаза до операции

Fig. 1. Data of sagittal curvature, total corneal refractive power and corneal thickness of the right eye before surgery

рис. 2. Данные сагиттальной кривизны, общей преломляющей силы роговицы и толщины роговицы левого глаза до операции

Fig. 2. Data of sagittal curvature, total refractive power of the cornea and thickness of the cornea of the left eye before surgery
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аккомодационное сходящееся косоглазие. По данным 
субъективной оценки зрения НКОЗ вдаль составля‑
ла 1,2 для правого глаза и 1,0 для левого. В условиях 
циклоплегии НКОЗ снизилась до 0,5 на обоих глазах. 
При подборе коррекции выявлена скрытая гиперме‑
тропия слабой степени  — правый глаз +2,0 D, а ле‑
вый глаз +2,5 D, МКОЗ составила 1,2 на правом гла‑
зу и 1,0 на левом. Данные субъективной рефракции 
соответствовали показателям авторефрактометрии. 
Внутриглазное давление составило 16 мм рт. ст. на обо‑
их глазах. По данным ротационной Scheimpflug‑камеры 
патологии не выявлено (рис. 1, 2).

Поскольку НКОЗ была достаточно высокой, пациен‑
ту отказано в нескольких клиниках в проведении опера‑
ции и рекомендована очковая коррекция, которая была 
неудобна пациенту в его практической деятельности 
и повседневной жизни.

Для подготовки к проведению последующей лазер‑
ной коррекции зрения, корректного расчета объема 
оперативного вмешательства, минимизации риска по‑
слеоперационной миопизации и улучшения состояния 
аккомодационной функции пациенту было проведено 
терапевтическое лечение тропикамидом с фенилэфрином 

(Мидримакс®) в течение 30 дней. При повторном осмотре 
в день операции максимально переносимая гиперметро‑
пическая коррекция без потери зрения вдаль на правом 
глазу составила +1,5 дптр по сферическому компоненту 
и +2,0 дптр по сферическому компоненту на левом глазу. 
Характер зрения с коррекцией бинокулярный с 5 метров, 
неустойчивый бинокулярный — с 30 см.

Пациенту выполнена операция по технологии 
ФемтоЛАЗИК. На первые сутки после проведенной опе‑
рации НКОЗ правого глаза составила 1,0, левого  — 0,8. 
По данным авторефрактометрии сфероэквивалент реф‑
ракции составил ‑1,25 дптр правого глаза и ‑0,75 дптр — 
левого. Пациенту продолжен курс препарата Мидримакс®. 
Через 2 месяца после операции данные авторефрактоме‑
трии составили: OD sph 0,00 cyl ‑0,25 1750, OS sph 0,00 cyl 
‑0,50 Ax 155? НКОЗ OD  — 1,2, OS  — 0,95. На кератото‑
пографической карте визуализировалась центрально 
расположенная зона укручения роговицы вследствие 
проведения лазерной коррекции зрения с центром, соот‑
ветствующим центру зрительной оси (рис. 3, 4). Пациент 
удовлетворен полученным результатом.

Дополнительной сложностью КРХ при гиперме‑
тропии, вытекающей из описанных выше анатомо‑   

рис. 3. Данные сагиттальной кривизны, общей преломляющей силы роговицы и толщины роговицы правого глаза после операции

Fig. 3. Data of sagittal curvature, total corneal refractive power and corneal thickness of the right eye after surgery

рис. 4. Данные сагиттальной кривизны, общей преломляющей силы роговицы и толщины роговицы левого глаза после операции

Fig. 4. Data of sagittal curvature, total refractive power of the cornea and thickness of the cornea of the left eye after surgery
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оптических особенностей, является смещение зритель‑
ной оси к носу (рис. 5), что усложняет определение цен‑
тра зоны лазерной абляции, которое и так часто носит 
ориентировочный характер.

При коррекции дальнозоркости определение цен‑
тра зоны лазерной абляции имеет особое значение. 
Верхушка сформированного эксимерным лазером кону‑
совидного выпячивания поверхности роговицы должна 
обязательно точно совпасть с оптической осью глаза. 
Даже небольшая децентрация зоны абляции способна 
привести к нерегулярному роговичному астигматизму, 
индуцированию аберраций (в первую очередь комы), 
а при сохранении аккомодационного косоглазия, обу‑
словленного частой неполной коррекцией гиперметро‑
пии, бинокулярной диплопии [18].

клинический Пример

Пациент М., 1994 года рождения, в мае 2021 года об‑
ратился к офтальмологу с целью улучшения зрительных 
функций в связи с профессиональными требованиями. 
Диагноз: гиперметропия слабой степени, гиперметропи‑
ческий астигматизм, сходящееся косоглазие.

Vis OD 0,75 sph +0,25 и cyl +1,00 ax 90о = 1,0
Vis OS 0,55 sph +0,25 и cyl +1,25 ax 900 = 0,95.
Данные о циклоплегической рефракции в представ‑

ленных документах отсутствовали. Пациенту был вы‑
полнен персонализированный ФемтоЛАЗИК на обоих 
глазах. На следующий день после операции Vis OD = OS 
1,0. Косоглазие сохранилось, угол по Гиршбергу около 5°, 
пациент жаловался на бинокулярное двоение и предъ‑
являл жалобы при работе вблизи, но в связи с высоки‑
ми зрительными функциями докоррекция ему не была 
предложена. Через 6 месяцев после операции во время 
прохождения медицинской комиссии было выявлено 
снижение НКОЗ до 0,9, появление гиперметропической 
рефракции при проведении рефрактометрии, а также 
сохранение сходящегося косоглазия. В связи с высокими 
требованиями по здоровью и с отрицательной динами‑
кой пациенту было отказано в трудоустройстве, и в де‑
кабре 2021 года он обратился в отдел рефракционной 
лазерной хирургии МНТК «МГ» для определения даль‑
нейшей тактики.

Пациенту было проведено терапевтическое лечение 
тропикамидом с фенилэфрином (Мидримакс®) в течение 
30 дней. Повторное исследование манифестной рефрак‑
ции позволило приблизить ее к циклоплегической, вы‑
явившей скрытую часть гиперметропии в 2,25 и 2,5 дптр 
на правом и на левом глазах соответственно, а также 
гиперметропический астигматизм +0,75 дптр на правом 
глазу и +0,5 дптр на левом. Средняя кератометрия соста‑
вила 41,5/41,75 соответственно. По данным 4‑точечного 

теста бинокулярное зрение с коррекци‑
ей сохранено, ведущего глаза нет. ВГД 
составило 16 мм рт. ст. на обоих глазах. 
После лечения максимально перено‑
симая гиперметропическая коррекция 
без потери строк МКОЗ вдаль на оба 
глаза составила +2,0 дптр по сфериче‑
скому компоненту и +0,5 дптр по цилин‑
дрическому компоненту.

Была выполнена кераторефракцион‑
ная операция с подъемом ранее сфор‑
мированного клапана по технологии 
персонализированной субламеллярной 
кератоабляции с устранением инду‑
цированных аберраций и коррекцией 
зоны абляции относительно зрительной 
оси пациента. На первые сутки после 
проведенной операции НКОЗ на пра‑
вом глазу составила 1,0, на левом — 0,8, 
через 1 месяц после операции НКОЗ 

рис. 5. Смещение зрительной оси, визуализируемое при помощи 
корнеотопографа Schwind Sirius

Fig. 5. Displacement of the visual axis visualized using the Schwind 
Sirius corneotopograph

рис. 6. Кератотопограмма правого глаза до выполнения докоррекции

Fig. 6. Keratotopogram of the right eye before additional correction
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на обоих глазах составила 1,0, по дан‑
ным авторефрактометрии на OD sph 
0,00 cyl‑0,25 175° на OS sph 0,00 cyl ‑0,50 
Ax 155. По данным кератометрии сред‑
няя кривизна роговицы на обоих глазах 
составила 44,00 дптр. Циклоплегическая 
рефракция не превышала +0,5 по сферо‑
эквиваленту, что соответствует профес‑
сиональным требованиям пациента.

Данный клинический случай демон‑
стрирует, что корректное определение 
циклоплегической рефракции, прове‑
дение фармакологической подготовки 
препаратом Мидримакс и выполнение 
КРХ с учетом анатомо‑оптических па‑
раметров позволяет добиться высокого 
клинического результата даже у ранее 
прооперированных пациентов. Однако 
выполнение первичной операции по тем 
же принципам, вероятно, не потребо‑
вало бы дополнительных вмешательств 
и позволило бы обойтись одним этапом КРХ.
заклЮчение

Таким образом, тактика коррекции гиперметро‑
пии методами КРХ требует комплексного подхода 
к оценке зрительных функций, медикаментозной под‑
готовке к операции, тщательному выполнению хи‑
рургических этапов вмешательства и рациональному 
послеоперационному фармакологическому сопровожде‑
нию. При подготовке пациентов с гиперметрической 

рефракцией к лазерной коррекции зрения необходимо 
проведение предварительного терапевтического лече‑
ния привычного избыточного напряжения аккомодации 
комбинированными препаратами на основе тропиками‑
да и фенилэфрина.
вклад авторов:
Майчук Н.В. — концепция и дизайн исследования, редактирование текста;
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рис. 7. Кератотопограмма левого глаза до выполнения докоррекции

Fig. 7. Keratotopogram of the left eye before additional correction

рис. 8. Данные сагиттальной кривизны и толщины роговицы, элевации передней и задней поверхностей роговицы правого и левого 
глаз до операции

Fig. 8. Data of sagittal curvature and thickness of the cornea, elevation of the anterior and posterior surfaces of the cornea of the right and 
left eyes before surgery
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Влияние различных видов лечения дисфункции 
мейбомиевых желез, включая массаж в периорбитальной 

зоне, на гемодинамические показатели век

резЮме

цель работы: разработка комплексного способа лечения ДМЖ, включая массаж в периорбитальной зоне, направленного 
на улучшение микроциркуляции век и функциональной активности мейбомиевых желез, оценка его эффективности и безопасно-
сти. Пациенты и методы. В исследование включены 92 пациента (184 глаза) со всеми формами ДМЖ в соответствии с между-
народной классификацией рабочей группы DEWS, из них 32 мужчины и 60 женщин. Все вошедшие в исследование пациенты 
на первом этапе работы случайным образом были разделены на 3 группы в зависимости от типа проводимой терапии. В первую 
группу вошли 34 пациента (68 глаз), которым проводили комплексную терапию в виде гигиены век + массаж в периорбитальной 
зоне, про разработанной в ходе исследования методике. Во вторую группу вошли 30 пациентов (60 глаз), которым проводили IPL-
терапию (применение интенсивного импульсного света в периорбитальной зоне). В третью группу вошли 28 пациентов (56 глаз), 
которым проводили лечение в виде гигиены век (теплые компрессы + самомассаж век).  результаты и обсуждение. Разработана 
методика проведения массажа в периорбитальной зоне, изучено ее влияние на гемодинамические показатели век, а для оценки 
ее эффективности проведено сравнение гемодинамических показателей век при двух других методах теплового воздействия: 
гигиене век (теплые компрессы + самомассаж век) и IPL-терапии. Установлено, что все три вида воздействия: IPL-терапия, ги-
гиена век и гигиена век + массаж в периорбитальной зоне, проводимый по оригинальной методике, приводят к повышению 
гемодинамических показателей в веках и в слезной артерии (по данным лазерной допплеровской флоуметрии и цветного доп-
плеровского картирования) разной степени выраженности, что должно способствовать повышению метаболизма мейбомиевых 
желез, следовательно, и улучшению их функциональной активности. При этом через 3 месяца после начала лечения улучшение 
функциональной активности мейбомиевых желез выше в группе пациентов, в которой проведена IPL-терапия и комплексное воз-
действие — гигиена век + массаж в периорбитальной зоне, по сравнению с группой, в которой выполняли только гигиену век. 
Однако через 6 месяцев высокие показатели, свидетельствующие о восстановлении функциональной активности мейбомиевых 
желез, сохранились только в группе с комплексным воздействием — гигиена век + массаж в периорбитальной зоне. Подобный 
терапевтический эффект по результатам исследования улучшает качество жизни пациентов по данным опросника SPEED и на-
прямую зависит от приверженности лечению по шкале Мориски (MMAS). выводы. Вышеуказанная комплексная терапия может 
быть рекомендована к широкому применению в офтальмологической практике для лечения дисфункции мейбомиевых желез.

ключевые слова: дисфункция мейбомиевых желез, синдром сухого глаза, офтальмология, массаж век, гигиена век, УЗИ 
сосудов орбиты, лазерная доплеровская флоуметрия
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abstraCt

purpose: to develop a comprehensive method of meibomian gland dysfunction (MGD) treatment, including the periorbital zone mas-
sage, aimed to improving the microcirculation of the eyelids and the functional activity of the meibomian glands, evaluating its effective-
ness and safety. patients and methods. The study included 92 patients (184 eyes) with all forms of permanent residence in accor-
dance with the international classification of the DEWS working group, 32 of them were men and 60 women. All patients included in 
the study at the first stage of work were randomly divided into 3 groups, depending on the type of therapy. The first group  included 
34 patients (68 eye), in which complex therapy was carried out in the form of eyelid hygiene + massage in the periorbital zone ac-
cording to the methodology developed during the study,  the second group included 30 patients (60 eyes) who underwent IPL therapy 
(the use of intense pulsed light in the periorbital zone), the third group included 28 patients (56 eyes) who were treated in the form of 
eyelid hygiene (warm compresses + eyelid self-massage). results and discussion. A technique of massage in the periorbital zone was 
developed, its effect on hemodynamic parameters of the eyelids was studied, and to assess its effectiveness, a comparison of hemo-
dynamic parameters of the eyelids was carried out with two other methods of thermal exposure — eyelid hygiene (warm compresses + 
eyelid self-massage) and IPL therapy. It was found that all three types of exposure — IPL therapy, eyelid hygiene and eyelid hygiene + 
massage in the periorbital zone, carried out according to the original technique, lead to an increase in hemodynamic parameters of 
the eyelids and in the lacrimal artery (according to laser Doppler flowmetry and color Doppler mapping) to varying degrees of severity, 
which should contribute to an increase in the metabolism of Meibomian glands, therefore, and the improvement of their functional 
activity. At the same time, 3 months after the treatment starting, the improvement of the the meibomian glands’ functional activity of 
was higher in the group of patients in which IPL therapy and complex effects — eyelid hygiene + massage in the periorbital zone were 
performed, compared with the group with only eyelid hygiene. However, after 6 months, high indicators of the functional activity of the 
meibomian glands remained only in the group with complex effects — eyelid hygiene + massage in the periorbital zone. Such a thera-
peutic effect, according to the results of the study, improves the patients’ quality of life according to data of the SPEED questionnaire 
and directly depends on adherence to treatment on the Morisky scale (MMAS). Conclusions. The presented complex of therapy can 
be recommended for wide application in ophthalmological practice for the treatment of dysfunction of the meibomian glands.

Keywords: Meibomian gland dysfunction, dry eye syndrome, ophthalmology, eyelid massage, eyelid hygiene, ultrasound of orbital 
vessels, laser doppler flowmetry
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История массажа началась задолго до нашей эры. Еще 
в глубокой древности люди использовали массаж как ле‑
чебное средство. Существуют разные теории происхож‑
дения слова «массаж». Так, одни авторы считают, что оно 
произошло от французского слова masser — растирать, 
другие — от арабского mass — касаться, щупать, что го‑
ворит о богатой истории этого воздействия. Первые со‑
общения о массаже, которые датируются третьим ты‑
сячелетием до нашей эры, пришли к нам из Китая, 
они свидетельствуют о том, что массаж использовали 
для устранения ревматических болей, при лечении вы‑
вихов, для снятия спазма мышц и коррекции других 
состояний. Позднее в своих трудах индийские целите‑
ли подробно описали массажные приемы. В Древней 
Греции массаж в сочетании с гимнастикой занял важное 
место в искусстве лечения болезней. Гиппократ писал: 
«...сочленение может быть сжимаемо и расслаблено мас‑
сажем. Трение вызывает стягивание или расслабление 

тканей, ведет к исхуданию или полноте, сухое и частое 
трение стягивает, а мягкое, нежное и умеренное утол‑
щает ткани». В Древнем Риме, как в свое время в Китае 
и Индии, были открыты школы массажа. Их основали 
греческие врачи — Асклепиад и его ученики. В Древней 
Руси применялись закаливающие банные процедуры 
и массаж в виде поколачивания, растирания веником. 
Следует отметить, что в России до XIX в. массаж был ли‑
шен научного обос нования. Только во второй половине 
XIX в. появляются экспериментальные и клинические 
работы, посвященные физиологии массажа, а также раз‑
работке клинических обос нований его применения.

В основе механизма действия массажа лежат слож‑
ные процессы, обусловленные взаимодействием нерв‑
ных и гуморальных факторов. Так, при массажных 
движениях раздражение от кожных рецепторов (эксте‑
рорецепоров) передается на глу блежащие ткани и ор‑
ганы, следовательно, возбуждается работа рецеп торов, 



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

I.B. Medvedev, V.N. Trubilin, E.G. Poluninа, N.N. Dergacheva, D.V. Andzhelova, Yu.V. Evstigneeva, K.V. Chinenova

Contact information: Poluninа Elizabet G. lpolunina@mail.ru

Modern Ideas about Dysfunction of the Meibomian Glands

2022;19(2):359–367

361

находящихся в мышцах, фасциях, сухожилиях и других 
тканевых структурах (проприорецепторы), а также ре‑
цепторов стенок сосудов (ангиорецепторы) и внутрен‑
них органов (интерорецепторы). Далее сигналы переда‑
ются по чувствительным путям в центральную нервную 
систему и достигают коры головного мозга, где все эти 
центростремительные афферентные импуль сы синте‑
зируются в общую сложную реакцию организма, кото‑
рая проявляется в виде определенных функциональных 
сдвигов в различных органах и системах организма. 
Кроме того, массаж в месте его воздействия оказыва ет 
на ткани непосредственное механическое влияние, в ре‑
зультате этого происходит передвижение тканевых жид‑
костей (лимфы, крови), растяжение и смещение тка ней 
(при рубцах, спайках) и другие изменения [1, 2].

Техника массажа складывается из множества отдель‑
ных движений, которые, в соответствии с классифика‑
цией А.Ф. Вербова, включают 4 основных приема: по‑
глаживание, растирание, разминание, вибрацию [3]. 
В офтальмологической практике массаж применяется 
преимущественно для лечения блефаритов в виде мас‑
сажа век стеклянной палочкой и самомассажа век, вхо‑
дящего в комплекс гигиены век [4]. Отдельные иссле‑
дования направлены на изучение влияния массажа глаз 
в сочетании с китайской гимнастикой для снятия спазма 
аккомодации [5].

Авторы исследования, проведенного в Японии, изу‑
чали влияние трех видов воздействия: периокулярной 
акупрессуры («китайское упражнение для глаз»), ис‑
пользования массажного валика для лица и примене‑
ние автоматического массажера для глаз в отношении 
глазного кровотока. Было установлено, 
что данные процедуры повышают глаз‑
ной кровоток, а также, как следствие, 
и остроту зрения [6].

Авторы других исследований, в ко‑
торых применяли массаж в периокуляр‑
ной зоне с использованием специально‑
го валика, отметили улучшение кожного 
кровотока непосредственно после про‑
цедуры [7, 8].

Следует отметить, что в научной 
литературе отсутствуют данные от‑
носительно влияния массажа в пери‑
орбитальной зоне на гемодинамиче‑
ские показатели тканей и структур век, 
что особенно важно, так как в их толще 
находятся мейбомиевы железы, липид‑
ный секрет которых является важным 
фактором защиты глазной поверхности. 
Основные методы лечения дисфункции 
мейбомиевых желез направлены на вос‑
становление проходимости протоков 
мейбомиевых желез. Однако, как по‑
казали исследования, вследствие раз‑
личных причин, таких как возрастные 

изменения, инъекции ботулотоксина и дермальных 
филлеров в периорбитальную область, широко приме‑
няемых блефаропластических операций, происходит 
морфологическое нарушение структуры век [9]. Кроме 
того, исследования, направленные на изучение влия‑
ния воспалительного процесса в веках при блефари‑
тах на микроциркуляцию век, свидетельствуют о том, 
что купирование воспаления приводит к улучшению 
данных показателей [10].

В связи с этим большой интерес представляет воз‑
можность улучшения гемодинамики периорбитальной 
зоны при применении массажа.

Важно отметить, что периорбитальная зона имеет 
ряд анатомических особенностей. Так, кожа век явля‑
ется самой тонкой в организме, содержит минимальное 
количество сальных желез, отсутствует подкожно‑жи‑
ровой слой. Веки обладают обширной сосудистой се‑
тью, их латеральная часть получает питание от слезной 
артерии (a. lacrimalis), которая является ветвью глазной 
артерии (a. ophthalmica). Конечные ветви слезной арте‑
рии — верхняя и нижняя латеральные артерии век, кото‑
рые кровоснабжают не только веки, но и конъюнктиву, 
анастомозируют с верхней и нижней медиальными ар‑
териями век, отходящими от дистальной части глазной 
артерии, и образуют таким образом артериальную ар‑
каду (рис. 1). Анатомия глаза и периорбитальной зоны 
очень сложна и характеризуется большим количеством 
особенностей. Следует также отметить, что между вну‑
тренней и наружной сонными артериями, кровоснабжа‑
ющими глазное яблоко и периорбитальную зону, также 
существуют множественные анастомозы [11, 12].

рис. 1. Схема кровоснабжения век

Fig. 1. Scheme of the blood supply to the eyelids
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Все эти особенности необходимо учитывать при про‑
ведении любого вида механического и термического воз‑
действия в периорбитальной зоне, так как неправильное 
дозирование воздействия в этой области может вызвать 
нарушение гемодинамических показателей и лимфо‑
оттока, что особенно важно, учитывая близкую связь 
кровообращения глазного яблока и головного мозга 
через систему анастомозов. Представляется необходи‑
мым проведение научных исследований, которые по‑
зволят на современном высокотехнологичном уровне 
оценить влияние массажа и тепловых процедур на ми‑
кроциркуляцию в периорбитальной зоне и веках.

В современной офтальмологической практике воз‑
можно оценить скорость кровотока в слезной артерии 
при применении цветового доплеровского картирова‑
ния (ЦДК), представляющего собой комбинацию уль‑
тразвукового В‑сканирования тканевой структуры, 
цветового отображения кровотока на основе допплеров‑
ского сдвига частот и пульсовой допплеровской скоро‑
сти кровотока. При этом используются такие параметры, 
как пиковая систолическая скорость (PSV), конечная ди‑
астолическая скорость (EDV) и индекс резистентности 
RI = (PSV – EDV)/ PSV [13].

Большой интерес представляет возможность оцен‑
ки микроциркуляции кожи век при применении ла‑
зерной допплеровской флоуметрии. Данный метод ос‑
нован на зондировании тканей лазерным излучением, 
в ходе которого получают отраженный от ткани сиг‑
нал в виде допплеровского сдвига (волны от движу‑
щегося предмета отражаются с измененной частотой), 
пропорционального скорости движения эритроцитов. 
В ходе исследования регистрируют изменения потока 
крови в микроциркуляторном русле (ЛДФ — лазерная 
допплеровская флоуметрия) [14, 15]. В зависимости 
от задач исследования микроциркуляции крови при‑
меняются лазерные источники мощностью 1–2 мВт, 
излучающие в диапазоне от зеленой до ближней ин‑
фракрасной длины волны. Глубина зондирующего 
слоя зависит от длины волны  — чем короче длина 
волны, тем тоньше слой. Для указанного диапазона 
от зеленой до инфракрасной длины волны толщи‑
на зондируемого слоя ткани может составлять от 0,5 
до 2 мм [16]. Следовательно, данный метод применим 
для диагностики изменений микроциркуляции тканей 
и структур, расположенных на глубине 1–2 мм. Так, 
толщина свободного края века, включая тарзальную 
пластинку, в толще которой расположены мейбомие‑
вы железы, составляет около 2 мм, поэтому метод ЛДФ 
открывает новые диагностические возможности в об‑
ласти изучения микроциркуляции век.

Таким образом, при разработке комплекса лечебных 
процедур, направленных на улучшение микроциркуля‑
ции в периорбитальной зоне, современные технические 
возможности позволяют оценить его безопасность и эф‑
фективность с точки зрения восстановления функцио‑
нальной активности мейбомиевых желез.

Цель работы: разработка комплексного способа ле‑
чения ДМЖ, включая массаж в периорбитальной зоне, 
направленного на улучшение микроциркуляции век 
и функциональной активности мейбомиевых желез, 
оценка его эффективности и безопасности.

Пациенты и методы

Все вошедшие в исследование пациенты на первом 
этапе работы случайным образом были разделены 
на 3 группы в зависимости от типа проводимой терапии. 
В первую группу вошли 34 пациента (68 глаз), которым 
проводили комплексную терапию в виде гигиены век + 
массаж в периорбитальной зоне, про разработанной 
в ходе исследования методике. Во вторую группу вошли 
30 пациентов (60 глаз), которым проводили IPL‑терапию 
(применение интенсивного импульсного света в периор‑
битальной зоне). В третью группу вошли 28 пациентов 
(56 глаз), которым проводили лечение в виде гигиены 
век (теплые компрессы + самомассаж век). Средний 
возраст пациентов, вошедших в исследование, составил 
42,47 ± 10,65 года. Работа выполнена в дизайне когортно‑
го исследования.

Критерии включения: пациенты в возрасте от 25 
до 60 лет с диагнозом «дисфункция мейбомиевых желез». 
Критерии исключения: блефарит и блефароконъюнкти‑
вит в стадии обострения, ранний послеоперационный 
период после офтальмохирургического вмешательства, 
острые воспалительные заболевания переднего и за‑
днего отрезка глаза, глаукома, наличие интраокулярных 
патологических изменений (гемофтальм, отслойка обо‑
лочек глаза, новообразования), хроническая аутоиммун‑
ная патология, наличие ИОЛ в глазу.

У всех пациентов, вошедших в исследование, вы‑
полнен стандартный набор офтальмологического об‑
следования, включая визометрию и биомикроскопию. 
Учитывая тот факт, что проводимое исследование было 
направлено на оценку состояния мейбомиевых желез 
и глазной поверхности, для данной работы применяли 
персонализированный алгоритм обследования, который 
включал параметры оценки офтальмологического ста‑
туса, связанные с показателями, характеризующими со‑
стояние вышеуказанных структур. Офтальмологические 
параметры включали жалобы на сухость, дискомфорт 
в глазах (степень выраженности от 0 до 4 баллов); на‑
личие гиперемии, отека век и конъюнктивы (степень 
выраженности от 0 до 4 баллов); показатели пробы 
Ширмера (миллиметры), определение времени разрыва 
слезной пленки (секунды), показатели мейбометрии (от 
0 до 8 баллов), мейбографии (от 0 до 3 баллов по клас‑
сификации Pult and Riede‑Pult), компрессионной пробы 
(от 0 до 3 баллов).

Пациенты, включенные в исследование, подписыва‑
ли форму информированного согласия, им разъясняли 
особенности проведения методики лечения.

На первом этапе исследования всем пациен‑
там до и после процедур IPL, гигиены век и массажа 
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в периорбитальной зоне проводили 
оценку гемодинамических показате‑
лей — за 5 минут до лечебной процеду‑
ры определяли данные ЛДФ, затем ЦДК 
слезной артерии. Через 1 минуту после 
лечебной процедуры повторяли ЛДФ, 
затем проводили ЦДК слезной артерии.

Цветовое допплеровское картирова‑
ние выполнено для оценки кровотока 
в сосудах слезной железы. Исследование 
проводили контактным транспальпе‑
бральным методом при помощи много‑
функционального ультразвукового диа‑
гностического прибора VOLUSON‑Е8 
(Expert) с использованием линейно‑
го датчика 11L, частотой 10–16 МГц. 
Исследование выполняли после через 2 
минуты после ЛДФ и через 5 минут по‑
сле процедуры (IPL‑терапия, гигиена 
век, массаж в периорбитальной зоне).

Исследование кровотока век осу‑
ществляли методом ЛДФ с помощью 
анализатора лазерной микроциркуля‑
ции крови «ЛАЗМА ПФ» (ООО НПП 
«ЛАЗМА». Регистрационное удостове‑
рение Росздравнадзора № РЗН 2018/7853 
от 26.11.2018 г.). С помощью анализато‑
ра осуществляется фильтрация доппле‑
ровского сдвига частоты при регистра‑
ции обратно‑отраженного излучения 
от эритроцитов в микрососудах в диа‑
пазоне скоростей, соответствующих их 
движению. Исследование проводили 
в течение 3‑х минут, аппарат фиксиро‑
вал показатели на бланке заключения 
диагностики состояния микроцирку‑
ляторной системы век. В процессе ис‑
следования были определены факторы 
перфузии кровотока: М  — величина 
средней перфузии кровотока в границах 
времени регистрации или среднее ариф‑
метическое значение показателя микро‑
циркуляции, измеряющееся в перфузионных единицах; 
σ — среднее колебание перфузии относительно средне‑
го значения потока крови М, показатель вычисляется 
по формуле среднеквадратичного отклонения, выра‑
жается в перфузионных единицах и отражает среднюю 
модуляцию кровотока во всех частотных диапазонах; 
Kv  — коэффициент вариации  — соотношение величин 
σ и М, выражается в процентах. Фиксировали также 
показатели, определяемые «ЛАЗМА ПФ» при анализе 
амплитудно‑частотного спектра отраженного сигнала 
с использованием математического аппарата вейвлет‑
преобразования: Н  — нейрогенные ритмы кровотока; 
М  — миогенные ритмы кровотока; Д  — дыхательные 
ритмы кровотока; С — сердечные ритмы кровотока.

На втором этапе оценивали показатели слезопродук‑
ции, качество жизни и приверженность лечению во всех 
трех группах пациентов через 3 и 6 месяцев после начала 
лечения.

Массаж в периорбитальной зоне проводили по раз‑
работанной в ходе исследования методике1, в которой 
учитывали данные, полученные в ходе топографиче‑
ского тестирования вышеуказанной зоны, и выполняли 
под контролем и с указаниями врача. Для удобства при‑
менения и повышения уровня приверженности лечению 
для пациентов разработана схема проведения массажа 
в периорбитальной зоне, которую выдавали на руки 
пациенту (рис. 2). Пациентов просили оценить массаж 
1 Заявка на выдачу патента на изобретение RU 20221101192, приоритет от 

15.04.2022.

рис. 2. Схема массажа периорбитальной зоны для пациентов

Fig. 2. Scheme for patients of the periorbital zone massage

ЭТАП 1
Движения при массаже*: начинается с поглаживания (интенсивного), 

затем разминание, заканчивается поглаживанием (легким).

ЭТАП 2
Движения при массаже: начинается с поглаживания (легкого), 

затем разминание, заканчивается поглаживанием (легким).

1. Поглаживание в зоне переносицы 
поочередно снизу вверх, 3–5 раз, далее 
те же движения, одновременно слева 
и справа, от переносицы к виску в зоне 
бровей. Повторить 3 раза.

2. Разминание в зоне бровей (сила надав -
лива  ния 6–7 баллов из 10): переставлять 
пальцы постепенно, от переносицы к виску. 
Повторить 3–5 раз.

1. Поглаживание в зоне костного края 
орбиты по кругу, начиная с внутреннего 
угла глаза, не затрагивая глазное яблоко, 
без смещения кожи, 3–5 раз.

2. Разминание в зоне костного края орбиты, 
не затрагивая глазное яблоко, по кругу 5 раз. 
При разминании (не сдвигая кожу) сила 
надавливания:

 4–5 баллов
 2–3 балла

3. Поглаживание в зоне орбиты (см. пункт 1).

4. Поглаживание в зоне переносицы 
и бровей (см. этап 1, пункт 1).

ИНСТРУКЦИЯ ПО МАССАЖУ ЗОНЫ ВОКРУГ ГЛАЗ

3. Поглаживание в зоне переносицы 
и бровей (см. пункт 1).

* Перед началом массажа нанести питательный крем для век.
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в периорбитальной зоне по шкале: «отлично, хорошо, 
удовлетворительно, плохо».

Гигиена век состояла из двух этапов: 1) теплые 
компрессы; 2) самомассаж век. Процедуру прово‑
дили по стандартной методике ежедневно в течение 
1–2 минут 1 раз в день вечером в течение всего курса  
лечения [9].

IPL‑терапия включала проведение трех сеансов 
с применением интенсивного импульсного света (аппа‑
рат «Lumenis M22 Optima»). Процедуру лечения выпол‑
няли 1 раз в 3 недели в соответствии с рекомендациями, 
предложенными R. Toyos: длина волны 590 нм, длитель‑
ность импульса 6 мсек. Для определения параметров 
энергии руководствовались классификацией фототипов 
кожи по Фитцпатрику. Пациенты, включенные в иссле‑
дование, имели 1, 2 или 3‑й фототип.

В качестве слезозаместительной терапии пациентам 
назначали слезозаменители без консервантов не более 
3 раз в сутки. В качестве репаративной терапии назна‑
чали препараты, содержащие декспантенол, в частности 
препарат Декспантель («Татхимфармпрепараты»).

Приверженность лечению оценивали по шкале 
Мориски (MMAS), в которой 1 балл соответствует ва‑
рианту, свидетельствующему о приверженности лече‑
нию, 0 баллов  — о не приверженности. Сумма баллов 
равная 8 соответствует высокой (полной) привержен‑
ности лечению, 6–7 баллов  — частичной непривер‑
женности и ≤5  баллов  — не приверженности лечению. 
Субъективную оценку качества жизни пациента осу‑
ществляли при анкетировании по опроснику Standard 
Patient Evaluation of Eye Dryness (SPEED), основанному 
на балльной системе. Баллы от 0 до 4 указывают на лег‑
кую степень ДМЖ и ССГ, от 5 до 7  — на умеренную, 
8 баллов и выше — на тяжелую степень.

При проведении статистической обработки приме‑
няли пакет прикладных программ Statistica 10.0 (StatSoft, 
Inc., США).

результаты и обсуждение

В настоящее время в офтальмологической прак‑
тике существует несколько видов физиотерапевтиче‑
ского воздействия на область век и периорбитальную 
зону  — применение теплых компрессов с использова‑
нием как сухого, так и влажного тепла; световой тера‑
пии (IPL) и др. Все они теоретически должны воздей‑
ствовать на кровообращение в зоне век. Установлено, 
что воспалительный процесс в веках — блефарит — вли‑
яет на гемодинамические показатели век, а купирование 
воспаления приводит к улучшению этих показателей 
[10]. Однако отсутствуют исследования, направленные 
на изучение влияния физиотерапевтического лечения 
на гемодинамику глаза и век, а также на функциональ‑
ную активность мейбомиевых желез, расположенных 
в толще век. В данном исследовании разработана мето‑
дика проведения массажа в периорбитальной зоне, изу‑
чено ее влияние на гемодинамические показатели век, 
а для оценки ее эффективности выполнено сравнение 
гемодинамических показателей век при двух других ме‑
тодах теплового воздействия — гигиене век (теплые ком‑
прессы  + самомассаж век) и IPL‑ терапии. Кроме того, 
проведен сравнительный анализ клинических показа‑
телей при применении данных видов лечения во време‑
ни — 3, 6 месяцев после начала лечения.

Сравнительный анализ между тремя группами па‑
циентов, вошедших в исследование, показал, что груп‑
пы были сопоставимы по возрасту, половому признаку, 
степени выраженности ДМЖ (компрессионная проба, 
мейбография, мейбометрия, тест Ширмера, жалобы, ха‑
рактерные для ДМЖ, данные биомикроскопии), а также 
по гемодинамическим показателям по данным лазерной 
допплеровской флоуметрии и цветового доплеровского 
картирования согласно значениям средних показателей 
и 95 % ДИ.

На первом этапе данного исследования при изуче‑
нии влияния всех трех видов воздействия: гигиены век, 
IPL‑терапии и массажа век в периорбитальной зоне  — 
определено достоверное повышение гемодинамических 
показателей по данным ЦДК слезной артерии и ЛДФ век 
после проведения вышеуказанных процедур при р < 0,05. 
По данным ЦДК максимальная систолическая скорость 
Vs, соответствующая максимальному сдвигу допплеров‑
ских частот в систолу, увеличилась на 9 % после массажа 
в периорбитальной зоне, на 14 % — после IPL терапии 
и на 5 % — после гигиены век (рис. 3). Следует отметить, 
что наиболее выраженные изменения кровотока отме‑
чены после проведения IPL‑терапии. Однако, учитывая 
близость системы кровообращения глазного яблока 
и периорбитальной зоны к головному мозгу, а также 
анатомические особенности  — большое количество 
анастомозов, целесообразно проведение дальнейшего 
изучения влияния IPL‑терапии, что поможет выбрать 
оптимальные дозы светового и теплового воздействия 
в периорбитальной зоне.

рис. 3. Гемодинамические показатели по данным ЦДК до и после 
процедур

Fig. 3. Hemodynamic parameters according to the CDМ before and 
after the procedures
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Анализ данных, полученных при проведении ЛДФ 
до и после вышеуказанных физиотерапевтических про‑
цедур, показал, что имеются достоверные различия 
(р < 0,05) до и после процедуры показателя М, отража‑
ющего величину средней перфузии кровотока в грани‑
цах времени регистрации или среднее арифметическое 
значение показателя микроциркуляции, что свидетель‑
ствует о повышении перфузии (табл. 1). При этом дан‑
ный показатель после массажа в периорбитальной зоне 
увеличился на 11 %, после IPL‑терапии — на 15 %, после 
гигиены век — на 6 % (рис. 5), что соответствует данным, 
полученным при проведении ЦДК.

Большой интерес представляет анализ влияния раз‑
личных видов воздействия на показатели ЛДФ: Н — ней‑
рогенные, М1 — миогенные и Д — дыхательные ритмы 
кровотока. Выявлено достоверное снижение нейроген‑
ного (Н) показателя на 27 % в группе, в которой прово‑
дили массаж в периорбитальной зоне, и на 24 % в группе 
после проведения IPL‑терапии. Диагностическое значе‑
ние нейрогенных колебаний заключается в возможно‑
сти оценивать периферическое сопротивление артериол. 
Снижение амплитуды нейрогенных колебаний является 
индикатором снижения миогенного тонуса, следователь‑
но, отражает вазодилатацию [10]. Отсутствие достовер‑
ных изменений показателя Д  — дыхательных ритмов 
кровотока свидетельствует об отсутствии застойных 
явлений в венулярном звене на фоне проводимых про‑
цедур. Следовательно, на фоне терапии повышение кро‑
вотока может быть связано со снижением нейрогенной 

активности, что приводит к вазодилатации, которая 
не сопровождается застоем в венулярном звене.

Данные, полученные при проведении второго этапа 
исследования, направленного на изучение эффективно‑
сти лечения в зависимости от вида терапии, свидетель‑
ствуют о следующем. Все три вида терапии улучшают 
как субъективные показатели: купирование жалоб, по‑
вышение показателя качества жизни пациентов по дан‑
ным шкалы SPEED, так и объективные показатели: дан‑
ные биомикроскопии и тестов на слезопродукцию 
через 3 и 6 месяцев после начала лечения (рис. 5–7).

рис. 4. Гемодинамические показатели по данным ЛДФ до и по-
сле процедур

Fig. 4. Hemodynamic parameters according to LDF before and after 
procedures

рис. 5. Эффективность лечения в различные сроки наблюде-
ния у пациентов, которым проводили массаж в периорбитальной 
зоне + гигиена век

Fig. 5. Efficiency of treatment at different observation periods in pa-
tients who underwent massage in the periorbital zone + eyelid hygiene

рис. 6. Эффективность лечения в различные сроки наблюдения 
у пациентов, которым проводили IPL-терапию

Fig. 6. Efficacy of treatment at different follow-up periods in patients 
who underwent IPL therapy
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таблица 1. Сравнительный анализ достоверности различий гемодинамических показателей до и после процедур по данным ЛДФ

table 1. Comparative analysis of the reliability differences in hemodynamic parameters before and after procedures according to LDF

До и после процедуры / Before and after the procedure М σ Кv Н М1 Д С

1-я группа. Массаж в периорбитальной зоне / 1 group. Massage in the periorbital zone 0,0107 0,0144 0,0214 0,0002 0,5991 0,6953 0,0104

2-я группа. IPL-терапия / 2 group. IPL therapy 0,0000 0,0034 0,0027 0,0158 0,1225 0,4164 0,0110

3-я группа. Гигиена век / 3 group. Eyelid hygiene 0,0001 0,0751 0,2444 0,1486 0,2090 0,9733 0,1968



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

И.Б. Медведев, В.Н. Трубилин, Е.Г. Полунина, Н.Н. Дергачева, Д.В. Анджелова, Ю.В. Евстигнеева, K.В. Чиненова

Контактная информация: Полунина Елизавета Геннадьевна lpolunina@mail.ru

Влияние различных видов лечения дисфункции мейбомиевых желез, включая массаж...

2022;19(2):359–367

366

При этом в группе пациентов, которым проводили 
комплексную терапию  — массаж в периорбитальной 
зоне  + гигиена век и в группе с IPL‑терапией получен‑
ный эффект был выше, чем в группе, в которой прово‑
дили только гигиену век, на сроке наблюдения 3 месяца. 
Однако полученный эффект при наблюдении в течение 
6 месяцев сохранялся только в группе с комплексной те‑
рапией, это говорит о том, что данный вид терапии яв‑
ляется не только эффективным методом лечения ДМЖ, 
но и пролонгирующим терапевтический эффект.

Большой интерес представляют результаты исследо‑
вания, направленные на изучение связи между привер‑
женностью лечению по шкале Мориски (MMAS) и каче‑
ством жизни пациентов в группах, в которых применяли 
гигиену век и гигиену век + массаж в периорбитальной 
зоне. Выявлена корреляционная зависимость между по‑
казателем качества жизни и приверженностью лечению 
(коэффициент Спирмена ‑0,69404 и ‑0,65534 на сроках 
наблюдения 3 и 6 месяцев соответственно) после начала 
лечения при p < 0,0001. Следовательно, чем выше была 
приверженность лечению, тем лучше было качество 
жизни пациентов.

Данные опроса пациентов, которым проводили мас‑
саж в периорбитальной зоне, по шкале «отлично, хоро‑
шо, удовлетворительно, плохо» показали, что из 34 паци‑
ентов 25 человек (73,53 %) ответили «отлично», 7 человек 
(20,59 %) — «хорошо» и 2 человека (5,88 %) «удовлетво‑
рительно», что свидетельствует о высокой оценке разра‑
ботанной методики со стороны пациентов.

заклЮчение

Все три вида воздействия — IPL‑терапия, гигиена век 
и гигиена век + массаж в периорбитальной зоне, прово‑
димый по оригинальной методике, приводят к повыше‑
нию гемодинамических показателей в веках и в слезной 
артерии (по данным лазерной допплеровской флоуме‑
трии и цветного допплеровского картирования) разной 
степени выраженности, что должно приводить к повы‑
шению метаболизма мейбомиевых желез, следователь‑
но, и к улучшению их функциональной активности. 
При этом через 3 месяца после начала лечения улучше‑
ние функциональной активности мейбомиевых желез 
было выше в группах пациентов, в которых проведена 
IPL‑терапия и комплексное воздействие — гигиена век + 
массаж в периорбитальной зоне, по сравнению с груп‑
пой, в которой проводили только гигиену век. Однако 
через 6 месяцев высокие показатели, свидетельствующие 
о восстановлении функциональной активности мейбо‑
миевых желез, сохранились только в группе с комплекс‑
ным воздействием  — гигиена век  + массаж в периор‑
битальной зоне. Полученный терапевтический эффект 
обусловлен тем, что вышеуказанный способ комплекс‑
ного лечения дисфункции мейбомиевых желез наряду 
с улучшением гемодинамических показателей за счет 
массажа век в периорбитальной зоне восстанавливает 
проходимость в протоках мейбомиевых желез за счет 
гигиены век. Важно отметить, что данный способ явля‑
ется нетравматичным, что подтверждается отсутствием 
осложнений в ходе исследования, а учитывая сохранение 
терапевтического эффекта через 6 месяцев, также обеспе‑
чивает пролонгирующий эффект. В итоге, по результатам 
исследования, улучшается качество жизни пациентов 
в соответствии с данными опросника SPEED, а лечебный 
эффект напрямую зависит от приверженности лечению 
по шкале Мориски (MMAS). Следовательно, вышеука‑
занная комплексная терапия может быть рекомендована 
к широкому применению в офтальмологической практи‑
ке для лечения дисфункции мейбомиевых желез.
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Изучение уровня про- и антиангиогенных факторов роста 
в стекловидной жидкости при неоваскулярной возрастной 

макулярной дегенерации на фоне лечения

резЮме

цель работы: изучить уровень про- и антиангиогенных факторов роста в стекловидной жидкости глаз с неоваскулярной формой 
возрастной макулярной дегенерации (нВМД) на фоне антиангиогенной терапии. Пациенты и методы. Определяли концентра-
цию проангиогенных (IL-8, angiogenin, TNF-α, VEGF, bFGF) и антиангиогенных (IFN-α, TGF-β IFN-γ) факторов роста в стекловидной 
жидкости больных нВМД методом мультиплексной проточной цитометрии. В качестве групп сопоставления служили больные 
с сенильной катарактой без признаков ВМД и больные катарактой, отягощенные наивной (нелеченой) нВМД. результаты. По 
сравнению с сенильной катарактой в стекловидной жидкости глаз с леченой нВМД чаще и на более высоком уровне присут-
ствовали проангиогенные цитокины TNF-α (75 против 47,5 %, р < 0,05; 2,4 ± 0,5 против 1,4 ± 0,3 пг/мл, р < 0,05), ИЛ-8 (100 
против 75 %, р < 0,01; 492,9 ± 75,7 против 8,5 ± 1,5 пг/мл, р < 0,01), ангиогенин (3822,4 ± 498,6 против 2820,2 ± 319,3, 
р < 0,01) и FGFb (58,3 против 26,7 %, р < 0,05; 10,1 ± 5,9 против 2,7 ± 1,0, р < 0,01). В обеих группах больных практически 
не выявлены антиангиогенные факторы IFN-γ и TGF-β, но достоверно выше была концентрация IFN-α (6,4 ± 1,7 против 4,4 ± 
0,4, р < 0,01). Уровни VEGF в обеих нозологических группах оказались практически идентичны: 17,5 ± 14,0 (при нВМД) против 
18,4 ± 3,2 (н/д), при этом VEGF обнаружен в СТЖ в катарактальной группе достоверно чаще (68,2 против 17 %, р < 0,01). 
В порядке объяснения авторы предположили, что поскольку пациентам с нВМД ранее уже вводили антиангиогенный препарат 
ранибизумаб, то, возможно, продукция VEGF находилась под контролем препарата, то есть была подавлена или блокирована. 
заключение. Повышенные уровни проангиогенных факторов роста IL-8, ангиогенина, TNF-α и bFGF в стекловидной жидкости 
при нВМД на фоне антиангиогенной терапии ранибизумабом позволяют говорить о наличии других, независимых от VEGF, 
действующих механизмов стимуляции ангиогенеза. Отсутствие антиангиогенных факторов роста IFN-γ и TGF-β в стекловидной 
жидкости дает возможность думать о наличии дефекта в контроле и регуляции ангиогенеза при нВМД. Редкое обнаружение 
VEGF в комплексе с достоверным снижением его концентрации по сравнению с сенильной катарактой на фоне лечения рани-
бизумабом глаз с нВМД демонстрирует целевое ингибирование на практике. На фоне лечения ангиостатическими препаратами 
происходит инверсия ангиогенного фенотипа с формированием новых обходных путей ангиогенеза, что, по-видимому, диктует 
необходимость подключения препаратов с другими механизмами действия.

ключевые слова: возрастная макулярная дегенерация, факторы роста, стекловидная жидкость, ангиогенез, антиангио-
генная терапия
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Возрастная макулярная дегенерация (ВМД) является 
ведущей причиной необратимой потери зрения и слепо‑
ты среди пожилых людей в развитых странах. Поздняя 
стадия ВМД имеет два клинических фенотипа: сухая 
и экссудативная или неоваскулярная (нВМД). Последняя 
без лечения приводит к потере центрального зрения в те‑
чение 2–5 лет. Маркером нВМД является неоангиогенез, 
именуемый согласно последней международной клас‑
сификации макулярной неоваскуляризацией (МНВ). 
Установлено, что источником новообразованных сосу‑
дов МНВ могут быть не только хориоидальные, но и со‑
суды глубокого ретинального сплетения [1]. Несмотря 
на достигнутые успехи в изучении патогенеза патоло‑
гического процесса при нВМД, этот вопрос остается 

до конца не изученным. Современные терапевтические 
технологии, имеющиеся в настоящее время в арсенале 
офтальмологов, направлены в основном на блокировку 
ключевого проангиогенного фактора роста сосудисто‑
го эндотелия (VEGF), которому принадлежит ведущая 
роль в развитии МНВ. Накопленный опыт офтальмо‑
логического сообщества и многочисленные клиниче‑
ские исследования, охватившие 43 страны и более 30 000 
больных ВМД, свидетельствуют о высоком терапевтиче‑
ском потенциале данной стратегии [2–4], что отражено 
и в российских Федеральных рекомендациях [5]. Наряду 
с этим установлено, что далеко не во всех случаях эта 
фармакологическая стратегия работает. В реальной кли‑
нической практике наблюдается непродолжительность 

Study of the Level of Pro- and Antiangiogenic Growth Factors 
in Vitreous Fluid in Neovascular Age-Related Macular 

Degeneration on the Background of Treatment
M.M. Arkhipova1, V.G. Likhvantseva2,3, A.S. Gevorgyan3, S.I. Rychkova4, S.A. Selkov5

1 Central Clinical Hospital of the Russian Academy of Sciences 
Litovsky blvd, 1a, Moscow, 117588, Russian Federation

2 A.I. Burnasyan Federal Medical Biophysical Center of FMBA of Russia 
Gamalei str., 15, Moscow, 123098, Russian Federation
3 Academy of postgraduate education of FMBA of Russia 

Volokolamskoe highway 91, Moscow, 125371, Russian Federation
4 Medical and biological university of innovation and continuing education A.I. Burnazyan FMBC of FMBA of Russia 

 Marshal Novikov str., 23, Moscow, 123098, Russian Federation
5 Research Institute of Obstetrics, Gynecology and Reproduction named after D.O. Ott 

Mendeleevskaya Line, 3, St. Petersburg, 199034, Russian Federation

abstraCt

purpose: to study the level of pro- and antiangiogenic growth factors in the vitreous fluid of the eyes with the neovascular form of age-
related macular degeneration (nAMD) against the background of antiangiogenic therapy. patients and methods. The concentration 
of proangiogenic (IL-8, angiogenin, TNF-α, VEGF, bFGF) and antiangiogenic (IFN-α, TGF‑β IFN-γ) growth factors in the vitreous fluid of 
nAMD patients was determined by multiplex flow cytometry. Patients with senile cataracts without signs of AMD and cataract patients 
burdened with naïve (untreated) nAMD were in the comparison groups. results. Compared with senile cataracts, proangiogenic cyto-
kines TNF-α were present more frequently and at a higher level in the vitreous fluid of the eyes with treated nVMD (75 % vs. 47.5 %, 
p < 0.05; Msr ± m: 2.4 ± 0.5 vs. 1.4 ± 0.3 pg/ml, p < 0.05), IL-8 (100 % vs. 75 %, p < 0.01; 492.9 ± 75.7 vs. 8.5 ± 1.5 pg/ml, 
p < 0.01), angiogenin (3822.4 ± 498.6 vs. 2820.2 ± 319.3, p < 0.01) and FGFb (58.3 % vs. 26.7 %, p < 0.05; 10.1 ± 5.9 vs. 2.7 ± 
1.0, p < 0.01). In both groups of patients, antiangiogenic factors IFN-γ and TGF-β were practically not detected, but the concentration 
of IFN-α was significantly higher (6.4 ± 1.7 versus 4.4 ± 0.4, p < 0.01). VEGF levels in both nosological groups were almost identical: 
17.5 ± 14.0 (with nAMD) versus 18.4 ± 3.2 (n/a), while VEGF was found in vitreous fluid in the cataract group significantly more 
often (68.2 % vs. 17 %, p < 0.01). By way of explanation, the authors suggested that since patients with nAMD had previously been 
administered the anti-angiogenic drug Ranibizumab, it is possible that the VEGF production was under the control of the drug, that is, 
suppressed or blocked. Conclusion. Elevated levels of proangiogenic growth factors IL-8, angiogenin, TNF-α and bFGF in vitreous fluid 
with nAMD against the background of antiangiogenic therapy with ranibizumab suggest the presence of other, independent of VEGF, 
acting mechanisms for stimulating angiogenesis. The absence of antiangiogenic growth factors IFN-γ and TGF-β in the vitreous fluid 
allows us to think about the presence of a defect in the control and regulation of angiogenesis in nAMD. The rare detection of VEGF 
in combination with a significant decrease in its concentration compared to senile cataracts against the background of treatment with 
ranibizumab of the eyes with nAMD demonstrates targeted inhibition in practice. Against the background of treatment with angiostatic 
drugs, an inversion of the angiogenic phenotype occurs with the formation of new workarounds of angiogenesis, which apparently 
dictates the connection of drugs with other mechanisms of action.
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терапевтического эффекта узконаправленной (таргет‑
ной) терапии, которая требует частых визитов пациента 
и многократных инъекций препарата.

Кроме того, клиническая практика показывает, 
что даже при многолетних и многократных инъекци‑
ях анти‑VEGF‑препаратов в ряде случаев не удается 
достигнуть полного подавления роста МНВ и купиро‑
вания развития заболевания [6]. Исследования свиде‑
тельствуют о присутствии в популяции МНВ больных 
с первичной резистентностью к анти‑VEGF‑препаратам 
[7–10]. Кроме того, выявлены случаи снижения ответа 
на вводимый препарат в течение первых 2‑х лет и фор‑
мирования вторичной резистентности и тахифилаксии 
[6–9, 11]. В связи с этим в мире происходит непрерыв‑
ный поиск новых терапевтических мишеней. Развитие 
фармакологических стратегий сопровождается появле‑
нием все новых и новых препаратов с функциями одно‑
временного подавления не только VEGF, но и некото‑
рых других пролиферативных факторов, участвующих 
в развитии МНВ. Отсюда постоянное расширение арсе‑
нала анти‑VEGF‑препаратов и повышение требований 
к ним [12].

К настоящему времени неизвестны точные алгорит‑
мы формирования резистентности и тахифилаксии. 
Первый шаг на пути к пониманию этого аспекта про‑
блемы лежит в изучении сложного каскада процессов 
неоангиогенеза с выработкой различных про‑ и анти‑
ангиогенных факторов роста на фоне лечения. Целью 
настоящего исследования стало изучение некоторых 
про‑ и антиангиогенных факторов роста в стекловидной 
жидкости глаз у больных с нВМД на фоне проводимой 
антиангиогенной терапии, а также у больных без нВМД 
и у больных с нелеченой нВМД.

Пациенты и методы
Наблюдали 72 пациентов, которые были разделены 

на 3 группы. Первая группа была представлена больны‑
ми с нВМД (n = 24), ранее получавшими две‑три эндо‑
витреальные инъекции препарата ранибизумаб. Вторая 
группа состояла из пациентов с сенильной катарактой 
без признаков ВМД (n  = 38). Третья группа включала 
больных с катарактой, осложненной наивной нВМД (не‑
леченой) (n = 10).

Диагноз верифицировали методами офтальмоско‑
пии, оптической когерентной томографии сетчатки 
и флуоресцентной ангиографии глазного дна.

Исследование было одобрено Этическим комитетом 
ЦКБ РАН. У всех пациентов получено информированное 
согласие на проведение операции и забор стекловидной 
жидкости, а также использование данных исследования 
в научных целях. Исследование имело проспективный 
поперечный (статичный) дизайн.

Стекловидную жидкость (СТЖ) забирали 
в объеме 50 мкл перед факоэмульсификацией катарак‑
ты или перед очередным интравитреальным введени‑
ем ингибитора ангиогенеза во избежание ятрогенных 

эффектов, вызванных операцией. Пробы СТЖ помеща‑
ли в пробирки эппендорфа и хранили в морозильной 
камере при температуре ‑40°до момента проведения ла‑
бораторных исследований.

В образцах СТЖ больных определяли концентра‑
цию 8 ключевых цитокинов и ростовых факторов, по‑
тенциально участвующих в ангиогенезе. Использовали 
тест‑систему «BD Cytometric Bead Array» (BD, США) 
и восьмицветный проточный цитофлуориметр «FACS 
Canto II» (Beckton Dickinson, США). Технология BD 
Cytometric Bead Array (CBA) позволяет точно и быстро 
обнаружить большой спектр активных веществ в одном 
образце биологической жидкости малого объема (50 
мкл). Концентрацию цитокинов определяли методом 
мультиплексной проточной цитометрии с помощью бус, 
покрытых антителами к цитокинам IL‑8, ангиогенину, 
TNF‑α, IFN‑α, IFN‑γ, VEGF, bFGF, TGF‑β, в соответствии 
с инструкцией производителя (BD, США).

Для оценки положения бус использовали флуорес‑
центные красители APC и APC‑Cy7, концентрацию 
антигена оценивали по интенсивности флуоресцен‑
ции по каналу красителя PE. В основе метода лежит 
иммунная реакция антигена (АГ) с антителом (АТ). 
Микрочастицы определенной интенсивности флюорес‑
ценции имеют на своей поверхности АТ к определен‑
ному АГ. После инкубации биологического материала 
с микрочастицами проводили инкубацию с проявля‑
ющими АТ. При проведении проточной цитометрии 
исследуемых образцов происходит разделение спе‑
цифичных биологически активных веществ, связан‑
ных с микрочастицами с дискретной флюоресценцией 
по трем каналам флюоресценции. Во избежание пере‑
крывания бус по размерам цитокины были сгруппиро‑
ваны следующим образом:

1. IL‑8 (бусы A9), TNF‑α (бусы C4), IFN‑α бусы (B8);
2. VEGF (бусы B8), bFGF (бусы C5), ангиогенин 

(бусы C4);
3. IFN‑γ (бусы B8);
4. TGF‑β (бусы B6).
Первая панель  — анализ содержания IL-8 (A9), 

TNF-α (C4), IFN-α (B8):
Измерение проводили на восьмицветном проточном 

цитофлуориметре «FACS Canto II» (Beckton Dickinson, 
США). Данные по прямому и боковому светорассеянию 
исследуемых бус отражались на двумерной гистограмме 
FSC/SSC (рис. 1), полученной с монитора цитофлуориме‑
тра. Затем выделяли облако бус гейтом Р7, а затем собы‑
тия из гейта Р7 отображали на двумерной гистограмме 
APC/APC‑Cy7 (рис. 2). В каждом гейте замеряли интен‑
сивность флуоресценции по каналу PE и определяли 
концентрацию цитокина по сравнению со стандартом, 
поставляемым производителем.

Вторая панель  — анализ содержания VEGF (B8), 
bFGF (C5), ангиогенин (C4):

Данные по прямому и боковому светорассеянию 
исследуемых бус отражали на двумерной гистограмме 
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FSC/SSC (рис. 3). Затем выделяли облако бус гейтом Р7, 
а затем события из гейта Р7 отображали на двумерной 
гистограмме APC/APC‑Cy7 (рис. 4). В каждом гейте из‑
меряли интенсивность флуоресценции по каналу PE 
для определения концентрации цитокина по сравнению 
со стандартом, поставляемым производителем.

Третья панель — анализ содержания IFN-γ (B8):
Данные по прямому и боковому светорассеянию ис‑

следуемых бус отражали на двумерной гистограмме FSC/
SSC (рис. 5). Затем выделяли облако бус гейтом Р7, а по‑
сле события из гейта Р7 отображали на двумерной гисто‑
грамме APC/APC‑Cy7 (рис. 6). В каждом гейте измеряли 
интенсивность флуоресценции по каналу PE для опре‑
деления концентрации цитокина по сравнению со стан‑
дартом, поставляемым производителем.

Четвертая панель — анализ содержания TGF-β (B6):
Данные по прямому и боковому светорассеянию 

исследуемых бус отражали на двумерной гистограмме 

FSC/SSC (рис. 7). Затем выделяли облако бус гейтом 
Р7, а затем события из гейта Р7 отображали на дву‑
мерной гистограмме APC/APC‑Cy7 (рис. 8). В каж‑
дом гейте измеряли интенсивность флуоресценции 
по каналу PE для определения концентрации цитоки‑
на по сравнению со стандартом, поставляемым про‑
изводителем.

Исследования выполняли в лаборатории клиниче‑
ской иммунологии учреждения Российской академии 
медицинских наук «НИИ акушерства и гинекологии им. 
Д.О. Отта» Северо‑Западного отделения РАМН (рук. — 
профессор С.А. Сельков).

Статистический анализ полученных данных про‑
водили при помощи компьютерной программы SPSS. 
Для сравнения показателей в разных группах пациентов 
использовали непараметрический критерий Манна  — 
Уитни (U‑test).

рис. 1. Двумерная гистограмма в координатах FSC/SSC

Fig. 1. Two-dimensional histogram in FSC/SSC coordinates

рис. 3. Двумерная гистограмма в координатах FSC/SSC

Fig. 3. Two-dimensional histogram in FSC/SSC coordinates

рис. 2. Распределение бус из гейта Р7 в координатах APC/APC-Cy7

Fig. 2. Distribution of beads from gate P7 in coordinates APC/APC-Cy7

рис. 4. Распределение бус из гейта Р7 в координатах APC/APC-
Cy7. Вторая панель

Fig. 4. Distribution of beads from gate P7 in coordinates APC/APC-
Cy7. Second panel
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результаты
Поскольку у нас не было показателей абсолютно 

здоровых глаз (норма), то мы сравнивали показатели 
в интересующей нас группе 1 больных с леченой нВМД 
с группами сопоставления 2 и 3. Показатели группы  3, 
в которой катаракта осложнялась наивной нВМД, 
мы принимали за условно приближенные к тем, которые 
могли бы быть до лечения. В этой группе имелись кли‑
нические признаки МНВ. А показатели больных только 
катарактой в группе сопоставления 2 принимали за те, 
которых нужно достичь в ходе лечения, поскольку на их 
фоне отсутствовали признаки МНВ.

По сравнению с сенильной катарактой в СТЖ 
глаз с леченой нВМД чаще и на более высоком уров‑
не присутствовали проангиогенные цитокины TNF‑α 
(75 против 47,5  %, р  < 0,05; 2,4  ± 0,5 против 1,4  ± 
0,3 пг/мл, р  < 0,05), ИЛ‑8 (100 против 75  %, р  < 0,01; 
492,9  ± 75,7 против 8,5  ± 1,5 пг/мл, р  < 0,01), ангио‑
генин (3822,4  ± 498,6 против 2820,2  ± 319,3, р  < 0,01) 

и FGFb (58,3 против 26,7  % , р  < 0,05; Мср: 10,1  ± 5,9 
против 2,7  ± 1,0, р  < 0,01). В обеих группах больных 
практически не выявляли антиангиогенные факторы 
IFN‑γ и TGF‑β, но достоверно выше была концентра‑
ция IFN‑α (6,42  ± 1,71 против 4,42  ± 0,41, р  < 0,01). 
Уровни VEGF в обеих нозологических группах оказа‑
лись практически идентичны: 17,5 ± 14,0 (при нВМД) 
против 18,4 ± 3,2 при катаракте, при этом частота его 
обнаружения в катарактальной группе была достовер‑
но выше (68,2 против 17 %, р < 0,01, табл. 1).

Вполне ожидаемо, что по сравнению с показателя‑
ми группы сопоставления 3 (Мср ± m: 26,7 ± 0,9 пг/мл, 
р < 0,01, табл. 1) в интересующей нас группе 1 на фоне 
двух‑трех эндовитреальных инъекций ангиостати‑
ка были снижены уровни ключевого проангиоген‑
ного фактора, запускающего ангиогенез  — VEGF, 
с приближением к уровням больных с катарактой  
(рис. 9).

 Это отражалось и на концентрации VEGF, и на часто‑
те его выявления (17 % в группе 1 против 100 % в группе 3, 

рис. 5. Двумерная гистограмма в координатах FSC/SSC

Fig. 5. Two-dimensional histogram in FSC/SSC coordinates

рис. 7. Двумерная гистограмма в координатах FSC/SSC

Fig. 7. Two-dimensional histogram in FSC/SSC coordinates

рис. 6. Распределение бус из гейта Р7 в координатах APC/APC-Cy7

Fig. 6. Distribution of beads from gate P7 in coordinates APC/APC-Cy7

рис. 8. Распределение бус из гейта Р7 в координатах APC/APC-Cy7

Fig. 8. Distribution of beads from gate P7 in coordinates APC/APC-Cy7
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р < 0,001). В порядке объяснения можно предположить, 
что поскольку пациентам с нВМД ранее уже вводили 
антиангиогенный препарат ранибизумаб, то, вероятно, 
продукция VEGF находилась под контролем препарата 
(была подавлена).

Одновременно зафиксированы достоверно более низ‑
кие (по сравнению с 3‑й группой) концентрации и дру‑
гих проангиогенных факторов: ангиогенина (3822,4  ± 
498,6 против 5715,8 ± 697,6 пг/мл, р < 0,05; рис. 10) и TNF 
(2,4 ± 0,5 против 3,5 ± 0,3 пг/мл, р < 0,05; рис. 11).

Уровень этих двух факторов роста (ангиогенин 
и TNF) приблизился к показателям больных с катарак‑
той, но не достиг их значений. Межгрупповые различия 
и здесь оказались статистически значимы (р < 0,05; р < 
0,01 соответственно).

Заметим, при этом на фоне инъекций ангиостатика 
оказалась повышенной концентрация плюрипотентных 
цитокинов с проангиогенными и провоспалительными 
свойствами, в частности, IFNa (р = 0,05, рис. 12) и IL‑8 
(р = 0,11; различия оказались недостоверными из‑за зна‑
чительного разброса значений, поэтому были расценены 
как сильная тенденция; рис. 13). 

Разброс значений IL8 был еще больше, достигая 
в ряде случаев 972 пг/мл.

Наряду с этим практически у каждого второго 
пациента в СТЖ появлялся FGFb. Справедливости 
ради надо отметить вариабельность значений этого 

мощного индуктора как воспаления, так и ангиогене‑
за. В то же время в группе сопоставления пациентов 
с катарактой и наивной нВМД этот фактор роста об‑
наружен только в одной из десяти проб и на низком  
уровне.

рис. 9. Диаграмма сравнения концентраций VEGF в группах 1 
(нВМД), 2 (катаракта) и 3 (катаракта + нВМД)

Fig. 9. Comparison chart of VEGF concentrations in groups 1 
(nBDM), 2 (cataracts) and 3 (cataracts + nAMD)

таблица 1. Концентрация проангиогенных и антиангиогенных цитокинов в стекловидной жидкости при катаракте и неоваскулярной 
форме ВМД

table 1. Concentration of proangiogenic and antiangiogenic cytokines in vitreous fluid in cataracts and neovascular AMD

Нозологиче-
ская группа / 
Nosological 

group

Показатели / Indicators
Концентрация , пг/мл / Concentration pg/ml

TNF IFNa IL-8 Angiogenin VEGF FGFb IFN-γ TGFb

ВМД / AMD
(n = 24)

Средние / Average, M ± m 2,4 ± 0,5* # 6,4 ± 1,7**, ## 92,9 ± 75,7**,### 3822,4 ± 498,6** ### 17,5 ± 14,0 10,1 ± 5,9** 24,0 -

Станд. отклонение / Standard deviation (σ) 1,6 6,0 265,3 1745,5 48,9 20,8 - -

Me [Q1; Q3] 2,6 [0,6; 3,3] 5,2 [4,0; 7,8] 12,9 [5,4; 22,9] 3408,2 [4506,8; 2542,1] 2,7 [0; 2,7] 10,8 [0; 10,8] - -

Коридор значений / Value corridor 0,0–5,7 0–24,4 4,6–972,4 1535,0–7530,0 0,0–163,9 0,0–76,8 0,0–24,0 -

Частота выявления /  
Frequency of detection 75 % 83 % 100 % 100 % 17 % 58,3 % 8,3 % -

Катаракта / 
Cataract
(n = 38)

Средние / Average, M ± m 1,4 ± 0,3 4,4 ± 0,4 8,5 ± 1,5 2820,2 ± 319,3 18,4 ± 3,2 2,7 ± 1,0 - 206,3

Станд. отклонение / Standard deviation (σ) 1,4 1,8 6,7 1404,9 14,2 4,6 - -

Me [Q1; Q3] 0,9 [0; 2,67] 4,8 [3,77; 5,28] 6,9 [4,39; 10,14] 2471,1 [1549,6; 3855,37] 17,8 [5,44; 30,2] 9,3 [0; 9,27] - -

Коридор значений / Value corridor 0,0–3,3 0,0–6,8 0,0–27,7 848,4–6194,6 0,0–36,7 0,0–11,4 - 0,0–206,3

Частота выявления /  
Frequency of detection 47,5 % 74,3 % 74,3 % 100 % 68,2 % 26,7 % 0,0 % 5,3 %

Катаракта + 
ВМД /  
Cataract + 
AMD
(n = 10)

Средние / Average, M ± m 3,5 ± 0,3 3,8 ± 1,1 5,3 ± 0,4 5715,8 ± 697,6 26,7 ± 0,9 9,3

Станд. отклонение / Standard deviation (σ) 0,5 2,2 0,7 1395,2 1,8

Me [Q1; Q3] 3,6 [2,93; 4,02] 4,8 [1,16; 5,29] 5,2 [6,07; 4,59] 4540,1 [4501,6; 7423,6] 27,4 [24,48; 29,1]

Коридор значений/ Value corridor 3,4–4,1 0–5,4 4,6–6,2 4506,8–7988,8 23,8–28,1 0–9,3 - -

Частота выявления /  
Frequency of detection 100 % 66,6 % 100 % 100 % 100 % 10 % - -

Примечание: * достоверность различий от группы 2: р < 0,05; ** р < 0,01; # — достоверность различий от группы 3: р < 0,05; ## р < 0,01; ### р < 0,001. Me — медиана; квартили Q1; Q3.
Note: * is the confidence of the differences from group 2: p < 0.05; ** p < 0.01; # — reliability of differences from group 3: p < 0.05; ## p < 0.01; ### p < 0.001. Me — mediana; quartiles Q1; Q3.
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обсуждение

Известно, что маркером нВМД является неоанги‑
огенез в различных его проявлениях. Триггером нео‑
ангиогенеза служит гипоксия тканей. Патологический 
процесс состоит из нескольких сменяющих друг друга 
этапов: воспаления, пролиферации и протеолиза. Эти 
этапы контролируются определенными воспалительны‑
ми и пролиферативными факторами, секретируемыми 
как самими эндотелиальными клетками (ЭК), так и клет‑
ками микроокружения, включая микроглию сетчатки, 
ретинальный пигментный эпителий (РПЭ), перици‑
ты, клетки Мюллера, макрофаги и др. [11–15]. Процесс 

неоангиогенеза регулируется проангиогенными и анти‑
ангиогенными молекулами. Основными проангиоген‑
ными факторами являются семейство фактора роста эн‑
дотелия сосудов VEGF (VEGF‑A, ‑B, ‑C, ‑D, ‑Е), основной 
фактор роста фибробластов (bFGF), тромбоцитарный 
фактор роста (PDGF), трансформирующий фактор ро‑
ста (TGFb), ангиопоэтины 1, 2 (Ang‑1, ‑2), ангиогенин, 
плацентарный фактор роста, интерферон α (IFN‑α) и др. 
Кроме того, проангиогенным эффектом обладает ряд 
воспалительных молекул, наиболее значимые из них: ма‑
тричные металлопротеиназы (ММР), молекулы системы 
комплимента (С2, С3, С5), молекулы адгезии и миграции 
моноцитов (MСP‑1, IL‑1b, IL‑18, IL‑8) и др.

рис. 11. Диаграмма с демонстрацией сравнительного уровня TNF 
в группах 1 (ВМД), 2 (катаракта), 3 (катаракта + ВМД)

Fig. 11. Diagram showing the comparative level of TNF in groups 1 
(AMD), 2 (cataracts), 3 (cataracts + AMD)

рис. 12. Диаграмма с демонстрацией сравнительного уровня 
IFNa в группах 1 (ВМД), 2 (катаракта), 3 (катаракта + ВМД)

Fig. 12. Diagram showing the comparative level of IFNa in groups 1 
(AMD), 2 (cataract), 3 (cataract + AMD)

рис. 13. Диаграмма с демонстрацией сравнительного уровня IL-8 
в группах 1, (ВМД), 2 (катаракта), 3 (катаракта + ВМД)

Fig. 13. Diagram showing comparative levels of IL-8 in groups 1 
(AMD), 2 (cataracts), 3 (cataract + AMD)

рис. 10. Диаграмма с демонстрацией сравнительного уровня ан-
гиогенина в группах 1 (ВМД), 2 (катаракта), 3 (катаракта + ВМД)

Fig. 10. Diagram showing comparative angiogenin levels in groups 1 
(AMD), 2, (cataract), 3 (cataract + AMD)
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Каждый из цитокинов или факторов роста обладает 
своими контрольно‑регуляторными функциями. Спектр 
их активности может перекрываться и регулироваться 
другими цитокинами или свободнорадикальными моле‑
кулами, такими как оксид азота (NO) и др. Биологические 
эффекты цитокинов носят дозозависимый характер. 
В низких концентрациях провоспалительный цито‑
кин TNF‑α индуцирует миграцию и пролиферацию ЭК 
и формирование сосудоподобных структур [12, 13]. 
Повышенная продукция макрофагами TNF‑α при актив‑
ной МНВ приводит к стимуляции синтеза VEGF клет‑
ками РПЭ и активации неоангиогенеза. bFGF оказывает 
прямой проангиогенный эффект, стимулируя миграцию, 
пролиферацию и протеолитическую активность ЭК [12, 
14]. Кроме того, bFGF способствует выживанию ЭК, за‑
щищая их от апоптоза. В низких и умеренных концентра‑
циях IL‑8 оказывает выраженное влияние на миграцию 
и пролиферацию ЭК, не влияя на другие его функции [15, 
16]. Однако в высоких концентрациях ИЛ‑8 является мощ‑
ным провоспалительным цитокином и хемоаттрактантом 
иммунокомпетентных клеток, секретирующих большой 
спектр других активных цитокинов, обладающих уже 
проангиогенным действием. На поздних стадиях ангиоге‑
неза клетки‑продуценты микроокружения секретируют 
антиангиогенные факторы, тормозящие миграцию и про‑
лиферацию ЭК, не снижая их жизнеспособность.

К естественным ингибиторам ангиогенеза относят 
следующие цитокины: фактор пигментного эпителия 
(PEDF), ангиостатин, эндостатин, TGF‑β, IFN‑γ, IFN‑α 
и все тот же TNF‑α, который при длительном воздействии 
на ЭК тормозит их пролиферацию и в итоге запуска‑
ет их апоптоз [11, 15, 17]. Трансформирующий фактор β 
(TGF‑β)  — многофункциональная молекула, секретиру‑
емая многими клетками глаза: РПЭ, клетками Мюллера, 
ЭК, перицитами, фоторецепторами, астроцитами и вы‑
полняющая в глазу различные функции, касающиеся ре‑
гуляции роста, пролиферации, миграции, апоптоза, ней‑
ропротекции, иммунной привилегированности глаза 
и многого другого [18]. Что касается неоангиогенеза, 
то TGF‑β может выполнять как про‑, так и антиангиоген‑
ную роль. При естественных условиях TGF‑β регулирует 
синтез VEGF опосредовано через нейротрофины (NGF) 
и через регуляцию тирозинкиназных рецепторов связы‑
вания VEGF с мембраной клеток, не допуская избыточной 
пролиферации ЭК. Однако при патологических состояни‑
ях, таких как МНВ или пролиферативная диабетическая 
ретинопатия, продукция TGF‑β может увеличиваться, 
способствуя активному неоангиогенезу. В то же время 
очень низкая концентрация TGF‑β или полное его отсут‑
ствие может привести к активации других мембранных 
рецепторов, помимо VEGR‑1, ‑2, активирующих неоан‑
гиогенез опосредованным путем. Подавление продукции 
TGF‑β приводит к апоптозу нейрональных клеток и про‑
грессированию нейродегенерации.

Цель нашего исследования состояла в изучении 
уровня некоторых про‑ и антиангиогенных факторов 

роста в СТЖ глаз с нВМД на фоне уже выполненных 
двух‑трех эндовитреальных инъекций ангиостатика ра‑
нибизумаба. К сожалению, не представлялось возмож‑
ным оценить эти показатели в динамике у одних и тех 
же больных, а также изучить и другие не менее важные 
про‑ и антипролиферативные факторы. И это является 
серьезным ограничением работы. Тем не менее исследо‑
ваний подобного плана, представленных в доступных 
источниках (с таким спектром факторов роста и на фоне 
лечения), практически нет. Наше исследование, по суще‑
ству, было первым, касающимся этого аспекта, что по‑
зволило нам понять, как быстро и каким путем происхо‑
дит реверсия ангиогенного фенотипа исходной формы 
нВМД на фоне лечения с формированием таких фено‑
менов, как рефрактерность, толерантность и тахифилак‑
сия, к ангиостатическому препарату. Это серьезный шаг 
на пути освоения и продвижения фармакологических 
интервенционных стратегий.

Результаты показали, что реверсия ангиогенно‑
го фенотипа практически выявляется уже после 2–3‑й 
инъекции. В условиях подавления основного проли‑
феративного фактора VEGF формируются новые пути 
нео ангиогенеза с новыми «игроками». Это — цитокины 
IL‑8 и IFN‑α (в качестве промотеров и воспаления, и ан‑
гиогенеза) и FGFb. По нашим неопубликованным дан‑
ным, при сравнении проангиогенных эффектов одина‑
ковой концентрации VEGF и FGFb, полученным in vitro 
на культуре ЭК, биологический эффект FGFb превышал 
аналогичный эффект VEGF в 20–40 раз (в зависимости 
от стадии ангиогенеза).

Следует подчеркнуть, что у всех пациентов отсутство‑
вали сколько‑нибудь значимые уровни природных анги‑
остатических цитокинов — IFN‑γ и TGFb. Полученные 
данные позволяют говорить о том, что на фоне тера‑
пии ранибизумабом МНВ действительно происходит 
блокирование уровня ключевого индуктора ангиогене‑
за — VEGF, что клинически проявляется в подавлении 
активности МНВ [1]. В пользу этого утверждения го‑
ворит более редкая частота выявления этого цитокина 
в СТЖ и его сниженная (по сравнению с показателями 
группы 3) концентрация, сопоставимая с концентраци‑
ей больных катарактой (группа 2).

Почти у всех наших больных мы не обнаружили та‑
кого важного для нормального функционирования глаза 
фактора, как TGF‑β. Возможное объяснение нам пред‑
ставляется следующим. Все наши пациенты имели те 
или иные возрастные заболевания глаз: ВМД и катарак‑
ту, здоровые глаза мы не обследовали. Низкие уровни 
или полное отсутствие TGF‑β свидетельствует о серьез‑
ных нарушениях в иммунной системе органа зрения, 
что клинически проявляется в развитии нейродегенера‑
ции, атрофии клеток РПЭ, сетчатки, а также, возможно, 
клиникой продолжающейся макулярной неоваскуляри‑
зации.

Повышенные концентрации проангиогенных фак‑
торов TNF‑α, bFGF, IL‑8 и ангиогенина на фоне лечения 
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ранибизумабом свидетельствуют о продолжающейся 
стимуляции ангиогенеза другими механизмами и пу‑
тями, не зависящими от VEGF. При этом собствен‑
ные антиангиогенные ресурсы  — цитокины TGF‑β, 
IFN‑γ  — практически отсутствовали, что говорит, 
по‑видимому, о локальном дефекте контроля регуля‑
ции неоангиогенеза. Принимая во внимание условия 
проведения наших исследований, вполне очевидно, 
что эти механизмы запускаются уже на ранних этапах 
лечения пациентов с помощью анти‑VEGF‑препаратов 
через 2–3 инъекции. Это говорит о том, что механиз‑
мы рефрактерности к анти‑VEGF‑препаратам могут 
проявляться рано. И это означает, что продолжение 
выбранной терапии может быть малоэффективным. 
Более разумно в такой ситуации принимать решение 
о переключении на альтернативные антиангиогенные 
препараты, например с более широким антиангиоген‑
ным действием или с другим механизмом действия.

Другой стороной этого аспекта cтал примечательный 
факт выявления нами группы больных с нВМД, у которых 
отсутствовали повышенные уровни одного из цитоки‑
нов (TNF‑α, bFGF, IL‑8). И именно в этой группе больных 
клинически наблюдали более выраженный терапевтиче‑
ский эффект от ранибизумаба. Полагаем, что именно эти 
пациенты, у которых механизмы неоангиогенеза пода‑
влялись эффективно с помощью анти‑VEGF‑препаратов 
и альтернативные пути еще не активировались, и явля‑
ются хорошими респондентами в отношении таргетной 
блокады только VEGF‑А.

Полагаем, что будущие исследования в области 
про‑ и антиангиогенных факторов у пациентов с нВМД 
позволят лучше понять этот сложный процесс и вы‑
работать терапевтические стратегии с целью создания 

антиангиогенных препаратов с более широким терапев‑
тическим эффектом.

выводы
Повышенные уровни проангиогенных факторов 

роста IL‑8, ангиогенина, TNF‑α и bFGF в стекловидной 
жидкости при нВМД на фоне антиангиогенной терапии 
Ранибизумабом позволяют говорить о наличии других, 
не зависимых от VEGF, действующих механизмов стиму‑
ляции ангиогенеза.

Отсутствие антиангиогенных факторов роста IFN‑γ 
и TGF‑β в стекловидной жидкости позволяет думать 
о наличии дефекта в контроле и регуляции ангиогенеза 
при нВМД и прогрессировании нейродегенерации.

Редкое обнаружение VEGF в комплексе с достовер‑
ным снижением его концентрации по сравнению с се‑
нильной катарактой на фоне лечения ранибизумабом 
глаз с нВМД демонстрирует целевое ингибирование 
на практике.

Хороший ответ на анти‑VEGF‑терапию имеется 
при выявлении низких уровней всех проангиогенных 
факторов.

На фоне лечения ангиостатическими препаратами 
происходит инверсия ангиогенного фенотипа с форми‑
рованием новых обходных путей ангиогенеза, что, по‑
видимому, диктует необходимость подключения препа‑
ратов с другими механизмами действия.
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Особенности состава цитокинов различного  
биологического действия у пациентов с увеальной 

меланомой: анализ сыворотки крови. Часть 2

резЮме

цель: провести расширенный анализ цитокинового статуса и его роли в воспалительных процессах при увеальной меланоме 
на основании мультиплексного анализа сыворотки крови. Пациенты и методы. Иммунологические исследования сыворот-
ки крови и слезной жидкости выполнены у 80 пациентов с увеальной меланомой и 38 здоровых доноров (группа контроля). 
Средний возраст обследованных — 53,7 ± 12,2 года. В 1-ю группу вошли 32 пациента с меланомой хориоидеи малых раз-
меров (T1NoMo), 2-ю группу составили 26 пациентов со средними размерами образования (T2NoMo), 3-я группа — 22 паци-
ента с большими размерами опухоли (Т3NoMo). Методом мультиплексного анализа на платформе хMAP в программе Luminex 
xPONENT 3.1 с помощью наборов 47 plex (ProcartaPlex, eBioscience, Австрия) в сыворотке крови определяли содержание 
цитокинов. результаты. В сыворотке крови диагностировали увеличение провоспалительных (LIF, RANTES, IP-10), противовос-
палительного (TGF-1β), пролиферативного (IL-15), проопухолевого (EGF), ангиогенных (PIGF-1 и SDF-1α) цитокинов по сравнению 
с группой контроля, p < 0,05. заключение. В ответ на манифестацию и рост увеальной меланомы вырабатывается множество 
хемоаттрактантных медиаторов провоспалительного, ангиогенного, пролиферативного действия, способствующих метастазиро-
ванию. Исследование цитокинов на системном уровне в сыворотке крови ведет к более глубокому пониманию патофизиологии 
канцерогенеза и может способствовать разработке приемов таргетной терапии для ингибирования опухолевого роста.
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abstraCt

purpose. Conduct extended analysis of cytokine status and its role in inflammatory processes in uveal melanoma based on multiplex 
analysis of blood serum. patients and methods. Immunological studies of blood serum and lacrimal fluid were performed in 80 pa-
tients with uveal melanoma and 38 healthy donors (control group). The average age of the surveyed was 53.7 ± 12.2 years. Group 
1 included 32 patients with small-sized choroidal melanoma (T1NoMo), group 2 consisted of 26 patients with medium-sized tumors 
(T2NoMo), group 3 — 22 patients with large tumor size (T3NoMo). Cytokine content was determined in blood serum by the method 
of multiplex analysis on the xMAP platform in the Luminex xPONENT 3.1 program using 47 plex kits (ProcartaPlex, eBioscience, Aus-
tria). results. In blood serum — increase of pro-inflammatory (LIF, RANTES, IP-10), anti-inflammatory (TGF-1β), proliferative (IL-15), 
pro-tumor (EGF), angiogenic (PIGF-1 and SDF-1α) cytokines compared with control group, p < 0.05. Conclusion. In response to the 
manifestation and growth of uveal melanoma, many chemoattractant mediators of proinflammatory, angiogenic, proliferative action 
are produced that promote metastasis. The study of cytokines at the systemic level in serum leads to a deeper understanding of the 
pathophysiology of carcinogenesis and to facilitate the development of targeted therapies for inhibiting tumor growth.
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введение
Вторая часть работы посвящена изучению измене‑

ний цитокинового статуса в сыворотке крови при уве‑
альной меланоме.

D. Hanahan и соавт. обозначили шесть составляющих 
возникновения и развития новообразования: поддер‑
жание пролиферативной передачи сигналов, уклонение 
от влияния антиростовых факторов, сопротивление 
апоптозу, безграничный репликативный потенциал, 
индукция ангиогенеза, активация инвазивного роста 
и метастазирования [1]. В свою очередь, F. Colotta и со‑
авт. указали на значимость седьмого аспекта — воспали‑
тельного микроокружения (рис. 1) [2]. Однако воспали‑
тельные механизмы при увеальной меланоме до конца 
не расшифрованы и активно изучаются [2–5].

Мультиплексный анализ дает возможность проана‑
лизировать в биологических жидкостях десятки цито‑
кинов одновременно, в том числе и провоспалительного 
действия, что открывает широкие возможности анализа 
иммунного дисбаланса при увеальной меланоме.

Цель: провести расширенный анализ системного ци‑
токинового статуса при увеальной меланоме на основа‑
нии мультиплексного анализа сыворотки крови.

Пациенты и методы
В исследование включены 118 человек в возрасте 

53,7 ± 12,2 года с увеальной меланомой (n = 80) и здоро‑
вые доноры — группа контроля (n = 38). Метастатическая 

болезнь на момент обследования исключена. Всем боль‑
ным проведены общеофтальмологические методы 
с включением офтальмоскопии, ультразвуковых иссле‑
дований и оптической когерентной томографии на базе 
отдела офтальмоонкологии и радиологии ФГБУ «НМИЦ 
глазных болезней им. Гельмгольца» Минздрава России.

В соответствии с классификацией меланомы цили‑
арного тела и хориоидеи, предложенной J. Shields [6], па‑
циентов распределили на 3 группы. В 1‑ю группу вошли 
32 пациента с меланомой хориоидеи малых размеров 
(T1NoMo), 2‑ю группу составили 26 пациентов со средни‑
ми размерами новообразования (T2NoMo), 3‑ю группу — 
22 пациента с большими размерами опухоли Т3NoMo.

Определение хемоаттрактантных медиаторов про‑
водили методом мультиплексного анализа по техно‑
логии хMAP (Luminex Corporation, США) в программе 
хPONENT 3.1 с помощью магнитных флюоресцирую‑
щих микросфер и набора для определения концентра‑
ции цитокинов и хемокинов «Procarta Plex» (eBioscience, 
Австрия) в условиях отдела иммунологии и вирусоло‑
гии ФГБУ «НМИЦ глазных болезней им. Гельмгольца» 
Минздрава России. Всего проанализировано 47 биопроб 
сыворотки крови, которые до начала исследования хра‑
нились при температуре ‑70 °С.

В каждой тест‑пробе сыворотки крови определяли 
47 цитокинов различного биологического действия:

1) провоспалительные (IL‑1 α, IL‑1β, IL‑2, IL ‑6, IL‑
12p70, IL‑17A, IL‑18, IL‑22, IL‑23, IL‑27, IL‑31, TNF‑α, 
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TNF‑β, IFN‑α, IFN‑β, IFN‑γ, LIF, GM‑CSF, MCP‑1, MIP‑1α, 
MIP‑1β, RANTES, GRO‑α, IL‑8, IP‑10);

2) противовоспалительные (IL‑1RA, IL‑4, IL‑13, IL‑10, 
IL‑5, TGF‑1β);

3) пролиферативные (FGF‑2, HGF, SCF, IL‑15, PDGF‑
BB, Eotaxin);

4) проопухолевые (NGF‑β, BDNF, EGF, IL‑7);
5) противоопухолевые (IL‑21, IL‑9);
6) ангиогенные (VEGF‑D, VEGF‑A, PIGF‑1, SDF‑1α).
Статистическая обработка данных проведена 

с помощью программного комплекса Professional BioStat 
для Windows Version 2009 (t‑критерий Стьюдента, крите‑
рии Фишера и χ2), уровень статистической значимости: 
p < 0,05.
результаты

В сыворотке крови у пациентов с малыми размерами 
увеальной меланомы выявлено увеличение по сравне‑
нию с нормой провоспалительных цитокинов LIF (24,8 ± 
2,5 пкг/мл), RANTES (62,0  ± 6,2 пкг/мл), IP‑10 (39,2  ± 
3,5 пкг/мл), p < 0,05. Та же тенденция отмечена при ме‑
ланоме средних и больших размеров. Диагностированы 
изменения уровня провоспалительных цитокинов одно‑
направленного (IL‑18, IFN‑γ, RANTES) и разнонаправ‑
ленного (IL‑22, MCP‑1, IP‑10) характера в сыворотке 
крови. Мультиплексный анализ провоспалительных ци‑
токинов в сыворотке крови показал отсутствие IL‑1α, IL‑
1β, IL‑2, IL‑6, IL‑12p70, IL‑17A, IL‑23, IL‑27, IL‑31, TNF‑α, 
TNF‑β, IFN‑α, IFN‑β, GM‑CSF, IL‑8 как у больных, так 
и у здоровых людей.

Диагностировано нарастание по сравнению с нормой 
провоспалительного цитокина TGF‑1β как при малых 
(19 902,2 ± 1406,0 пкг/мл), так и при средних (23325,4 ± 
1472,9 пкг/мл) и больших (23143,1 ± 1984,5 пкг/мл) раз‑
мерах меланомы, p < 0,05. Отмечено однонаправленное 
изменение содержания в сыворотке крови противовос‑
палительного медиатора TGF‑1β. При этом отсутствова‑
ли в сыворотке крови больных и здоровых людей многие 
из анализируемых противовоспалительных цитокинов, 
таких как IL‑1RA, IL‑4, IL‑13, IL‑10, IL‑5.

В сыворотке крови при меланоме малых размеров 
отмечено увеличение только пролиферативного цито‑
кина PDGF‑BB до уровня 438,1  ± 27,3 пкг/мл по срав‑
нению с нормой (166,5 ± 24,1), p < 0,05. При этом HGF, 
SCF, Eotaxin сохранялись на том же уровне, что и у людей 
без офтальмопатологии. Выявлено отсутствие в сыво‑
ротке крови медиаторов IL‑15 и FGF‑2.

В сыворотке крови диагностировали уменьшение 
уровня проопухолевых цитокинов EGF и IL‑7 во всех 
группах исследуемых пациентов.

В сыворотке крови как больных, так и здоровых па‑
циентов не выявлены противоопухолевые цитокины.

Анализ цитокинов с ангиогенным эффектом в сы‑
воротке крови показал достоверное нарастание PIGF‑1 
(145,1 ± 6,4 пкг/мл) и SDF‑1α (555,7 ± 20,9 пкг/мл) при ме‑
ланоме малых размеров по сравнению со здоровыми до‑

норами. Те же тенденции отмечены и у пациентов второй 
и третьей группы. Имеется однонаправленное измене‑
ние содержания в сыворотке крови уровня ангиогенного 
цитокина SDF‑1α (табл. 1).
обсуждение

Микроокружение опухоли содержит воспалитель‑
ные клетки, которые могут быть перепрограммированы 
для формирования преметастатической ниши в ответ 
на генерируемые опухолью провоспалительные сигналы 
еще до распространения опухолевых клеток в органы‑
мишени [7–9]. В ответ на изменение собственных им‑
мунных клеток организма под влиянием опухоли про‑
исходит неадекватная выработка хемоаттрактантных 
медиаторов не только на локальном уровне. Изменение 
цитокинового статуса на системном уровне свидетель‑
ствует о срыве адаптационных механизмов организма 
и нарушении гематоофтальмического барьера и актива‑
ции воспалительных механизмов. Этот факт подтверж‑
ден собственными исследованиями, которые показали 
нарастание в сыворотке крови провоспалительных ци‑
токинов LIF, RANTES, IP‑10.

Из провоспалительных цитокинов в сыворотке 
крови отмечена гиперпродукция цитокина TGF‑1β 
при увеальной меланоме в собственных исследовани‑
ях. Этот цитокин играет модулирующую роль в канце‑
рогенезе и способствует раннему метастазированию. 
Повышение уровня TGF‑β1 определяли при раке про‑
статы, мочевого пузыря, печени, шейки матки и увеаль‑
ной меланоме [10–12].

Сверхэкспрессия рецептора IL‑13 была продемон‑
стрирована в опухолевых клетках саркомы Капоши, 
злокачественных клетках глиомы, почечно‑клеточно‑
го и плоскоклеточного рака; интересно, что некоторые 
из этих опухолей оказались чувствительны к лечению 
IL‑13 [13]. В собственных исследованиях отмечено от‑
сутствие IL‑13 в сыворотке крови, что может свидетель‑
ствовать об отсутствии его системного действия. Это 
указывает на то, что его возможное таргетное увеличе‑
ние на системном уровне может привести к снижению 
развития метастатической болезни.

Собственные результаты показали увеличение про‑
лиферативного PDGF‑BB, EGF в сыворотке крови. 
Факторы роста пролиферативного (HGF) и проопухо‑
левого (EGF) действия регулируют инвазию клеток уве‑
альной меланомы и способствуют выбору печени как ор‑
гана‑мишени для метастазирования [14, 15]. Доказана 
корреляция усиленной экспрессии рецептора EGF с вы‑
сокой смертностью от метастатической болезни при уве‑
альной меланоме [15].

На системном уровне не отмечено наличия противо‑
опухолевых цитокинов, что может свидетельствовать 
о возможном угнетении системного противоопухолево‑
го иммунного надзора.

Опухоль‑ассоциированная дистантная макулопа‑
тия, встречающаяся при меланоме, сопровождалась 
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таблица 1. Мультиплексный анализ цитокинов (пг/мл) в сыворотке крови у пациентов с увеальной меланомой по сравнению с группой 
контроля

table 1. Multiplex analysis of cytokines (pg / ml) in blood serum in patients with uveal melanoma in comparison with control group

Показатели / 
Factors

Контрольная / Control
(n = 38)

Группы УМ по размеру опухоли / UM groups by tumor size

малый / small (n = 32) средний / medium (n = 26) большой / big (n = 22)

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

пРОВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ ЦИТОКИНЫ
PRO-INFLAMMATORY CYTOKINES

1. IL-1α - - - - - - - -

2. IL-1β - - - - - - - -

3. IL-2 - - - - - - - -

4. IL-6 - - - - - - - -

5. IL-12p70 - - - - - - - -

6. IL-17A - - - - - - - -

7. IL-18 - - 11 (34) 32,7 ± 4,7 3 (12) 26,2 ± 9,2 4 (18) 22,9 ± 5,5

8. IL-22 6 (15,8) 180,9 ± 37,6 25 (78) 178,7 ± 30 24 (92) 182,4 ± 22 4 (18) 245,2 ± 29,7

9. IL-23 - - - - - - - -

10. IL-27 - - - - - - - -

11. IL-31 - - - - - - - -

12. TNF-α - - - - - - - -

13. TNF-β - - - - - - - -

14. IFN-α - - - - - - - -

15. IFN-β - - - - - - - -

16. IFN-γ - - 14 (44) 24,7 ± 3 4 (15) 27,4 ± 8,7 5 (23) 36,9 ± 11,6

17. LIF 17 (44,7) 10,7 ± 1,97 31 (97) 24,8 ± 2,5* 26 (100) 23 ± 2,8* 22 (100) 26,1 ± 3,1*

18. GM-CSF - - - - - - - -

19. MCP-1 34 (89,5) 51,2 ± 16,2 30 (94) 84,6 ± 9,2 26 (100) 72,6 ± 10,5 22 (100) 61,6 ± 9,9

20. MIP-1α 15 (39,5) 9,7 ± 3,4 23 (72) 10,1 ± 1,7 19 (73) 11,5 ± 2,1 20 (91) 20,4 ± 4,3

21. MIP-1β 19 (50) 67,2 ± 18,3 21 (66) 46,7 ± 5,2 12 (46) 55,7 ± 11,8 17 (77) 48,3 ± 5,7

22. RANTES 38 (100) 19,7 ± 5,6 32 (100) 62,04 ± 6,2* 26 (100) 54,2 ± 2,1* 22 (100) 59,4 ± 1,8*

23. GRO-α - - 11 (34) 11,09 ± 1,7 3 (12) 7,4 ± 2,5 4 (18) 9,9 ± 2,3

24. IL-8 - - - - - - - -

25. IP-10 34 (89,5) 14,1 ± 2,8 32 (100) 39,2 ± 3,5* 26 (100) 31,5 ± 3,5* 22 (100) 33,7 ± 3,5*

ПРОТИВОВОСПАЛИТЕЛЬНЫЕ ЦИТОКИНЫ
ANTI-INFLAMMATORY CYTOKINES

1. IL-1RA - - - - - - - -

2. IL-4 - - - - - - - -

3. IL-13 - - - - - - - -

4. IL-10 - - - - - - - -

5. IL-5 - - - - - - - -

6. TGF-1β 31 (100) 17 363,9 ± 1829,0 32 (100) 19 902,2 ± 1406,0 26 (100) 23 325,4 ± 1472,9* 22 (100) 23 143,1 ± 1984,5*

ПРОЛИФЕРАТИВНЫЕ ЦИТОКИНЫ
PROLIFERATIVE CYTOKINES

1. FGF-2 - - - - - - - -

2. HGF 36 (94,7) 100,7 ± 18,7 32 (100) 114,5 ± 9,3 26 (100) 84,7 ± 8,1 22 (100) 107,4 ± 10,5

3. SCF 20 (52,6) 8,0 ± 1,2 32 (100) 9,4 ± 0,9 26 (100) 7,4 ± 1,0 22 (100) 8,1 ± 0,6

4. IL-15 - - - - - - - -

5. PDGF-BB 37 (97,4) 166,5 ± 24,1 32 (100) 438,1 ± 27,3* 26 (100) 395,6 ± 33,0* 22 (100) 502,0 ± 48,7*

6. Eotaxin 38 (100) 43,4 ± 8,97 32 (100) 54,5 ± 5,2 26 (100) 60,7 ± 6,1 22 (100) 53,8 ± 5,4
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достоверным повышением ангиогенных факторов 
PIGF‑1 и SDF‑1α, выявленных в сыворотке крови. 
Процессы неоангиогенеза и миграции клеток способ‑
ствуют метастазированию при увеальной меланоме, 
участие в котором хемокина CXCL12 (SDF‑1α), его ре‑
цептора CXCR4 и VEGF‑пути доказано проведенными 
иммуногистохимическими исследованиями R. Franco 
[16]. Авторы предполагают, что SDF‑1α и VEGF могут 
быть новыми прогностическими маркерами раннего 
появления метастазов, а таргетное ингибирование этих 
медиаторов способствует уменьшению вероятности раз‑
вития метастатической болезни [16].
заклЮчение

Анализ цитокинового статуса при увеальной мела‑
номе на основании мультиплексного анализа сыворотки 
крови показал наличие провоспалительных, противо‑
воспалительного, проангиогенных, пролиферативных 
цитокинов при манифестации опухоли. Впервые выяв‑

ленное нарушение секреции цитокинов на системном 
уровне открывает новые горизонты к пониманию меха‑
низмов патогенеза увеальной меланомы. Проведенные 
исследования способствуют планированию таргетного 
воздействия на воспалительный, пролиферативный 
и ангиогенный компоненты, сопровождающие канцеро‑
генез, с целью уменьшения частоты метастазирования 
и увеличения сроков выживаемости пациентов с увеаль‑
ной меланомой.
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Продолжение таблицы 1

Показатели / 
Factors

Контрольная / Control
(n = 38)

Группы УМ по размеру опухоли / UM groups by tumor size

малый / small (n = 32) средний / medium (n = 26) большой / big (n = 22)

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

частота абс. (%) / 
absolute frequency

сред. ур-нь, m ± 
m / middle level

ПРООПУХОЛЕВЫЕ ЦИТОКИНЫ
TUMOR CYTOKINES

1. NGF-β 33 (86,8) 27,9 ± 5,3 30 (94) 33,4 ± 3.4 25 (96) 27,8 ± 2,4 21 (95) 36,1 ± 4,4

2. BDNF 34 (89,5) 1369,1 ± 173,2 31 (97) 883,6 ± 80,1 26 (100) 717 ± 92,1 22 (100) 976,4 ± 124,6

3. EGF 26 (68,4) 54,1 ± 9,1 25 (78) 17,4 ± 2,5* 19 (73) 14,2 ± 2* 15 (68) 15,1 ± 2,6*

4. IL-7 6 (15,8) 24,6 ± 4,1 27 (84) 3,9 ± 0,5* 23 (88) 4,7 ± 0,7* 19 (86) 3,9 ± 0,4*

ПРОТИВООПУХОЛЕВЫЕ ЦИТОКИНЫ
ANTITUMOR CYTOKINES

1. IL-21 - - - - - - - -

2. IL-9 - - - - - - - -

АНГИОГЕННЫЕ ЦИТОКИНЫ
ANGIOGENIC CYTOKINES

1. VEGF-D - - - - - - - -

2. VEGF A 33 (86,8) 271,0 ± 51,1 32 (100) 375,2 ± 31,6 26 (100) 369,0 ± 31,7 22 (100) 351,9 ± 27,2

3. PIGF-1 33 (86,8) 26,4 ± 4,8 32 (100) 145,1 ± 6,4* 26 (100) 125,1 ± 7,4* 22 (100) 170,1 ± 23,8*

4. SDF-1α 38 (100) 285,6 ± 45,9 32 (100) 555,7 ± 20,9* 26 (100) 466,7 ± 23,3* 22 (100) 539,1 ± 1,8*

Примечание. * — достоверное изменение показателя по сравнению со здоровыми донорами (р < 0,05).
Note. * — significant change in the indicator compared with healthy donors (p < 0.05).
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резЮме

цель исследования: изучить показатели гемодинамики в сосудах глаза у детей с эндогенными увеитами в зависимости от ло-
кализации и степени активности воспалительного процесса. Пациенты и методы: обследованы 67 детей в возрасте от 6 
до 18 лет. Из них у 19 человек (35 глаз) был диагностирован передний увеит, у 20 (38) — периферический, у 8 (14) — задний, 
у 10 (20) — панувеит. В каждой группе были выделены подгруппы в соответствии со степенью активности воспаления. Группу 
контроля составили 10 здоровых детей (20 глаз). Методом цветового дуплексного сканирования (ЦДС) определяли максималь-
ную систолическую (Vsyst), конечную диастолическую (Vdiast) скорость кровотока и индекс резистентности (RI) в глазной арте-
рии (ГА), центральной артерии сетчатки (ЦАС), задних коротких цилиарных артериях (ЗКЦА), центральной вене сетчатки (ЦВС) 
и верхней глазной вене (ВГВ). результаты. На фоне активного воспаления при передних увеитах максимальная систолическая 
и конечная диастолическая скорости кровотока в ГА снижаются, а при панувеитах, наоборот, возрастают. При панувеитах уве-
личивается также скорость кровотока в ВГВ. При периферических увеитах наблюдается снижение показателей систолической 
и диастолической скорости кровотока и повышение индекса резистентности в ЦАС и ЗКЦА. При задних увеитах замедляется 
кровоток в ВГВ и увеличивается RI в ЦАС и ЗКЦА. заключение. У детей с активным увеитом, по данным ЦДС, наблюдаются 
изменения гемодинамики в сосудах глаза, которые зависят от локализации воспалительного процесса и носят разнонаправлен-
ный характер. В большинстве случаев выявляется снижение скорости кровотока и повышение RI. Исследование гемодинамики 
глаза может служить дополнительным критерием оценки активности воспаления и эффективности терапии, а также диффе-
ренциальной диагностики увеитов различной локализации.

ключевые слова: цветовое дуплексное сканирование, увеит, дети, максимальная систолическая скорость, конечная диа-
столическая скорость, индекс периферического сопротивления
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abstraCt

purpose: to study the hemodynamic parameters in the eye’s vessels in children with endogenous uveitis, depending on the localiza-
tion and degree and activity of the inflammatory process. patients and methods: 67 children aged 6 to 18 years were examined. 
Of these, 19 people (35 eyes) were diagnosed with anterior uveitis, 20 (38) — peripheral, 8 (14) — posterior, 10 (20) — panuveitis. 
There were subgroups according to the degree of inflammation activity in each group. There were 10 healthy children (20 eyes) in 
the control group. The maximum systolic (Vsyst), final diastolic (Vdiast) blood flow rate and resistance index (RI) in the ocular artery 
(GA), central retinal artery (CAC), posterior short ciliary arteries (ZCCA), central retinal vein (CVS) and superior ocular vein (VGV) were 
detected with the method of the Color Duplex Scanning (CDR). results. The maximum systolic and final diastolic blood flow rates in 
GA decrease, and in panuveitis, on the contrary, increase in anterior uveitis on the location of active inflamation. In panuveitis, the 
blood flow rate in the HBV also increases. In peripheral uveitis, there is a decrease in systolic and diastolic blood flow rates and an 
increase in the resistance index in CAC and WCC. With posterior uveitis, the blood flow in the HBV slows down and the RI in the CAC 
and WCC increases. Conclusion. In children with active uveitis, according to the CDR, hemodynamic changes in the vessels of the eye 
are observed, it depends on the localization of the inflammatory process. They have multidirectional nature. In most cases, a decrease 
in blood flow rate and an increase in RI are detected. The study of the eye’s hemodynamics can be an additional criterion for assess-
ing the activity of inflammation and the effectiveness of therapy, as well as differential diagnosis of various localization of the uveitis.

Keywords: color duplex scanning, uveitis, children, maximum systolic velocity, final diastolic velocity, peripheral resistance index
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введение

Эндогенные увеиты — полиморфная группа тяжелых 
заболеваний глаз с высоким риском хронизации и инва‑
лидизации по зрению. У детей увеиты отличаются боль‑
шей тяжестью и худшим прогнозом в связи со склонно‑
стью к генерализации и быстрому развитию осложнений 
при отсутствии адекватного лечения [1, 2].

Воспалительный процесс, возникающий первично 
в структурах сосудистой оболочки, неизбежно приводит 
к изменениям микроциркуляции глаза. Однако имею‑
щиеся в отечественной и зарубежной литературе данные 
о состоянии регионарной гемодинамики при увеитах не‑
многочисленны и нередко противоречивы, а роль гемо‑
динамического фактора в патогенезе увеитов остается 
малоизученной.

В последние годы в офтальмологической практике 
широкое распространение получил метод цветового 
дуплексного сканирования (ЦДС), который позволяет 
при помощи цветного модуля визуализировать кро‑
воток в сосудах малого диаметра с последующей ре‑
гистрацией спектра допплеровского сдвига частот [3]. 
Данный метод дает возможность определять состояние 
кровотока в глазной артерии (ГА), центральной артерии 
сетчатки (ЦАС), центральной вене сетчатки (ЦВС), зад‑
них коротких цилиарных артериях (ЗКЦА) и верхней 
глазной вене (ВГВ) путем визуализации цветной кар‑
тограммы потока и измерения основных гемодинами‑
ческих параметров, включающих максимальную систо‑
лическую скорость (Vsyst), конечную диастолическую 
скорость кровотока (Vdiast) и индекс периферического 
сопротивления или резистентности (RI). ЦДС широко 
используется для количественной оценки состояния 
кровотока в сосудах глаза при различной офтальмопа‑
тологии [3–6]. Безопасность и безболезненность метода 
позволяет использовать его у детей, а также проводить 

исследования глазного кровотока в динамике, в том 
числе на фоне терапии.

Изучению гемодинамики глаза при увеитах с помо‑
щью метода ЦДС посвящено небольшое число работ, 
связанных в основном с исследованием регионарного 
глазного кровотока при болезни Бехчета. Имеются дан‑
ные о дефиците кровотока и повышении вазорезистент‑
ности в ЦАС и ЗКЦА при этом заболевании по сравне‑
нию с нормой [7–9, 11, 13–17]. Наиболее выраженное 
снижение показателей скорости кровотока в артериях 
глаза регистрировали у пациентов с поражением зад‑
него отрезка глаза по сравнению с пациентами без оф‑
тальмосимптоматики. По мнению авторов, эти изме‑
нения обусловлены поражением ретинальных сосудов 
и ЗКЦА по типу окклюзирующего васкулита, что ха‑
рактерно для болезни Бехчета, а выявление изменений 
у пациентов без явных офтальмоскопических измене‑
ний указывают на наличие субклинического васкулита 
и свидетельствует о необходимости проведения ЦДС 
для ранней диагностики вовлечения в воспалительный 
процесс сосудов глаза.

R. Yamada и соавт. у пациентов с задними саркои‑
дозными увеитами также обнаружили значительное 
снижение скорости кровотока и повышение индекса 
резистентности в орбитальных сосудах по сравнению 
с контрольной группой без офтальмопатологии [10].

О.В. Чудинова и В.М. Хокканен выявили замедление 
максимальной систолической и минимальной диастоли‑
ческой скорости кровотока и повышение индекса пери‑
ферического сопротивления у пациентов с туберкулез‑
ным увеитом по сравнению с пациентами с туберкулезом 
без поражения глаз. В то же время в группе пациентов 
с увеитами различной локализации и этиологии (риноген‑
ные, герпетические, ревматические) авторами обнаружено 
ускорение систолической и диастолической скорости кро‑
вотока в ЦАС по сравнению с тем же контролем [11].
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Е.А. Дроздовой и соавт.1 было выявлено повышение 
скорости кровотока в ЦАС и ЗКЦА у взрослых пациен‑
тов с увеитами при ревматических заболеваниях (РЗ) 
(спондилоартрит, ревматоидный артрит). У детей с уве‑
итом, ассоциированным с ювенильным идиопатическим 
артритом (ЮИА), автор, напротив, наблюдала снижение 
скорости кровотока в ЗКЦА при повышении индекса пе‑
риферического сопротивления, что согласуется с данны‑
ми, полученными О.В. Чудиновой и В.М. Хокканен [11].

Противоречивые сведения получены при исследо‑
вании кровотока в ГА. Так, в большинстве исследова‑
ний у пациентов с болезнью Бехчета зарегистрировано 
достоверное снижение показателей максимальной си‑
столической скорости в ГА по сравнению со здоровыми 
добровольцами [8, 12, 13, 15]. В то же время, по дан‑
ным O. Ucakhan и соавт., максимальная систолическая 
и конечная диастолическая скорость кровотока в ГА 
у пациентов с болезнью Бехчета и ретиноваскулитом 
была выше, чем в группе здоровых добровольцев [9], 
а H. Ozdemir и соавт. не выявили отличий в скорости 
кровотока у пациентов c болезнью Бехчета с пораже‑
нием глаз, у пациентов без офтальмопатологии и у здо‑
ровых лиц [14]. Снижение скорости кровотока в ГА за‑
регистрировано также у пациентов с саркоидозными 
увеитами [10], а при туберкулезных и ассоциированных 
с ревматическим заболеванием увеитах2 существенных 
нарушений показателей гемодинамики в ГА обнаруже‑
но не было [11].

Единичные работы посвящены изучению венозного 
глазного кровотока при увеитах. H. Atilla и соавт. об‑
наружили выраженное снижение линейной скорости 
кровотока в ЦВС у больных увеитами различной этио‑
логии по сравнению с нормой [16]. I. Caça и соавт. [12] 
и Y. Duranoglu и соавт. [15] не выявили достоверных 
различий показателей кровотока в ЦВС у пациентов 
с болезнью Бехчета и у здоровых лиц. В исследовании 
Е.А. Дроздовой3 было определено повышение скорости 
кровотока в ЦВС при всех изученных нозологических 
формах РЗ.

Противоречивые данные о состоянии регионарного 
глазного кровотока при увеитах требуют дальнейшего 
детального изучения этого вопроса. Следует отметить, 
что в отечественной и зарубежной литературе имеются 
лишь единичные исследования, касающиеся состояния 
гемоциркуляции глаза при увеитах различной этиологии 
у детей4.

В связи с этим целью настоящего исследования яви‑
лось изучение показателей гемодинамики глаз у детей 
с эндогенными увеитами в зависимости от локализации 
и степени активности воспалительного процесса.
1 Дроздова Е.А. Увеит при ревматических заболеваниях: особенности клини‑

ки, диагностика, иммунопатогенез и лечение: дис. … д‑ра мед. наук. Россий‑
ская медицинская академия последипломного образования. М., 2006. 300 с.

2 Там же.
3 Там же.
4 Там же.

Пациенты и методы

Всего в исследование включены 67 детей с увеитами 
(39 девочек, 28 мальчиков) в возрасте от 6 до 18 лет, на‑
блюдавшихся в НМИЦ ГБ им. Гельмгольца. Из них у 19 че‑
ловек (35 глаз) был диагностирован передний увеит, у 20 
(38 глаз) — периферический, у 8 детей (14 глаз) — задний, 
у 10 детей (20 глаз)  — панувеит. Оценка локализации, 
течения и активности увеита проводилась на основании 
критериев SUN (Standartization of Uveitis Nomenclature) 
[17]. В каждой группе были выделены подгруппы в соот‑
ветствии со степенью активности воспалительного про‑
цесса на момент обследования. У пациентов с передними 
и периферическими увеитами диагностировали актив‑
ный, вялотекущий, субактивный и неактивный воспали‑
тельный процесс. Задние и панувеиты, учитывая слож‑
ность определения активности, делили на три подгруппы: 
активный, вялотекущий и неактивный. Группу контроля 
составили 10 здоровых детей (20 глаз).

У 19 пациентов (33  %) увеит был ассоциирован 
с ЮИА, у 4 детей (7 %) — с болезнью Фогта — Коянаги — 
Харада, у 1 ребенка (2  %)  — с вероятной болезнью 
Бехчета, у 33 (58 %) этиологию увеита установить не уда‑
лось. Длительность заболевания с момента постанов‑
ки диагноза до включения в исследование составила 
от 1 месяца до 9 лет (в среднем — 40,85 месяца). У пода‑
вляющего большинства детей (96,5 %) воспалительный 
процесс в глазу имел хроническое течение. Все пациенты 
на момент включения в исследование получали местное 
лечение глюкокортикоидами и нестероидными противо‑
воспалительными препаратами. Системную иммуно‑
супрессивную терапию получали 43 ребенка (64,2  %). 
Критериями включения в исследование были: эмметро‑
пия или миопия/гиперметропия не более 2 диоптрий, 
а также нормальное артериальное давление и отсутствие 
патологии магистральных сосудов головы и шеи.

Помимо стандартного офтальмологического обсле‑
дования (определение остроты зрения, авторефракто‑
метрия, измерение внутриглазного давления, биомикро‑
скопия переднего отрезка глаза, осмотр глазного дна 
в условиях мидриаза), у всех пациентов проводили ис‑
следование регионарной гемодинамики глаза с помощью 
прибора VOLUSON Е8 (GE Healthcare) с использованием 
ЦДС в режимах цветового допплеровского картирова‑
ния (ЦДК) и импульсной допплерографии. Оценивали 
кровоток в ГА, ЦАС, ЗКЦА, ЦВС и ВГВ. Регистрировали 
спектр допплеровского сдвига частот и определяли ко‑
личественные показатели кровотока: максимальную 
систолическую скорость (Vsyst), конечную диастоличе‑
скую скорость (Vdiast), индекс резистентности или пери‑
ферического сопротивления (RI). Ультразвуковое иссле‑
дование проводили детям в положении лежа на спине. 
Датчик располагали на закрытых веках с использовани‑
ем достаточного количества акустического геля, не ока‑
зывая избыточного давления на глазное яблоко. ЦДС 
осуществлялось одним специалистом.
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У 20 детей (39 глаз) ЦДС было проведено в динамике 
(в сроки от 1 до 24 месяцев, в среднем — через 6 месяцев 
после первого обследования), при различной длительно‑
сти и активности воспалительного процесса.

Демографические и клинические данные, а также 
результаты ЦДС были обработаны методами описатель‑
ной статистики (программа Statistica 7, Statsoft, США). 
Анализ достоверности различий проводился с исполь‑
зованием критерия Стьюдента и теста Манна — Уитни, 
значимыми считались различия при р < 0,05.
результаты

Статистически достоверных различий средних по‑
казателей скорости кровотока в сосудах глаза у детей 
с увеитами по сравнению с нормой не выявлено. Однако 
более детальное изучение данных позволило определить 
ряд особенностей гемодинамики в группах в зависимости 
от локализации и активности воспалительного процесса.

У детей с передними увеитами отмечалось достовер‑
ное снижение Vsyst и Vdiast в ГА в подгруппах с активным 
и субактивным воспалительным процессом по сравнению 
с соответствующими показателями в подгруппах с вяло‑
текущим и неактивным увеитом. Индекс периферическо‑
го сопротивления во всех исследованных сосудах, а так‑
же показатели скорости кровотока (Vsyst, Vdiast) в ЦАС, 
ЗКЦА, ЦВС и ВГВ существенно не отличались при раз‑
личных степенях активности увеита (табл. 1).

При оценке индивидуальной динамики состоя‑
ния глазного кровотока в 23 % случаев (8 глаз) на фоне 

активного увеита в ЗКЦА регистрировалось снижение 
Vsyst и повышение индекса резистентности.

Периферические увеиты у детей встречаются чаще, 
чем у взрослых (10,0–37,5 % в структуре эндогенных уве‑
итов) и характеризуются хроническим течением. Анализ 
данных в группе детей с периферическими увеитами 
продемонстрировал достоверное увеличение индекса 
резистентности в ГА и медиальных ЗКЦА при актив‑
ном и вялотекущем увеите по сравнению с неактивным 
увеитом и нормой (табл. 2). Кроме того, выявлено сни‑
жение конечной диастолической скорости кровотока 
в ЦАС и тенденция к уменьшению этого показателя в ГА 
(р = 0,08) на фоне вялотекущего и субактивного воспале‑
ния по сравнению с активным увеитом. Отмечалось ста‑
тистически достоверное снижение показателей скорости 
кровотока в ЗКЦА при активном и вялотекущем увеите 
по сравнению с нормой.

Макулярный отек (МО) является одним из самых ча‑
стых осложнений периферического увеита и был диагно‑
стирован в 11 (29 %) из 38 глаз. В этой группе детей средние 
показатели Vsyst в ЦАС и ГА составили 9,30 ± 2,28 и 36,90 ± 
5,69 см/с соответственно, что достоверно ниже таковых 
в группе контроля (10,82 ± 1,20 и 41,19 ± 6,81 см/с соот‑
ветственно, р < 0,05). В глазах без МО средние показатели 
максимальной систолической скорости в ЦАС и ГА были 
выше, чем в глазах с МО, но ниже, чем в здоровых глазах, 
и составили 9,96 ± 1,64 и 37,53 ± 10,28 см/с соответственно, 
однако эти различия были статистически недостоверными.

таблица 1. Средние показатели глазного кровотока при разных степенях активности переднего увеита у детей

table 1. Average indicators of ocular blood flow at different degrees of activity of anterior uveitis in children

Показатели кровотока / 
Indicators of blood flow

Активный увеит /  
Active uveitis

n = 15

Вялотекущий увеит /  
Moderate uveitis

n = 13

Субактивный увеит /  
Subactive uveitis

n = 10

Неактивный увеит /  
Inactive uveitis

n = 7

Норма /  
Helthy
n = 20

Глазная артерия / Ophthalmic artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

36,56 ± 6,53*,**
8,43 ± 2,2**
0,76 ± 0,07

45,52 ± 10,29
11,45 ± 4,05
0,75 ± 0,07

35,11 ± 3,8*,**
9,33 ± 1,83
0,73 ± 0,06

43,92 ± 10,30
9,32 ± 1,78
0,78 ± 0,07

41,19 ± 6,81
7,80 ± 2,11**
0,81 ± 0,04

Центральная артерия сетчатки / Central retinal artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

9,48 ± 2,12
2,18 ± 1,00
0,77 ± 0,09

10,87 ± 2,33
2,91 ± 1,34
0,74 ± 0,11

10,98 ± 2,73
3,10 ± 0,96
0,72 ± 0,05

9,51 ± 1,58
2,29 ± 1,54
0,77 ± 0,13

10,82 ± 1,20
3,16 ± 0,70
0,71 ± 0,06

Центральная вена сетчатки / Central retinal vein

V, см/с 6,27 ± 1,11 5,87 ± 0,83 6,12 ± 1,12 5,46 ± 1,33 5,94 ± 0,77

Задняя короткая цилиарная артерия (латеральная) / Posterior short ciliary artery (lateral)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

12,59 ± 2,44
4,55 ± 1,26
0,63 ± 0,09

12,66 ± 2,28
4,57 ± 1,29
0,64 ± 0,07

14,09 ± 2,87
5,41 ± 1,15
0,62 ± 0,06

11,82 ± 3,08
4,16 ± 1,10
0,65 ± 0,03

12,6 ± 2,12
4,82 ± 1,18
0,62 ± 0,06

Задняя короткая цилиарная артерия (медиальная) / Posterior short ciliary artery (medial)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

11,59 ± 2,47
4,32 ± 1,45
0,63 ± 0,07

11,58 ± 2,52
4,35 ± 1,25
0,63 ± 0,05

12,58 ± 2,77
4,69 ± 1,37
0,63 ± 0,04

10,81 ± 2,50
4,29 ± 1,30
0,61 ± 0,07

11,90 ± 1,40
4,38 ± 0,96
0,63 ± 0,06

Верхняя глазная вена / Superior ophthalmic vein

V, см/с / cm/s 9,28 ± 1,41 8,78 ± 1,17 9,90 ± 1,26 9,23 ± 2,56 9,33 ± 0,99

Примечание: n — число исследований; * — достоверно относительно группы с неактивным увеитом, р < 0,05; ** — достоверно относительно группы с вялотекущим увеитом, р < 0,05.
Note: n — number of studies; * relative to the group with inactive uveitis, р < 0.05; ** relative to the group with moderate uveitis, р < 0.05.
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Изолированные задние увеиты встречаются у детей 
достаточно редко. В эту группу были включены дети 
с хориоидитом, хориоретинитом и ретиноваскулитом. 
Данные, полученные в этой группе пациентов (табл. 3), 
свидетельствуют о том, что в наибольшей степени ге‑
модинамика глаза нарушается при вялотекущем увеи‑
те. Так, индекс резистентности в ЦАС при вялотекущем 
воспалении был достоверно выше по сравнению с та‑
ковым показателем при активном, неактивном увеите 
и у здоровых детей. Кроме того, была выявлена тенден‑
ция к увеличению этого параметра в ЗКЦА на фоне вя‑
лотекущего увеита (p = 0,07).

Анализ показателей кровотока в ВГВ показал ста‑
тистически достоверное снижение Vsyst при вялоте‑
кущем воспалении по сравнению с другими группами. 
Вероятно, отсутствие в некоторых случаях статистиче‑
ски достоверных результатов в этой группе обусловлено 
малой выборкой пациентов.

У детей с панувеитом наблюдалось достоверное уве‑
личение Vsyst и Vdiast в ГА на фоне активного воспале‑
ния по сравнению с вялотекущим и неактивным увеитом, 
а также повышение Vsyst в ВГВ при вялотекущем воспа‑
лении по сравнению с активным и неактивным (табл. 4).

обсуждение

Таким образом, исследование глазного кровотока 
с помощью ЦДС у 67 детей с увеитом показало, что изме‑
нения гемодинамики зависят от локализации и степени 

выраженности воспалительного процесса и носят разно‑
направленный характер.

Так, при передних увеитах в активную фазу воспа‑
ления показатель скорости кровотока в ГА снижается, 
а при панувеите — возрастает. Кроме того, при панувеите 
увеличивается скорость кровотока (Vsyst) в ВГВ, что мо‑
жет являться дополнительным критерием для диффе‑
ренциальной диагностики и оценки активности этих 
заболеваний.

Учитывая то, что 80  % передних увеитов у детей, 
включенных в наше исследование, было ассоциировано 
с ЮИА, снижение скорости кровотока в этой группе со‑
гласуется с результатами исследований Е.А. Дроздовой5 
и О.В. Чудиновой и В.М. Хокканен [11].

Результаты ЦДС ретробульбарных сосудов свиде‑
тельствуют о том, что при периферических увеитах на‑
блюдаются более выраженные изменения гемоцирку‑
ляции в ГА, ЦАС и ЗКЦА по сравнению с передними 
увеитами. Дефицит кровотока в ЦАС и ЗКЦА на фоне 
длительно существующего воспаления свидетельствует 
о вовлечении в патологический процесс ретинальных 
и хориоидальных сосудов, а также, вероятно, может 
быть одним из факторов развития и персистенции МО, 
который является одним из самых частых осложнений 
периферического увеита и в нашем исследовании отме‑
чался в 29 % случаев.
5 Дроздова Е.А. Увеит при ревматических заболеваниях: особенности клини‑

ки, диагностика, иммунопатогенез и лечение: дис. … д‑ра мед. наук. Россий‑
ская медицинская академия последипломного образования. М., 2006. 300 с.

таблица 2. Средние показатели глазного кровотока при разных степенях активности периферического увеита у детей

table 2. Average indicators of ocular blood flow at different degrees of activity of intermediate uveitis in children

Показатели кровотока /
Indicators of blood flow

Активный увеит /  
Active uveitis

n = 13

Вялотекущий увеит / 
Moderate uveitis

n = 15

Субактивный увеит / 
Subactive uveitis

n = 8

Неактивный увеит /  
Inactive uveitis

n = 15

Норма /  
Healthy

n = 20

Глазная артерия / Ophthalmic artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

41,06 ± 10,02
9,13 ± 3,02
0,79 ± 0,05*

37,29 ± 8,63
8,00 ± 4,12
0,79 ± 0,09*

35,62 ± 9,08
7,68 ± 3,40
0,79 ± 0,05

38,27 ± 6,60
10,10 ± 3,54
0,73 ± 0,09

41,19 ± 6,81
7,80 ± 2,11
0,81 ± 0,04*

Центральная артерия сетчатки / Central retinal artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

10,35 ± 2,35
2,72 ± 1,21
0,74 ± 0,10

9,87 ± 1,36
1,75 ± 1,41*,**,***

0,83 ± 0,13

9,05 ± 1,67
1,75 ± 0,84*,**,***

0,80 ± 0,11

10,42 ± 1,68
2,70 ± 0,91
0,74 ± 0,08

10,82 ± 1,20
3,16 ± 0,70
0,71 ± 0,06

Центральная вена сетчатки / Central retinal vein

V, см/с 6,52 ± 1,57 6,04 ± 1,06 5,86 ± 1,13 5,77 ± 1,09 5,94 ± 0,77

Задняя короткая цилиарная артерия (латеральная) / Posterior short ciliary artery (lateral)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

10,79 ± 2,10**
3,69 ± 1,49**
0,68 ± 0,10

11,47 ± 1,90
3,74 ± 1,36
0,67 ± 0,11

11,4 ± 2,52
3,93 ± 1,00
0,65 ± 0,07

11,09 ± 2,40
3,86 ± 1,08
0,65 ± 0,07

12,6 ± 2,12
4,82 ± 1,18
0,62 ± 0,06

Задняя короткая цилиарная артерия (медиальная) / Posterior short ciliary artery (medial)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

10,41 ± 1,58
3,21 ± 0,99*,**
0,70 ± 0,08*,**

10,07 ± 1,75**
3,09 ± 1,05*,**
0,69 ± 0,10*,**

10,01 ± 1,80**
3,57 ± 0,71
0,66 ± 0,08

10,71 ± 2,11
4,02 ± 1,17
0,63 ± 0,07

11,9 ± 1,4
4,38 ± 0,96
0,63 ± 0,06

Верхняя глазная вена / Superior ophthalmic vein

V, см/с 8,82 ± 0,86 10,14 ± 3,44 8,37 ± 0,69 8,71 ± 1,59 9,33 ± 0,99

Примечание: n — число исследований; * — достоверно относительно группы с неактивным увеитом, р < 0,05; ** — достоверно относительно группы нормы, р < 0,05;  
*** — достоверно относительно группы с активным увеитом, р < 0,05.
Note: n — number of studies; * relative to the group with inactive uveitis, р < 0.05; ** relative to the group of healthy eyes, р < 0.05; *** relative to the group with active uveitis, р < 0.05.
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таблица 3. Средние показатели глазного кровотока при разных степенях активности задних увеитов у детей

table 3. Average indicators of ocular blood flow at different degrees of activity of posterior uveitis in children

Показатели кровотока /  
Indicators of blood flow

Активный увеит / Active uveitis
n = 5

Вялотекущий увеит / Moderate uveitis
n = 4

Неактивный увеит / Inactive uveitis
n = 9

Норма / Healthy
n = 20

Глазная артерия / Ophthalmic artery

Vsyst, см/с 
Vdiast, см/с
RI

35,04 ± 7,00
5,58 ± 1,07
0,83 ± 0,05

39,75 ± 3,13
7,42 ± 1,98
0,8 ± 0,04

36,20 ± 5,44
5,93 ± 1,62
0,83 ± 0,05

41,19 ± 6,81
7,80 ± 2,11
0,81 ± 0,04

Центральная артерия сетчатки / Central retinal artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

9,24 ± 2,35
2,47 ± 0,79
0,73 ± 0,07*

9,68 ± 3,03
1,68 ± 1,90
0,86 ± 0,15

9,95 ± 2,38
2,85 ± 1,33
0,72 ± 0,08*

10,82 ± 1,20
3,16 ± 0,70
0,71 ± 0,06*

Центральная вена сетчатки / Central retinal vein

V, см/с 5,73 ± 0,91 5,32 ± 0,97 5,32 ± 0,69 5,94 ± 0,77

Задняя короткая цилиарная артерия (латеральная) / Posterior short ciliary artery (lateral)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

9,83 ± 1,80
3,28 ± 0,79
0,66 ± 0,04

12,22 ± 3,90
3,63 ± 0,89
0,69 ± 0,08

12,40 ± 2,11
4,52 ± 1,68
0,64 ± 0,08

12,60 ± 2,12
4,82 ± 1,18
0,62 ± 0,06

Задняя короткая цилиарная артерия (медиальная) / Posterior short ciliary artery (medial)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

10,97 ± 2,96
3,46 ± 0,61
0,67 ± 0,06

12,21 ± 1,07
3,50 ± 1,03
0,71 ± 0,08

12,17 ± 1,53
4,59 ± 1,50
0,63 ± 0,08

11,90 ± 1,40
4,38 ± 0,96
0,63 ± 0,06

Верхняя глазная вена / Superior ophthalmic vein

V, см/с 8,62 ± 1,21* 7,83 ± 1,07 9,70 ± 1,18* 9,33 ± 0,99*

Примечание: n — число исследований; * — достоверно относительно группы с вялотекущим увеитом, р < 0,05.
Note: n — number of studies; * relative to the group with moderate uveitis, р < 0.05.

таблица 4. Средние показатели глазного кровотока при разных степенях активности панувеита у детей

table 4. Average indicators of ocular blood flow at different degrees of activity of panuveitis in children

Показатели кровотока /  
Indicators of blood flow

Активный увеит / Active uveitis
n = 7

Вялотекущий увеит / Moderate uveitis
n = 9

Неактивный увеит / Inactive uveitis
n = 12

Норма / Healthy
n = 20

Глазная артерия / Ophthalmic artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

51,80 ± 9,67*,***
14,94 ± 7,43*,***

0,72 ± 0,12

38,24 ± 5,21
10,97 ± 2,25
0,71 ± 0,06

40,53 ± 7,74
9,99 ± 5,62
0,77 ± 0,11

41,19 ± 6,81
7,80 ± 2,11
0,81 ± 0,04

Центральная артерия сетчатки / Central retinal artery

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

8,89 ± 3,36
2,12 ± 1,01
0,76 ± 0,08

8,98 ± 1,97
2,30 ± 0,80
0,74 ± 0,09

8,68 ± 1,83
2,21 ± 1,54
0,76 ± 0,14

10,82 ± 1,20
3,16 ± 0,70
0,71 ± 0,06

Центральная вена сетчатки / Central retinal vein

V, см/с 6,24 ± 0,97 5,85 ± 0,77 5,70 ± 1,24 5,94 ± 0,77

Задняя короткая цилиарная артерия (латеральная) / Posterior short ciliary artery (lateral)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

11,19 ± 1,03
3,62 ± 0,73
0,68 ± 0,05

10,05 ± 3,31
3,27 ± 1,43
0,67 ± 0,10

10,50 ± 2,34
3,71 ± 1,49
0,65 ± 0,08

12,6 ± 2,12
4,82 ± 1,18
0,62 ± 0,06

Задняя короткая цилиарная артерия (медиальная) / Posterior short ciliary artery (medial)

Vsyst, см/с
Vdiast, см/с
RI

10,21 ± 1,41
3,34 ± 0,88
0,67 ± 0,07

9,55 ± 2,60
3,11 ± 0,64
0,67 ± 0,05

10,57 ± 2,92
3,72 ± 1,78
0,66 ± 0,07

11,90 ± 1,40
4,38 ± 0,96
0,63 ± 0,06

Верхняя глазная вена / Superior ophthalmic vein

V, см/с 9,10 ± 0,66 10,36 ± 0,82*,** 8,99 ± 0,99 9,33 ± 0,99

Примечание: n — число исследований; * — достоверно относительно группы с неактивным увеитом, р < 0,05; ** — достоверно относительно группы с активным увеитом,  
р < 0,05; *** — достоверно относительно группы с вялотекущим увеитом, р < 0,05.
Note: n — number of studies; * relative to the group with inactive uveitis, р < 0.05; ** relative to the group with active uveitis, р < 0.05; *** relative to the group with moderate uveitis, 
р < 0.05.
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У детей с задними увеитами при активном воспале‑
нии также выявлено замедление кровотока в ЗКЦА и ВГВ 
при увеличении индекса резистентности в ЦАС и ЗКЦА.

Полученные нами данные свидетельствуют о дефи‑
ците кровотока в сосудах глаза в большинстве случаев 
увеитов у детей, что может быть обусловлено уменьше‑
нием эластичности сосудистой стенки на фоне воспале‑
ния, и согласуются с результатами большинства анало‑
гичных исследований у взрослых [7–16].
заклЮчение

Таким образом, метод ЦДС является доступным и вы‑
сокоинформативным для исследования гемодинамики 

глаз у детей с увеитами. Активность воспалительного 
процесса сопровождается изменениями глазного кро‑
вотока, которые зависят от локализации и степени вы‑
раженности воспалительного процесса. Это может слу‑
жить дополнительным критерием оценки активности 
воспаления и эффективности проводимой терапии.
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Современные подходы к выявлению 
доклинических признаков диабетической ретинопатии 

с помощью ОКТ-ангиографии

РЕЗЮМЕ

Изобретение оптической когерентной томографии с функцией ангиографии (ОКТ-А) позволило по-новому взглянуть на ранние 
стадии диабетической ретинопатии (ДР). Результаты последних исследований демонстрируют значимые изменения фовеальной 
аваскулярной зоны (ФАЗ) — ее площади, индекса ациркулярности (ИА), соотношения осей ФАЗ и угла ФАЗ до возникновения 
офтальмоскопических проявлений. Большое количество работ посвящено оценке сосудистой плотности (СП) на уровне отдель-
ных сосудистых сплетений, причем зачастую авторы используют разные методы обработки изображений, разные количествен-
ные и качественные параметры. Не менее важным признаком доклинической ДР является формирование неперфузируемых 
зон (НЗ). ОКТ-А позволяет не только детектировать их на разных уровнях, но и провести вычисления их площади. Изменение 
извитости ретинальных сосудов, описанное ранее при анализе изображений глазного дна, может быть зарегистрировано и ко-
личественно подсчитано на ОКТ-А сканах. Кроме того, в отдельных исследованиях у пациентов без офтальмоскопических при-
знаков ДР были выявлены микроаневризмы (МА). В представленном обзоре проведен анализ современных подходов к оценке 
ранних ангиографических изменений сетчатки и оценены перспективы ОКТ-ангиографии в совершенствовании диагностических 
алгоритмов ДР.

Ключевые слова: доклиническая диабетическая ретинопатия, ОКТ-ангиография, фовеальная аваскулярная зона, индекс 
ациркулярности, сосудистая плотность
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abstraCt

The introduction of OCT-angiography was a milestone in studying the early stages of diabetic retinopathy (DR). The latest findings show 
significant changes in foveal avascular zone (FAZ) parameters (FAZ area, FAZ perimeter, acirculatory index, axis ratio, FAZ angle) in 
diabetes mellitus (DM) patients with no ophthalmoscopic signs of DR. Many research groups evaluate vessel density (VD) in superficial 
and deep plexuses in these patients using different methods of image postprocessing, different qualitative and quantitative param-
eters. Nonperfusion areas (NA) are very important findings at the preclinical stage of DR, which can be detected in superficial and 
deep layers. With OCT-A it is possible not only to reveal them but also to calculate their area. Vascular tortuosity (VT) was described 
earlier using fundus photography. Nowadays VT can be assessed at the microcirculation level in OCT-A scans. Microaneurysms are 
the earliest clinical sign of DR. They can be missed in fundus photos, but easily detected with OCT-A. The aim of the current review is 
to analyze the latest OCT-A findings at the preclinical stage of DR and to discuss the future diagnostic value of OCT-A in DR.
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введение

В 1975 году венский офтальмолог H. Freyler описал 
изменения ретинального кровотока на флюоресцеино‑
вой ангиограмме у пациентов с сахарным диабетом (СД) 
без офтальмоскопических признаков диабетической ре‑
тинопатии (ДР) и ввел понятие «доклинической ДР» [1]. 
Впоследствии термин использовался для обозначения 
ранних функциональных нарушений, выявляемых с по‑
мощью электроретинографии и периметрии [2], а поз‑
же — структурных изменений, регистрируемых на ОКТ 
[3]. Изобретение оптической когерентной томографии 
с функцией ангиографии (ОКТ‑А) стало технологиче‑
ским прорывом в офтальмологии, позволившим по‑
новому взглянуть на сосудистые заболевания сетчатки.

Высокая скорость сканирования современных то‑
мографов обусловливает их способность детектировать 
движения эритроцитов в кровеносном русле и генери‑
ровать трехмерные ОКТ‑ангиограммы, формируя более 
детальное представление об интраретинальном и хори‑
оидальном кровотоке. В 2017 году J.P. Campbell и соавт. 
пересмотрели классификацию сосудистых сплетений 
и предложили новую номенклатуру, основанную на ана‑
лизе ОКТ‑ангиограмм [4].

Накопление данных об анатомии микроциркулятор‑
ного русла дало толчок к изучению капиллярных особен‑
ностей доклинической ретинопатии. Результаты послед‑
них исследований демонстрируют значимые изменения 
фовеальной аваскулярной зоны (ФАЗ) и сосудистой плот‑
ности (СП) до возникновения офтальмоскопических 

проявлений, однако большинство авторов используют 
разные методы обработки изображений, разные коли‑
чественные и качественные параметры. В представлен‑
ном обзоре мы проводим анализ современных подходов 
к оценке ранних ангиографических изменений и оцени‑
ваем перспективы ОКТ‑ангиографии в совершенствова‑
нии алгоритмов диагностики ДР.

количественная оценка Параметров фаз

Впервые оценка диаметра ФАЗ с помощью флюо‑
ресцеиновых ангиограмм была описана L. Laatikainen 
и J.  Larinkari в 1977 году, но в клинической практике 
количественная оценка ФАЗ не нашла широкого приме‑
нения [5]. С появлением ОКТ‑А возникла новая волна 
исследований, посвященных анализу параметров ФАЗ. 
В настоящее время программное обеспечение большин‑
ства оптических когерентных томографов последнего 
поколения позволяет автоматически производить рас‑
чет многих характеристик [6].

Ввиду относительной простоты измерения площадь 
и периметр ФАЗ (рис. 1А) являются наиболее часто оце‑
ниваемыми параметрами у пациентов с ДР [7–10]. De 
Carlo и соавт. первыми продемонстрировали значимое 
увеличение площади ФАЗ на доклинической стадии ре‑
тинопатии, однако в последующих исследованиях были 
получены противоречивые результаты [11]. Сравнивая 
площадь ФАЗ у пациентов с СД 1‑го типа без видимой 
ДР и у здоровых добровольцев, H. Onoe и соавт. об‑
наружили значимые различия, в отличие от мнения 
J. Goøębiewska и соавт. [12, 13].
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Несогласованность результатов может быть ча‑
стично связана с выбором разного сосудистого уров‑
ня для измерения ФАЗ. Так, M. Niestrata‑Ortiz и соавт. 
зарегистрировали большую разницу площади ФАЗ 
в глубоком сплетении и гораздо менее выраженные из‑
менения в поверхностном сплетении у пациентов с до‑
клинической ДР по сравнению с контрольной группой 
[14]. Тем не менее многие авторы не согласны с тактикой 
оценки ФАЗ на разных уровнях. По мнению Dupas и со‑
авт., ФАЗ  — единая анатомическая единица вследствие 
наличия анастомозов между сплетениями в области фо‑
веа и разделение ее на отдельные слои является необо‑
снованным [15].

На точность вычисления площади ФАЗ влияет так‑
же аксиальная длина (АД), поскольку истинный размер 
получаемого изображения зависит от общей увеличи‑
тельной способности камеры и глаза. Tang и соавт. об‑
наружили отрицательную корреляцию АД и размера 
ФАЗ, что может быть связано с увеличением расстояния 
от камеры до сетчатки [16]. Напротив, Cheng и соавт. 
описывают увеличение площади ФАЗ у пациентов с мио‑
пией высокой степени и объясняют это растяжением 
макулярной зоны вследствие элонгации 
глазного яблока [17]. На данный момент 
программное обеспечение томографов 
не позволяет автоматически внести по‑
правку на АД, но сканы могут быть скор‑
ректированы вручную с помощью спе‑
циальных математических алгоритмов 
(например, в программе MATLAB) [18]. 
Высокая вариабельность значений пло‑
щади ФАЗ, в том числе и среди здорово‑
го населения, и ее зависимость от других 
факторов способствовали поиску других 
количественных параметров [19].

Индекс ациркулярности (ИА)
ИА был впервые предложен J. Tam 

и соавт. в 2011 году [20]. ИА отражает 
отклонение формы ФАЗ от идеально‑
го круга и рассчитывается как отноше‑
ние периметра ФАЗ к периметру круга 
соответствующей площади (рис. 1В). 
При идеальной циркулярности ФАЗ ин‑
декс близок к 1, чем больше отклонение 
формы ФАЗ, тем выше значения ИА. 
В литературе встречается и обратный 
показатель  — индекс циркулярности 
[21]. Изменения формы ФАЗ описаны 
как один из самых ранних признаков 
ДР. Патофизиологические механизмы 
ациркулярности ФАЗ могут быть связа‑
ны с окклюзией мелких капилляров и их 
ремоделированием [22].

B.D. Krawitz и соавт. ввели дополни‑
тельные параметры, характеризующие 
форму ФАЗ: соотношение осей ФАЗ 

и угол ФАЗ (рис. 1С и D). Соотношение осей рассчиты‑
вается как отношение наибольшей к наименьшей оси со‑
ответствующего эллипса (в норме стремится к 1), а угол 
ФАЗ представляет собой угол между наиболее длинной 
осью ФАЗ и горизонтальным меридианом. При сравне‑
нии описанных параметров у пациентов с доклиниче‑
ской ДР и в контрольной группе были выявлены значи‑
мые изменения. Однако авторы отдают предпочтение 
ИА как более чувствительному показателю [23].
количественная оценка каПиллярных 
изменений

В литературе описано множество подходов к количе‑
ственной оценке плотности капилляров [24–27]. В про‑
граммном обеспечении современных томографов есть 
функция вычисления сосудистой плотности (СП). 
Исследования показали, что автоматическая оценка СП 
на одном и том же приборе обладает высокой воспроиз‑
водимостью, однако сравнение результатов томографов 
разных производителей затруднительно [28].

Вычисление количественных показателей микро‑
циркуляции вручную обладает рядом преимуществ. 

рис. 1. Схематическое изображение количественных параметров фовеальной ава-
скулярной зоны (ФАЗ). А — площадь ФАЗ, В — индекс ациркулярности, С — соотно-
шение осей, D — угол ФАЗ. На основе изображений R.E. Linderman et al. [19]

Fig. 1. Schematic presentation of quantitative parameters of foveal avascular zone (FAZ). 
A — FAZ area, B — acircularity index, C — axis ratio, D — FAZ angle. Based on the fig-
ures of R.E. Linderman et al. [19]
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Во‑первых, есть возможность использовать разные ме‑
тоды обработки изображений (бинаризация, скелети‑
зация) и анализировать больший спектр параметров. 
Во‑вторых, исследователь может оценить кровоток 
на разном расстоянии от фовеа (в отличие от стандарт‑
ных алгоритмов, предлагаемых томографами: сетка 
ETDRS, кольцо в 300 мкм) [29]. Наконец, программы 
для постпроцессинга изображений (ImageJ, MATLAB) 
позволяют в некоторой степени стандартизировать 
снимки, полученные на разных приборах, что особенно 
важно при проведении многоцентровых исследований.

В работах по оценке ранних микроциркуляторных 
признаков ДР наиболее часто оцениваются следующие 
параметры: сосудистая плотность (vessel/perfusion/flow 
density), плотность длины сосудов (vessel length density), 
индекс диаметра сосудов (vessel diameter index), фрак‑
тальная размерность (fractal dimension).

Сосудистая плотность (СП)
СП представляет собой отношение количества пик‑

селей, составляющих сосудистую сеть, к общему количе‑
ству пикселей изображения (или его части). Для вычис‑
ления этого параметра необходимо перевести исходное 
ОКТ‑А изображение в двухцветную бинарную форму 
(рис. 2А, В). Несмотря на кажущуюся простоту этого 
преобразования, оно требует большой точности и пред‑
варительного подбора порога  — значения, с которым 
сравнивается яркость каждого пикселя [30]. Ошибка 
на этом этапе может привести к утрате важных деталей 
(ветвей сосудов, мелких капилляров) или, напротив, 
к появлению ложных объектов.

В последние годы было опубликовано несколько ис‑
следований, демонстрирующих значимое снижение СП 
у пациентов с СД 1‑го и 2‑го типа без видимых офталь‑
москопических проявлений. Параметр СП в зоне 300 мкм 
от границы ФАЗ (СП‑300) был предложен Inanc и соавт. 
в качестве одного из наиболее чувствительных параме‑
тров для оценки ранних васкулярных изменений на до‑
клинической стадии ДР [22]. Большинство авторов ука‑

зывают на более выраженные изменения СП в глубоком 
сплетении [31]. Однако в ряде работ были продемонстри‑
рованы нарушения и в поверхностном сосудистом спле‑
тении [32]. По результатам Durbin и соавт., снижение СП 
в поверхностном сплетении коррелировало со снижени‑
ем остроты зрения по мере прогрессирования ДР [33].

Forte и соавт., используя swept‑source‑томограф, вы‑
явили значимое изменение плотности хориокапилля‑
ров у пациентов с доклинической ДР [34]. Нарушения 
плотности хориокапилляров были зарегистрированы 
в 45,9  % глаз в группе СД. Диабетическая дегенерация 
хориокапилляров была описана ранее в исследованиях 
post‑mortem. Результаты Forte и соавт. предполагают по‑
вреждение хориокапилляров до появления клинических 
признаков ДР. Аналогичные изменения хориоидеи у па‑
циентов с СД были описаны Choi и соавт. [35].

Параметры, оцениваемые с помощью скелетизации
Бинарная ОКТ‑ангиограмма может быть подвергну‑

та дополнительной обработке (рис. 2С). Функция скеле‑
тизации трансформирует изображение таким образом, 
чтобы толщина рисунка сосудистой сети в любой точке 
составляла 1 пиксель. Такая видоизмененная ангиограмма 
используется для анализа дополнительных параметров: 
плотности длины сосудов, индекса диаметра сосудов.

Плотность длины сосудов (в отдельных работах обо‑
значена как «скелетизированная плотность»  — skeleton 
density) рассчитывается как отношение числа пиксе‑
лей сосудистого рисунка к общему количеству пиксе‑
лей скелетизированного изображения. Таким образом, 
устраняется влияние диаметра сосудов на оценку васку‑
лярной плотности, и крупные сосуды вносят меньший 
вклад в результат измерения.

Для оценки среднего диаметра капилляров иссле‑
дуемой области используется индекс диаметра сосудов 
(ИДС), представляющий собой соотношение числа пик‑
селей васкулярной сети бинарного изображения к со‑
ответствующему числу пикселей скелетизированного. 
Увеличение индекса — признак расширения капилляров 

рис. 2. Примеры обработки ОКТ-А сканов. А — исходное изображение, В — результат бинаризации, С — скелетизированное изо-
бражение

Fig. 2. Examples of OCT-A scans processing. A — the original image, В — the result of binarization, C — the skeletonized image
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сетчатки. По результатам Tang и соавт., ИДС коррелиро‑
вал со стадией ДР и уровнем гликированного гемоглоби‑
на. Патофизиологические механизмы, лежащие в основе 
вазодилатации, вероятно, связаны с локальной гипокси‑
ей и нарушением ауторегуляции сосудов [36].

Фрактальная размерность
Понятие «фрактальной размерности (ФР)» исполь‑

зуется в офтальмологии для характеристики степени 
сложности ветвления ретинальных сосудов. Первые ис‑
следования по применению ФР были связаны с анализом 
сосудистого рисунка на фундус‑снимках глазного дна. 
Сейчас этот параметр все чаще применяется при изуче‑
нии ОКТ‑ангиограмм [37, 38]. Было установлено, что ФР 
может быть ранним маркером ДР  — ее величина была 
значимо ниже в поверхностных и глубоких сосудистых 
сплетениях у пациентов с СД по сравнению с контроль‑
ной группой и коррелировала со стадией ДР [39].

анализ неПерфузируемых зон

Формирование аваскулярных зон — одно из звеньев 
патофизиологической цепи ДР, и флюоресцеиновая ан‑
гиография (ФА) остается ведущим инструментальным 
методом в выявлении ишемических изменений. Однако 
с появлением ОКТ‑А стало возможным детектировать 
мельчайшие зоны нарушения перфузии, не доступные 
визуализации с помощью ФА [40].

Авторы первых работ, посвященных оценке непер‑
фузируемых зон (НЗ) на ОКТ‑ангиограммах пациентов 
с доклинической ДР, не использовали количественный 
анализ, отмечая только наличие или отсутствие аваску‑
лярных областей [11, 41]. Их результаты демонстрируют 
значимую разницу между группой СД и контрольной 
группой. В дальнейшем Hwang и соавт. предложили ав‑
томатизированный алгоритм для подсчета площади НЗ. 
По данным этого исследования, наиболее высокая чув‑
ствительность была зарегистрирована для площади НЗ 
в поверхностном сплетении и общей площади НЗ во всех 
сплетениях. В целом на ранних стадиях ДР эти параметры 
оказались более чувствительными, чем СП, вычисляемая 
программным обеспечением томографа [42].

Альтернативный способ анализа НЗ заключает‑
ся в оценке межкапиллярных пространств (МП  — 
intercapillary areas). Schottenhamml и соавт. первыми пред‑
ложили алгоритм подсчета площади МП и вычисления 
средней площади наиболее крупных из них [43]. В даль‑
нейшем P. Lauermann и соавт. усовершенствовали опи‑
санный метод, внеся поправку на расстояние МП от гра‑
ницы сосуда  — истинные границы МП рассчитывали 
с учетом определенной дистанции от сосудистой стенки 
[44]. Krawitz и соавт., оценивая различия между группой 
доклинической ДР и контролем, использовали другой 
подход: площадь каждого МП сравнивали с нормативной 
базой и классифицировали МП как НЗ при обнаружении 
разницы в два и более стандартных отклонения. Согласно 
их результатам, значимых различий между исследуемыми 
группами обнаружено не было [45].

сосудистая извитость

Изменение извитости ретинальных сосудов было 
описано как одно из ранних проявлений ДР при анализе 
изображений глазного дна. M.B. Sasongko и соавт. пред‑
ложили автоматизированный алгоритм оценки сосуди‑
стой извитости (СИ) и продемонстрировали ее значимое 
повышение на ранних стадиях ДР [46, 47]. ОКТ‑А дала 
возможность изучить СИ на уровне мелких капилля‑
ров. В работе De Carlo и соавт. признаки усиленной СИ 
были выявлены в 21  % глаз с доклинической ДР [11]. 
Напротив, в исследовании Carnevali и соавт. у пациентов 
с СД 1‑го типа без офтальмоскопических проявлений ДР 
признаки усиленной капиллярной извитости обнаруже‑
ны не были [48]. Это согласуется с более поздними ра‑
ботами, использующими методы автоматизированного 
количественного анализа, в которых СИ рассчитывается 
как отношение длины сосудистых ветвей к длине соот‑
ветствующих прямых линий, соединяющих точки вет‑
вления [49, 50]. Lee и соавт. описывают значимые изме‑
нения СИ от начальной непролиферативной ДР (НПДР) 
и связывают их с нарушением ауторегуляции сосудистой 
стенки, а также активизацией процессов адаптации к на‑
рушениям перфузии.

наличие микроаневризм

Микроаневризмы (МА) представляют собой первый 
клинический симптом, выявляемый с помощью осмо‑
тра и фоторегистрации глазного дна. Thompson и со‑
авт. продемонстрировали, что ОКТ‑А обладает большей 
чувствительностью в детектировании МА, чем офталь‑
москопия [51]. Согласно их данным, в ходе изучения 
ОКТ‑ангиограмм МА были зарегистрированы у 40 % па‑
циентов с СД без видимых офтальмоскопических прояв‑
лений. Ранее Cao и соавт. описали наличие МА в 11,3 % 
глаз у пациентов с СД 2‑го типа на доклинической ста‑
дии ДР [41].

С помощью ОКТ‑А можно оценить уровень локали‑
зации МА. По данным A. Ishibazawa и соавт., большая 
часть МА у пациентов с СД была обнаружена на уров‑
не глубокого сосудистого сплетения, что согласуется 
с результатами гистологических исследований [40]. 
При сравнении возможностей ОКТ‑А и ФА в выявле‑
нии МА было установлено, что ОКТ‑А уступает ФА. Так, 
относительно ФА ее чувствительность составила 85  %, 
а специфичность  — 75  %. Это, вероятно, объясняется 
тем, что технические особенности ОКТ‑А не позволяют 
регистрировать очень медленный кровоток, характер‑
ный для отдельных МА [52].

ограничения окт-ангиографии

Несмотря на открывающиеся перспективы, метод 
ОКТ‑А в настоящее время имеет ряд ограничений.

Движения глаз и моргание во время съемки могут 
приводить к выпадению сканов и образованию зубча‑
тых дефектов на ОКТ‑картах. Однако высокая скорость 
томографов последнего поколения и внедрение систем 
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eye‑tracking позволили снизить частоту подобных арте‑
фактов. Качество визуализации глубоких слоев может 
быть снижено из‑за отражения вышележащих структур. 
Подобные проекционные артефакты устраняются благо‑
даря внедрению специальных алгоритмов постпроцес‑
синга изображений.

Снижение прозрачности сред глаза (вследствие руб‑
цовых изменений роговицы, выраженного помутнения 
хрусталика или стекловидного тела) препятствует полу‑
чению качественных сканов, а отдельные параметры гла‑
за (аксиальная длина, общая толщина сетчатки) влияют 
на значения ОКТ‑А показателей. Кроме того, диаметр 
сосудов сетчатки и сосудистая плотность зависят от ряда 
системных факторов: возраста, уровня артериального 
давления, сердечного цикла, индекса массы тела [53, 54].

Правильная сегментация слоев сетчатки и сосуди‑
стых сплетений  — ключевой момент в анализе ОКТ‑
ангиограмм. Ошибки сегментации могут быть исправ‑
лены вручную, однако это длительный и кропотливый 
процесс, который требует большого опыта оператора 
и реализуется преимущественно в исследовательской 
работе. Описанная проблема более актуальна при ска‑
нировании у пациентов со значительными изменения‑
ми макулярного профиля (например, вследствие отека 
или тракционного синдрома). Автоматическая сегмен‑
тация слоев сетчатки у пациентов с доклинической ДР 
обычно не вызывает трудностей. Более того, томографы 
последнего поколения позволяют выделять сосудистые 
слои в соответствии с классификацией Campbell и соавт. 
[4], что способствует стандартизации измерений.

Главным вопросом при проведении многоцентровых 
исследований остается корректность сравнения дан‑
ных, полученных на приборах разных производителей. 
У разных моделей томографов различаются протоколы 
и области сканирования, алгоритмы шумоподавления 
и усреднения сканов, что влияет на конечный резуль‑
тат измерений [55]. На данный момент большинство 
исследователей склоняются к неправомерности сравне‑
ния результатов разных приборов [56]. Использование 
программ для обработки ОКТ‑сканов вручную (ImageJ, 
MATLAB) может в некоторой степени компенсировать 
различия, однако необходимы крупные исследования 
для оценки точности подобных подходов.
обсуждение

В настоящее время золотым стандартом диагностики 
ДР остается офтальмоскопия с мидриазом и 7‑польная 
фоторегистрация глазного дна. Для оценки ретиналь‑
ного кровотока может использоваться ФА, обладающая 
высокой чувствительностью в выявлении ишемических 
зон, МА и фокусов неоваскуляризации. Однако прове‑
дение ФА имеет ряд ограничений из‑за риска развития 
побочных эффектов при внутривенном введении краси‑
теля, длительности и высокой стоимости исследования. 
Кроме того, ФА не позволяет визуализировать разные 
уровни ретинального кровотока.

ОКТ‑А открыла перед исследователями новые воз‑
можности для неинвазивного изучения микроциркуля‑
торных нарушений в сетчатке. Публикации последних 
лет демонстрируют значимые изменения капиллярного 
кровотока в макуле еще до возникновения первых оф‑
тальмоскопических проявлений ДР. Однако результаты 
разных исследований противоречивы; так, нет четкого 
понимания, какие из описанных количественных и ка‑
чественных параметров представляют наибольшую диа‑
гностическую ценность и могут быть внедрены в повсед‑
невную клиническую практику.

Ациркулярность ФАЗ, по‑видимому, является бо‑
лее чувствительным параметром, чем непосредствен‑
ная оценка ее размеров. Сравнение площади ФАЗ мо‑
жет быть целесообразно у одного и того же пациента 
на одном приборе в рамках динамического наблюдения. 
Значимые изменения СП описаны во многих работах, 
но требуют дальнейшего изучения для установления 
прогностически значимых параметров.

В настоящее время в офтальмологическом сообще‑
стве отсутствует единая ОКТ‑А номенклатура, что, несо‑
мненно, затрудняет интерпретацию результатов разных 
исследований. Накопление стандартизированных дан‑
ных о ранних васкулярных изменениях при ДР позволит 
разработать новые классификации для стратификации 
групп риска, а выявление новых, клинически значимых 
маркеров может способствовать совершенствованию 
протоколов лечения.

Сокращение времени исследования и интерпрета‑
ция изображений могут быть достигнуты с помощью 
методов машинного обучения. Исследования показали, 
что ОКТ‑ангиограммы легко подвергаются постпро‑
цессингу, количественному и качественному анализу. 
Интеграция ОКТ‑ангиографии и технологий искус‑
ственного интеллекта в будущем может радикально из‑
менить существующие подходы к диагностике ДР.
заклЮчение

Понятие «доклиническая ДР», широко использу‑
емое зарубежными специалистами‑исследователя‑
ми, приобрело новое звучание с появлением ОКТ‑
ангиографии. Полученные в настоящее время сведения 
указывают на наличие подгруппы пациентов со значи‑
мыми изменениями капиллярного кровотока в отсут‑
ствие офтальмоскопических проявлений. Вероятно, 
было бы оправданным использование этого термина 
и в отечественных работах, так как накопление новых 
данных и выявление прогностически значимых пара‑
метров может способствовать совершенствованию су‑
ществующих диагностических алгоритмов диагности‑
ки и лечения ДР.
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катаракты. Часть 2
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резЮме

цель. Разработка окончательной версии опросника «качества жизни» (КЖ) пациента после проведения факоэмульсификации 
катаракты (ФЭК) на основе экспертной оценки врачами-офтальмологами. методы. По результатам ранее выполненного этапа 
работы было определено 35 возможных жалоб пациента. Исследование проведено с участием 47 экспертов-офтальмологов, 
имеющих стаж профессиональной деятельности от 7 до 35 лет (в среднем 19,2 ± 1,4 года), включающий опыт выполнения 
ФЭК от 1 до 24 лет (в среднем 11,9 ± 1,7 года). Каждый из экспертов выполнял три основные задачи: анализ первичного 
варианта опросника на предмет добавления и (или) коррекции вопросов; оценка актуальности каждого из вопросов с позиции 
степени влияния на КЖ пациента (0 баллов — вопрос не актуален; 10 баллов — вопрос очень актуален); оценка «тяжести» 
жалобы с позиции частоты возникновения (в диапазоне от 10 баллов — возникновение симптома не определяет тяжесть за-
болевания до 0 баллов — возникновение симптома определяет самую высокую тяжесть заболевания). При этом применялась 
следующая процедура шкалирования: «Практически нет проблем» (возникают в течение 0–4 % от общего активного времени 
пациента), «Легкие проблемы» (5–24 %); «Умеренные проблемы» (25–49 %); «Тяжелые проблемы» (50–95 %); «Абсолютные про-
блемы» (96–100 %). «Практически нет проблем» обозначено как 10 баллов. результаты. В рамках решения первой задачи чис-
ло вопросов было увеличено с 35 до 52. Математический анализ результатов выполнения второй задачи выполнялся на основе 
расчета базовых параметров описательной статистики для всех 52 вопросов — арифметической средней (как «весового» коэф-
фициента вопроса) и стандартного отклонения (как показателя согласованности позиции анкетируемых). В дальнейшем был вы-
полнен «выброс» незначимых вопросов (по методу Парето с 80 % «пулом» вопросов с максимальным вкладом в актуальность), 
а также клиническое объединение схожих вопросов и оценки статистической валидации (допустимости) такого объединения. 
заключение. Экспертная оценка врачей-офтальмологов подтвердила правомерность применения при разработке опросника 
КЖ после ФЭК «социальной модели» здоровья, основанной на разработке «доменов» международной классификации функцио-
нирования. Финальная версия опросника «ФЭК-22» в полном объеме соответствует требованиям содержательной валидности.
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abstraCt

purpose. Development of the final version of the “quality of life” (QoL) questionnaire for a patient after cataract phacoemulsification 
(PEC) based on an expert assessment by ophthalmologists. methods. According to the results of the previously completed stage of 
work, 35 possible complaints of the patient were identified. The study was performed with the participation of 47 expert ophthalmolo-
gists with professional experience from 7 to 35 years (average 19.2 ± 1.4 years), including experience in performing PE from 1 to 24 
years (average 11.9 ± 1. 7 years). Each of the experts performed three main tasks: analysis of the primary version of the question-
naire for adding and (or) correcting questions; assessment of the relevance of each of the questions from the standpoint of the degree 
of influence on the patient’s QoL (0 points — the question is not relevant; 10 points — the question is very relevant); assessment of the 
“severity” of the complaint in terms of the frequency of occurrence (in the range from 10 points — the occurrence of a symptom does 
not determine the severity of the disease, to 0 points — the occurrence of a symptom determines the highest severity of the disease). 
At the same time, the following scaling procedure was used: “Practically no problems” (occur during 0–4 % of the patient’s total active 
time), “Mild problems” (5–24 %), “Moderate problems” (25–49 %), “Severe problems” (50–95 %), “Absolute problems” (96–100 %). 
“Virtually no problems” was indicated as 10 points. results. As part of the solution of the first task, the number of questions was 
increased from 35 to 52. Mathematical analysis of the results of the second task was carried out on the basis of calculating the basic 
parameters of descriptive statistics for all 52 questions — the arithmetic mean (as a “weight” coefficient of the question) and standard 
deviation (as indicator of consistency of the position of the respondents). Subsequently, the “ejection” of insignificant questions was 
performed (according to the Pareto method with 80 % of the “pool” of questions with the maximum contribution to relevance), as well 
as the clinical association of similar questions and the assessment of statistical validation (feasibility) of such an association. Conclu-
sion. An expert assessment of ophthalmologists confirmed the validity of using the “social model” of health based on the development 
of “domains” of the international classification of functioning when developing the QoL questionnaire after FEC. The final version of the 
«FEC-22» questionnaire fully complies with the content validity requirements.
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актуальность

В соответствии со стандартами исследования «ка‑
чества жизни» (КЖ) в медицинской практике, обосно‑
ванными специалистами «Межнационального центра 
исследования качества жизни» (г. Санкт‑Петербург), 
разработка специализированного опросника КЖ ос‑
новывается на многоэтапном процессе, включающем 
в себя определение концептуальной основы опросника, 
обоснование оптимальной процедуры шкалирования, 
разработка предварительной версии, а также дополни‑
тельная модификация опросника [1].

В опубликованной ранее части первой были пред‑
ставлены результаты первого этапа разработки методики 

оценки КЖ после факоэмульсификации катаракты 
(ФЭК). При этом по результатам опроса пациентов по‑
сле проведения ФЭК, а также анализа литературных дан‑
ных была обоснована концепция оригинального опрос‑
ника КЖ с применением «социальной модели» здоровья, 
предусматривающей использование «доменов» между‑
народной классификации функционирования, а также 
оптимизации процедуры шкалирования ответов паци‑
ента. По результатам первого этапа было определено 
35 возможных жалоб пациента (7 — «зрительных»; 6 — 
«профессиональных»; 16 — «функциональных»; 4 — «бы‑
товых»; 4  — «медико‑психологических»). Полученные 
на первом этапе жалобы были трансформированы 
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в вопросы. Наряду с этим была определена оптимальная 
процедура шкалирования ответов [2].

Целью настоящего этапа исследования явилась раз‑
работка окончательной версии опросника КЖ пациен‑
та после проведения ФЭК на основе экспертной оценки 
врачами‑офтальмологами.
материалы и методы

Исследование выполнено с участием 47 экспертов‑
офтальмологов, имеющих стаж профессиональной дея‑
тельности от 7 до 35 лет (в среднем 19,2 ± 1,4 года), вклю‑
чающий опыт выполнения ФЭК от 1 до 24 лет (в среднем 
11,9 ± 1,7 года). Каждый из экспертов выполнял три ос‑
новные задачи.

1. Анализ первичного варианта опросника на пред‑
мет добавления и (или) коррекции вопросов.

2. Оценка актуальности каждого из вопросов с пози‑
ции степени влияния на КЖ пациента. При этом оценку 
выполняли по 10‑балльной шкале, в соответствии с ко‑
торой 0 баллов — вопрос не актуален; 10 баллов — во‑
прос очень актуален.

3. Оценка «тяжести» жалобы с позиции частоты воз‑
никновения (в диапазоне от 10 баллов  — возникнове‑
ние симптома не определяет тяжесть заболевания, до 0 
баллов  — возникновение симптома определяет самую 
высокую тяжесть заболевания). При этом применя‑
лась следующая процедура шкалирования частоты воз‑
никновения: «Практически нет проблем» (возникают 
в течение 0–4 % от общего активного времени пациента) 
«Легкие проблемы» (5–24  %); «Умеренные проблемы» 
(25–49 %); «Тяжелые проблемы» (50–95 %); «Абсолютные 
проблемы» (96–100 %). «Практически нет проблем» обо‑
значали как 10 баллов.
результаты и обсуждение

В рамках решения первой задачи число вопро‑
сов было увеличено с 35 до 52. 
Математический анализ резуль‑
татов выполнения второй задачи 
выполнялся на основе расчета 
базовых параметров описатель‑
ной статистики для всех 52 во‑
просов: арифметической средней 
(АС как «весовой» коэффициент 
вопроса) и стандартном отклоне‑
нии (σ, СО как показателя согла‑
сованности позиции анкетируе‑
мых). В результате рассчитывался 
показатель скорректированной 
актуальности (ПСА) по формуле: 
ПСА = АС/СО.

Расчет параметра ПСО 
для каждого вопроса обеспечил 
проведение дальнейшего мате‑
матического анализа, направлен‑
ного на «выброс» незначимых 

вопросов. Для этих целей применялся метод Парето, 
достаточно широко апробированный для решения оп‑
тимизации медицинской задачи в мультикритериаль‑
ном пространстве и направленный на выбор критериев 
(в нашем случае  — вопросов) с наибольшим вкладом 
в общий вес [3, 4]. При этом использовался «классиче‑
ский» принцип Парето — 80 % вопросов с максималь‑
ным вкладом в актуальность (по показателю АС/СО). 
Практическое применение метода Парето представле‑
но на рисунке 1.

При этом следует подчеркнуть, что выбор наиболее 
актуальных вопросов не составляет 80 % от общего чис‑
ла вопросов (в нашем случае это могло быть 42). Метод 
Парето определяет «пул» вопросов, общий вклад кото‑
рых составляет 80 % от общей актуальности. В резуль‑
тате анализа было получено 36 (из 52) наиболее актуаль‑
ных вопросов.

В рамках последующего математического анали‑
за, направленного на дополнительную модификацию 
опросника, была определена финальная версия во‑
просов с позиции клинического объединения схожих 
вопросов и оценки статистической валидации (допу‑
стимости) такого объединения. В основе математи‑
ческого анализа лежало вычисление (по показателю 
АС/СО) между сходными вопросами коэффициента 
корреляции Пирсона (КК) с последующей качествен‑
ной оценкой полученных коэффициентов на осно‑
ве шкалы Чеддока (показателя тесноты связи) [5]. 
Полученные данные показали, что в двух из 12 случа‑
ев объединение вопросов не представлялось возмож‑
ным, в остальных случаях диапазон КК составлял 
0,62–0,84 (p < 0,01–0,05), что позволило выполнить 
объединение и в конечном счете сформировать фи‑
нальную версию оценки КЖ пациента после, включа‑
ющую 22 вопроса.

рис. 1. Гистограмма «весов» актуальности каждого из вопросов с позиции метода Парето

Fig. 1. Histogram of the “weights” of the of each of the questions relevance from the position of 
the Pareto method
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таблица 1. Разработанный опросник «ФЭК-22»

table 1. The developed questionnaire “FEK-22”

№  Вопрос анкеты / Questionnaire question
Варианты ответа / Options

1 2 3 4 5

1 Возникают ли у Вас трудности в перефокусировке с ближних предметов на дальние и обратно?
Do you have difficulty refocusing from near objects to far objects and back?

2 Отмечаете ли Вы изменение остроты зрения вблизи (флюктуации) в течение рабочего дня?
Do you notice a change in near visual acuity (fluctuations) during the working day?

3
Отмечаете ли Вы повышенную чувствительность к яркости (бликам) на экране компьютера и (или) дополнительные «ореолы» вокруг источника света или 
светящихся предметов?
Do you notice increased sensitivity to brightness (glare) on the computer screen and/or additional “halos” around the light source or glowing objects?

4 Испытываете ли Вы двоение изображения?
Are you experiencing ghosting?

5 Отмечаете ли Вы потерю фокуса изображения, желание придвинуться или отодвинуться от монитора?
Do you notice a loss of image focus, a desire to move or move away from the monitor?

6

Испытываете ли Вы искажения (уменьшение или увеличение) размеров предметов (изображения) при зрительной работе и (или) при ходьбе по неровной 
поверхности или вокруг препятствий?
Do you experience distortion (decrease or increase) in the size of objects (images) during visual work and (or) when walking on an uneven surface or around 
obstacles?

7
Испытываете ли Вы затруднения, связанные с разницей в фокусировке правого и левого глаза и (или) потребность прикрыть один глаз для лучшего выполне-
ния зрительной работы?
Do you have trouble with the difference in focus between your right and left eyes and/or the need to cover one eye to better perform visual work?

8 Возникают ли у Вас трудности и (или) чувство неудовлетворенности результатами при выполнении запланированного объема зрительной работы?
Do you have difficulties and (or) a feeling of dissatisfaction with the results when performing the planned amount of visual work?

9 Испытываете ли Вы ощущения «напряжения» глаз?
Do you experience eye strain?

10 Испытываете ли Вы проблемы зрительной ориентировки при плохой освещенности, в том числе при спускании по лестнице в тусклом свете?
Do you experience problems with visual orientation in low light conditions, including walking down stairs in dim light?

11 Возникает ли у Вас «пелена» или «паутина» перед глазами?
Do you have a “veil” or “spider web” before your eyes?

12 Испытываете ли Вы трудности, связанные со зрением, при занятии любимым хобби или досугом после зрительной работы?
Do you experience any visual difficulties while doing your favorite hobbies or leisure activities after visual work?

13 Ощущаете ли Вы чувство дискомфорта в глазах?
Do you feel discomfort in your eyes?

14 Отмечаете ли Вы нарушение цветовосприятия при зрительной работе?
Do you notice a violation of color perception during visual work?

15 Испытываете ли Вы затруднения в зрительной ориентировке в пространстве после зрительной работы?
Do you experience difficulties in visual orientation in space after visual work?

16 Испытываете ли вы трудности в оценке расстояния до (или между) между объектами (предметами)?
Do you have difficulty estimating the distance to (or between) objects (items)?

17  Испытываете ли Вы трудности при просмотре цен на товары, покупки и (или) просмотре телевизора?
Do you have difficulty viewing product prices, shopping and/or watching TV?

18 Испытываете ли Вы трудности при использовании планшета (телефона) и (или) чтения газеты (книги)?
Do you have difficulty using a tablet (phone) and (or) reading a newspaper (book)?

19
Приходится ли Вам вносить коррективы в привычный образ жизни, связанный со зрением, в том числе при выполнении работы, связанной с физической 
нагрузкой?
Do you have to make adjustments to your habitual lifestyle related to vision, including when performing work related to physical activity?

20 Возникает ли у Вас чувство неудовлетворенности результатами своей зрительной работы в целом?
Do you feel dissatisfied with the results of your visual work in general?

21

Возникает ли у Вас сниженное настроение, чувство беспокойства, тревоги по поводу Вашего зрения в связи со зрительной работой вплоть до опасения о 
потере возможности выполнять свои трудовые обязанности из-за состояния своего зрения?
Do you have a low mood, a feeling of anxiety, anxiety about your vision in connection with visual work, up to the fear of losing the opportunity to perform your work 
duties due to the state of your vision?

22

 Испытываете ли Вы чувство неудовлетворенности, вызванное несоответствием затраченных ресурсов (эмоциольных, временны́х, физических, возможно 
финансовых) и полученным зрением после выполнения операции?
Do you experience a feeling of dissatisfaction caused by the discrepancy between the resources expended (emotional, temporal, physical, possibly financial) and the 
vision gained after the operation?

Примечание: Варианты ответа 1. «Абсолютные (полные) проблемы» (возникают в течение 96–100 % от общего активного времени пациента); 2. «Тяжелые (высокие, интенсивные) 
проблемы» (возникают в течение 50–95 % от общего активного времени пациента); 3. «Умеренные (средние, значимые) проблемы» (возникают в течение 25–49 % от общего 
активного времени пациента); 4. «Легкие (незначительные, слабые) проблемы» (возникают в течение 5–24 % от общего активного времени пациента); 5. «Практически нет проблем» 
(возникают в течение 0–4 % от общего активного времени пациента). «Весовые» коэффициенты каждого из возможных ответов не представлены в связи с патентованием методики.
Note: Answer options 1. “Absolute (complete) problems” (occur during 96–100 % of the patient’s total active time); 2. “Severe (high, intense) problems” (occur during 50–95 % of the 
patient’s total active time); 3. “Moderate (medium, significant) problems” (occur during 25–49 % of the patient’s total active time); 4. “Light (minor, weak) problems” (occur during 
5–24 % of the patient’s total active time); 5. “Virtually no problems” (occur during 0–4 % of the patient’s total active time). “Weight” coefficients of each of the possible answers are not 
presented in connection with the patenting of the methodology.
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В рамках решения третьей задачи была выполнена 
оценка «тяжести» жалобы с позиции частоты возникно‑
вения (по показателю арифметической средней как «ве‑
сового» коэффициента ответа. Разработанный опросник 
«ФЭК‑22» представлен в таблице 1.

Обсуждая в целом представленные результаты, 
следует подчеркнуть актуальность совершенство‑
вания методики оценки КЖ в офтальмологической 
практике с позиции участия эксперта‑офтальмолога, 
что подтверждается ранее проведенными исследова‑
ниями [6, 7]. В связи с этим необходимо отметить два 
положения. Первое связано с выбором экспертами 
наиболее актуальных вопросов (в частности, вопро‑
сы 6, 8, 10, 15, 16, 21, 22), что подтверждает правомер‑
ность применения при разработке данного опрос‑
ника «социальной модели» здоровья, основанной 
на разработке «доменов» международной классифи‑
кации функционирования. Второе положение связа‑
но с тем, что результаты экспертной оценки позволя‑
ют определить выбор наиболее значимых (с позиции 
влияния на КЖ) субъективных проявлений пациента 
после проведения ФЭК. Это (в совокупности с раз‑
работкой экспертных оценок каждого из возможных 
ответов пациента в баллах, а также требуемыми ве‑
личинами коэффициентов корреляции (по Пирсону) 

между оценкой актуальности вопроса, касающейся 
баллов, и соответствия их выраженности симпто‑
мам) обеспечивает требуемый уровень содержатель‑
ной валидности опросника.
заклЮчение

Экспертная оценка врачей‑офтальмологов подтверди‑
ла правомерность применения при разработке опросника 
КЖ после ФЭК «социальной модели» здоровья, основан‑
ной на разработке «доменов» международной классифи‑
кации функционирования. Финальная версия опросника 
«ФЭК‑22» в полном объеме соответствует требованиям 
содержательной валидности. В рамках следующего этапа 
необходимо проведение комплексной оценки соответ‑
ствия разработанного опросника общепринятым пока‑
зателям (согласованность по коэффициенту Кронбаха‑α, 
конструктивная валидность, воспроизводимость, чув‑
ствительность, специфичность), а также сравнительного 
исследования клинико‑диагностической эффективности 
«ФЭК‑22» с апробированными в катарактальной хирур‑
гии методами оценки КЖ пациента.
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с пролиферативной диабетической ретинопатией
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резЮме

Диабетическая ретинопатия (ДР) продолжает занимать лидирующие позиции в структуре заболеваний сетчатки, приводящих 
к стойкому и значительному снижению зрительных функций. В основе нарушений лежит микроангиопатия сосудов сетчат-
ки, ведущая к ишемии ткани и избыточной выработке эндотелиальных факторов роста сосудов. Основным методом лечения 
при данной патологии считается панретинальная лазерокоагуляция. Однако лазерокоагуляцию не всегда можно выполнить 
в полном объеме, что существенно ограничивает ее эффективность (в случаях осложненной катаракты и гемофтальма). Кроме 
того, данный вид лечения может сопровождаться целым рядом серьезных осложнений, таких как макулярный отек, рецидиви-
рующие кровоизлияния, возникновение или усиление фиброза, атрофические изменения в сетчатке, что приводит к снижению 
остроты зрения и контрастной чувствительности, сужению поля зрения. За последние 10 лет в клиническую практику внедрены 
ингибиторы ангиогенеза, которые показали свою эффективность при лечении состояний, сопровождающихся патологическим 
ангиогенезом. Ввиду отсутствия систематизированных наблюдений по оценке действия данных препаратов необходимо иссле-
довать их эффективность и безопасность у пациентов с пролиферативной ДР, разработать правильный алгоритм применения. 
Целью данного обзора является оценка влияния ингибиторов ангиогенеза на активную неоваскуляризацию у пациентов с про-
лиферативной диабетической ретинопатией. Представлен обзор литературы на основе международных клинических рекомен-
даций, рандомизированных исследований с варьирующим уровнем доказательности, а также статей и публикаций коллективов 
авторов.

ключевые слова: пролиферативная диабетическая ретинопатия, макулярный отек, гемофтальм, панретинальная лазеро-
коагуляция сетчатки, ингибиторы ангиогенеза
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введение

В основе патогенеза пролиферативной диабетиче‑
ской ретинопатии (ПДР) лежит микроангиопатия со‑
судов, которая развивается на фоне гипергликемии. 
По мере прогрессирования заболевания нарастает ка‑
пиллярная окклюзия, что приводит к гипоксии и ише‑
мии сетчатки. Появление обширных зон капиллярной 
окклюзии вызывает формирование интраретинальных 
микрососудистых аномалий (ИРМА) вследствие ремо‑
делирования стенки сосуда и сброса крови в венозную 
систему с вторичными нарушениями калибра венозных 
сосудов, такими как четкообразная деформация и ди‑
латация [1, 2]. Нарастание ишемии сетчатки вызывает 
усиление выработки вазопролиферативных факторов 
и нео васкуляризацию. Индуцируемый гипоксией фак‑
тор‑1 (HIF‑1) запускает экспрессию генов, кодирующих 
синтез фактора роста эндотелия сосудов (VEGF) и его 
рецепторов (VEGFR1 и VEGFR2). VEGF избирательно 
стимулирует пролиферацию и миграцию эндотелиаль‑
ных клеток, их предшественников и моноцитов, увели‑
чивает сосудистую проницаемость, способствует вазо‑
дилатации через усиление продукции NO [3, 4].

лечение диабетической ретиноПатии

Целью лечения пациентов с ПДР является устране‑
ние ишемии и нормализация концентрации факторов 
роста сосудов в глазу у пациентов с ДР. Данная цель мо‑
жет быть реализована с помощью введения ингибиторов 

ангиогенеза [5] или путем проведения лазерной коагуля‑
ции ишемических зон сетчатки.

Панретинальная лазерокоагуляция (ПЛК) является 
общепринятым стандартом лечения пролиферативной 
диабетической ретинопатии [1]. По данным ВОЗ, толь‑
ко раннее лазерное лечение позволяет сохранить зрение, 
предупредить прогрессирование ДР, обеспечивая долго‑
срочную стабилизацию процесса в 80  % случаев [6, 7]. 
Использование лазерокоагуляции сетчатки для лечения 
ПДР после ее внедрения в 1959 году широко применяется 
в офтальмологической практике [8]. Впоследствии были 
проведены два крупных проспективных многоцентро‑
вых рандомизированных исследования: Исследование 
диабетической ретинопатии (Diabetes Retinopathy Study, 
DRS) и ETDRS, разработаны показания по лазерному ле‑
чению ДР высокого риска:

‑ неоваскуляризация диска зрительного нерва любой 
степени, ассоциированная с кровоизлиянием в стекло‑
видное тело;

‑ неоваскуляризация диска зрительного нерва 
от умеренной до тяжелой степени (от 1/4 до 1/3 диска);

‑ неоваскуляризация сетчатки (1/2 площади диска) 
с кровоизлиянием в стекловидное тело [8].

В настоящее время считается, что всем пациентам 
с пролиферативной ДР следует проводить панрети‑
нальную лазеркоагуляцию, вне зависимости от выяв‑
ления у них признаков пролиферации высокого ри‑
ска. Исследование диабетической ретинопатии (DRS) 

abstraCt

Diabetic retinopathy (DR) have been taking a leading position among retinal disorders, causing a persistent and significant decrease 
in visual functions. The base of the disease is a retinal vascular microangiopathy, which induces a tissue ischemia and excessive 
production of vascular endothelial growth factors. The main method of treatment for this pathology is a laser photocoagulation. 
However, it is not always possible to perform appropriate laser photocoagulation, by that limiting its efficacy (cases of hard cataract 
and hemophthalmos). In addition, this type of treatment might have a number of serious complications, such as macular oedema, 
recurrent vitreous hemorrhages, the occurrence of fibrosis, atrophic changes in the retina, which leads to a decline in visual acuity 
and contrast sensitivity, worsening the visual field. Over the past 10 years, vascular endothelial growth factor inhibitors have been 
introduced into clinical practice, and showed their benefits in the treatment of disorders leading to a pathological angiogenesis. But 
due to the limited number of systematic observations, assessing the impact of these drugs, is necessary to investigate their efficacy 
and safety in patients with proliferative DR, in order to develop indications for their use. The purpose of the review is evaluation of the 
effect of vascular endothelial growth factor inhibitors on active neovascularization in patients with proliferative diabetic retinopathy. 
There is a literature of international clinical guidelines, randomized clinical trials with a varying level of evidence, articles and publica-
tions by groups of authors in the article.
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показало снижение частоты значительной потери зрения 
при выполнении ПЛК > 50 % [9]. При условии достиже‑
ния регресса в течение первых 3 месяцев после лечения 
результат имеет тенденцию быть стабильным [10]. ПЛК 
вызывает деструкцию зон ишемии в сетчатке, тем самым 
увеличивая оксигенацию ткани [11].

Полная ПЛК, как следует из исследований DRS 
и ETDRS, включала 1200 или более ожогов диаме‑
тром 500 мкм при использовании аргонового зеленого 
или сине‑зеленого лазера и расстояния между коагулята‑
ми в виде половины ширины коагулята [12]. К побочным 
эффектам ПЛК относят ухудшение сумеречного зрения 
(никталопия), нарушения цветового зрения и контраст‑
ной чувствительности, сужение периферического поля 
зрения и в редких случаях — мидриаз. У некоторых па‑
циентов может развиваться временное снижение остро‑
ты зрения до 1 или 2 строчек после лечения. К другим 
временным эффектам относят нарушения аккомода‑
ции, снижение чувствительности роговицы и появле‑
ние фотопсий или усиление отека макулы. Снижение 
прозрачности оптических сред, например при катаракте 
и гемофтальме, может затруднять полноценное выпол‑
нение процедуры. Данные осложнения привели к поиску 
новых решений для устранения активной неоваскуляри‑
зации (НВ) при ПДР [10, 13–15].
ингибиторы ангиогенеза

Единственным зарегистрированным в Российской 
Федерации показанием для применения ингибиторов 
ангиогенеза при ДР является диабетический макуляр‑
ный отек (ДМО) [5, 16, 17], развитие неоваскуляри‑
зации не является показанием для эндовитреального 
введения данных препаратов. В то же время многочис‑
ленные неконтролируемые исследования показывают, 
что ингибиторы ангиогенеза могут быть эффективны 
в лечении ПДР. Интравитреальное введение анти‑VEGF‑
препаратов может временно уменьшить активность но‑
вообразованных сосудов и при длительном применении 
вызвать стойкий регресс ПДР. Препараты из группы 
анти‑VEGF могут ускорить разрешение кровоизлияния 
в стекловидное тело и, как сообщается, вызывать обрат‑
ное развитие неоваскуляризации переднего отрезка гла‑
за [18]. Доказана также польза данных препаратов в каче‑
стве дополнения к витрэктомии при не разрешающемся 
гемо фтальме и диабетической тракционной отслойке 
сетчатки ввиду уменьшения риска послеоперационных 
кровотечений. Все препараты из группы анти‑VEGF 
продемонстрировали многообещающие результаты 
в отношении регрессии неоваскуляризации, но есть 
ограничения, связанные с их короткой продолжитель‑
ностью действия и необходимостью многократных вве‑
дений. В многочисленных исследованиях бевацизумаба 
показано, что среднее время до рецидива неоваскуляри‑
зации после инъекции анти‑VEGF колеблется от 1  не‑
дели до 3  месяцев [19–21]. Отсутствие рецидива не‑
оваскуляризации через 6 мес. применения ингибиторов 

ангиогенеза является стандартным критерием эффек‑
тивности лечения для данных препаратов [22].

В 2019 году DRCR.net разработан алгоритм лече‑
ния препаратами из группы анти‑VEGF (ранибизумаб) 
для пациентов с пролиферативной диабетической ре‑
тинопатией. В его основу заложены данные протокола 
S. Критериями неэффективного лечения ингибиторами 
ангиогенеза были: персистенция НВ после 18 месяцев 
от начала лечения с выполнением хотя бы 5 инъекций 
в течение 6 месяцев. Лечение считалось безуспешным 
при усилении НВ после 4 последовательных инъекций. 
Методы обследования пациентов включали расширен‑
ную офтальмоскопию, гониоскопию, фотографирование 
глазного дна, флюоресцентную ангиографию, ультразву‑
ковое исследование (В‑сканирование) глазного яблока. 
Рекомендовано начинать лечение с 6 загрузочных инъ‑
екций с интервалом 1 месяц. Исключением являются 
случаи полного разрешения НВ после 4–5 инъекций 
препарата. Продолжать лечение следует до стабилиза‑
ции процесса (ее критерием считается отсутствие отри‑
цательной динамики во время последних 2 инъекций). 
Показанием для возобновления терапии с анти‑VEGF‑
препаратом является ухудшение/возобновление НВ. 
По результатам метаанализа, проведенного DRCR.net, 
количество инъекций уменьшилось на втором году ле‑
чения. Средний показатель количества инъекций на пер‑
вом году составил 7, тогда как на втором — 3 [22].
бевацизумаб

Бевацизумаб (Авастин)  — полноразмерное гумани‑
зированное моноклональное антитело, которое связы‑
вается и ингибирует все изоформы VEGF. Бевацизумаб 
разработан для длительного сохранения в системном 
кровотоке. Область Fc‑фрагмента бевацизумаба связы‑
вается с FcRn‑рецепторами, которые экспрессируются 
на клетках эндотелия сосудов. Таким образом, молекула 
защищена от протеолитических ферментов [23]. На ос‑
нове фармакокинетического анализа препарата у 491 па‑
циента, которые получали 1–20 мг/кг бевацизумаба 
еженедельно каждые 2 или 3 недели, предполагаемый пе‑
риод полувыведения бевацизумаба из сыворотки крови 
составлял примерно 20 дней, в пределах от 11 до 50 дней. 
При использовании препарата не по показаниям (off‑
label) стандартная доза составляет 1,25 мг в 0,05 мл. 
Период полувыведения бевацизумаба после одной инъ‑
екции, установленный на основании исследований об‑
разцов стекловидного тела человека, варьировал от 3 
до 6,7 дней [23, 24]. Концентрацию бевацизумаба в си‑
стемном кровотоке после интравитреального введения 
измеряли у пациентов с ДМО, при этом также зареги‑
стрировано значительное снижение системных уровней 
VEGF‑факторов в плазме к концу 4‑й недели после одно‑
кратной инъекции бевацизумаба [25, 26].

Эндовитреальное введение бевацизумаба off‑label 
широко используют для лечения влажной формы 
ВМД и при ДМО [5, 16]. В связи с тем что бевацизумаб 
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не одобрен для лечения глазных заболеваний, есть осно‑
вания для полноценных сравнительных исследований 
эффективности и безопасности препарата.

ранибизумаб

Ранибизумаб (Луцентис) является рекомбинантным 
гуманизированным Fab‑фрагментом моноклонального 
антитела, предназначенным для внутриглазного приме‑
нения, который связывается и инактивирует все изофор‑
мы VEGF‑A. Обоснование анти‑VEGF‑терапии с данным 
препаратом базируется на наблюдении высоких уровней 
VEGF‑А в сетчатке и стекловидном теле глаз с ПДР [25, 
27]. Ранибизумаб был одобрен EMA в Европе для лечения 
нарушений зрения вследствие ДМО в 2011 году. Затем это 
соглашение было пересмотрено в 2014 году. Утвержденная 
доза в Европе составляет 0,5 мг на инъекцию по сравне‑
нию с 0,3 мг в США. Препарат одобрен для ежемесячных 
инъекций, продолжительность лечения — до достижения 
максимальной остроты зрения и/или отсутствия актив‑
ности заболевания. Во всех этих рандомизированных 
клинических исследованиях, а также в метаанализе [28] 
1500 пациентов, получавших ранибизумаб, профиль без‑
опасности препарата был превосходным, без увеличения 
сердечно‑сосудистых осложнений в аспекте сравнения 
с плацебо‑лечением. Применение ранибизумаба как в дозе 
0,3, так и 0,5 мг ежемесячно не сопровождалось ростом 
системных и местных осложнений при сроке наблюдения 
до 3 лет [29]. В протоколе I пациенты в плацебо‑группе 
демонстрировали более высокую частоту системных ос‑
ложнений, чем пациенты, получавшие ранибизумаб [30]. 
В исследовании RESTORE не обнаружено достоверных 
различий в количестве тромбоэмболических осложнений 
или других системных событиях между группами лечения 
ранибизумабом и лазером. Но нужно отметить, что паци‑
енты, имевшие в анамнезе инсульт или транзиторные ише‑
мические атаки, были исключены из этого исследования.

Крупное сравнительное исследование DRCR.net ПЛК 
с интравитреальным введением (ИВВ) ранибизумаба 
у пациентов с ПДР показало, что в отдаленном периоде 
наблюдения сроком до 5 лет результаты в обоих группах 
были положительными и сопоставимыми. Значительное 
снижение зрения или серьезные осложнения наблюда‑
лись редко как при ПЛК, так и при ИВВ ранибизумаба. 
Однако в группе ранибизумаба реже наблюдались слу‑
чаи снижения зрения из‑за диабетического макулярного 
отека и уменьшения поля зрения. Факторы, специфич‑
ные для отдельного пациента, как, например, стоимость 
лечения и склонность соблюдать рекомендованную 
частоту посещений офтальмолога, следует учитывать 
при выборе метода лечения для каждого индивидуаль‑
но. Приведенные данные свидетельствуют в пользу обо‑
их видов лечения пациентов с ПДР [31].

афлиберцеПт

Афлиберцепт представляет собой рекомбинант‑
ный гибридный белок, состоящий из фрагментов вне‑

клеточных доменов человеческих рецепторов VEGF 1 
и 2, которые соединены с Fc‑фрагментом человеческо‑
го иммуноглобулина IgG1. Афлиберцепт связывается 
с циркулирующими VEGF и действует как «ловушка» 
для VEGF. Тем самым он ингибирует активность сосуди‑
стого эндотелиального фактора роста подтипов VEGF‑A 
и VEGF‑B, а также плацентарный фактор роста (PGF), 
подавляя рост новых кровеносных сосудов в хориока‑
пиллярах [16]. Под торговым названием «эйлеа» препа‑
рат применяют в виде интравитреальной инъекции 2 мг 
(0,05 мл) для лечения глазных заболеваний [32]. В 2014 
году к показаниям по применению эйлеа добавили диа‑
бетический макулярный отек. [5, 16, 33]. В мае 2019 года 
FDA расширило показания для афлиберцепта, включив 
диабетическую ретинопатию всех стадий [34]. Таким об‑
разом, в настоящее время показаниями для ИВВ эйлеа 
являются влажная форма возрастной макулярной деге‑
нерации, макулярный отек как осложнение окклюзий 
вен сетчатки, диабетический макулярный отек и проли‑
феративная диабетическая ретинопатия.

Побочные эффекты  
анти-vEgF-ПреПаратов

Недостатками анти‑VEGF‑препаратов являются их 
кратковременный эффект, риск развития тракционной 
отслойки сетчатки и эндофтальмита в послеоперацион‑
ном периоде.

Эндофтальмит
Инфекционный эндофтальмит остается одним из са‑

мых серьезных осложнений интравитреальных инъекций. 
В многоцентровых клинических испытаниях при тера‑
пии с анти‑VEGF‑препаратами частота развития эндоф‑
тальмита составляет 0,05–1,20  % [35, 36]. Установлено, 
что частота эндофтальмита одинакова для разных пре‑
паратов из группы анти‑VEGF [37] и при различных си‑
стемах доставки [38]. Недавние исследования показали, 
что эндофтальмит, вызванный стрептококковой флорой, 
регистрируется значительно чаще после интравитреаль‑
ного введения, чем после эндовитреальных операций. 
Учитывая тот факт, что данный вид флоры встречается 
в 41  % образцов слюны взрослых пациентов, причиной 
развития этого осложнения считается загрязнение инъ‑
екционного поля воздушно‑капельным путем.

Наиболее важным фактором снижения риска эндо‑
фтальмита является внимательное отношение к прави‑
лам асептики и антисептики. Несоблюдение общепри‑
знанных стандартов проведения процедуры и условий 
хранения препарата считается основной причиной ин‑
фекционных осложнений в послеоперационном пери‑
оде. Очаги хронического воспаления, острую инфек‑
цию, в том числе блефарит, следует лечить до инъекции 
анти‑VEGF‑препаратов. Кроме того, такие аномалии 
век, как эктропион, также относят к факторам риска 
данного осложнения. Использование 5 % повидон‑йода 
для обработки век и инстилляции в конъюнктивальную 



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

409

V.Yu. Evgrafov, G.R. Kudasheva

Contact information: Kudasheva Guzaliia R. cary888@mail.ru

The Use of Vascular Endothelial Growth Factor Inhibitors in Patients with Proliferative Diabetic Retinopathy

2022;19(2):405–412

полость являются общепринятой универсальной прак‑
тикой и обязательно рекомендуются для профилактики 
эндофтальмита. Доказано, что применяемые в существу‑
ющей практике антибактериальные препараты влияют 
лишь на количество микроорганизмов, но не определя‑
ют профилактику эндофтальмита в послеоперацион‑
ном периоде. Во время инъекции рекомендуется избе‑
гать контакта иглы с крышками флаконов и ресницами. 
Использование стерильной салфетки для покрытия лица 
пациента не является обязательным, но перчатки долж‑
ны быть стерильными.

Исследования подчеркивают эффективность маски 
для лица и отказ от разговоров хирурга во время инъек‑
ции в снижении бактериального загрязнения воздушно‑
капельным путем [39, 40]. Использование послеопераци‑
онных антибиотиков является спорным.

Тракционная отслойка сетчатки
У пациентов с тяжелым течением ПДР ИВВ может 

спровоцировать сокращение фиброзно измененной тка‑
ни стекловидного тела и вызвать тракционную отслойку 
сетчатки с кровоизлиянием в стекловидное тело [41, 42]. 
Другие предполагаемые механизмы включают резкие ко‑
лебания внутриглазного давления (ВГД) и деформацию 
глазного яблока во время интравитреальной инъекции, 
приводящие к витреоретинальной тракции [43, 44]. В не‑
которых исследованиях факторами риска развития трак‑
ционной отслойки сетчатки при введении бевацизумаба 
являлись более длительный интервал времени между инъ‑
екцией и витрэктомией у пациентов с неконтролируемым 
диабетом, кровоизлиянием в стекловидное тело, ПДР, ре‑
зистентной к ПЛК [45]. В ретроспективном многоцентро‑
вом интервенционном сравнительном исследовании ряда 
случаев ИВВ при ПДР к факторам риска для тракционной 
отслойки сетчатки после инъекций также отнесены время 
от постановки диагноза СД более 15 лет, интервал от ИВВ 
до витрэктомии более 13 дней, а также применение более 
высокой дозы ингибитора ангиогенеза [46].

Повышение ВГД
Острый подъем внутриглазного давления после ин‑

травитреальной инъекции может длиться максимум 
несколько часов [47, 48]. Пациенты с глаукомой имеют 
более высокий риск повышения ВГД по сравнению со 
здоровыми лицами. Повышение ВГД после интрави‑
треальной инъекции можно объяснить несколькими 
механизмами. Основной причиной является временное 
увеличение объема стекловидного тела после инъекции, 
вызывающее подъем ВГД. Несколько теорий связывают 
подъем ВГД с развитием трабекулита и нарушением от‑
тока внутриглазной жидкости вследствие блокады УПК 
крупными белковыми молекулами препарата (бевацизу‑
маб, афлиберцепт) [49, 50].

Кровоизлияние в стекловидное тело
Было несколько сообщений о внутриглазном крово‑

течении после интравитреального применения препа‑

ратов из группы анти‑VEGF. В 10 % случаев зарегистри‑
рованы субконъюнктивальные кровоизлияния, причем 
с более высокой частотой у пациентов, которые получа‑
ли аспирин [51]. Не было зарегистрировано случаев но‑
вых внутриглазных кровотечений у пациентов, находив‑
шихся на лечении антикоагулянтами [52, 53]. Учитывая 
повышенный риск тромбоэмболических осложнений 
после прерывания антикоагулянтной терапии, прекра‑
щение приема данных препаратов перед интравитреаль‑
ными инъекциями не рекомендовано [53].

Увеличение фовеальной аваскулярной зоны
В отдельных случаях сообщалось о развитии маку‑

лярной ишемии после ИВВ [54, 55].
Другие местные побочные эффекты
К другим побочным эффектам относят увеит, осо‑

бенно при применении более высоких доз ингибиторов 
ангиогенеза. Зарегистрированная частота данного ос‑
ложнения составляет 0,09–1,90 % [51].

Вредное воздействие на микроглиальные клетки 
сетчатки
Несмотря на то что VEGF‑факторы участвуют в пато‑

логическом ангиогенезе, эндогенный VEGF очень важен 
для поддержания нейронов сетчатки, клеток Мюллера 
и фоторецепторов зрелой сетчатки [56–59]. Этот факт 
требует разумного использования длительной терапии 
ингибиторами ангиогенеза, поскольку они могут оказы‑
вать губительное воздействие на эти клетки.

Системные побочные эффекты
Анти‑VEGF‑препараты широко используются в про‑

токолах лечения многих онкологических заболеваний. 
В некоторых исследованиях были зарегистрированы 
неблагоприятные эффекты в виде тромбоэмболических 
осложнений, инфаркта миокарда, инсульта, гипертонии, 
желудочно‑кишечных перфораций и заболеваний по‑
чек, связанных с системным применением анти‑VEGF‑
препаратов [60]. Зарегистрированы случаи увеличения 
экстраокулярных геморрагических осложнений, в том 
числе экхимоз, желудочно‑кишечные кровотечения, 
гематома, вагинальные кровоизлияния и субдураль‑
ные гематомы [60]. ИВВ бевацизумаба по сравнению 
с ранибизумабом связаны с повышенным риском экс‑
траокулярных кровотечений [61]. В ретроспективном 
исследовании 1173 пациентов, получавших ИВВ беваци‑
зумаб, сообщалось об остром повышении артериально‑
го давления (0,59  %), цереброваскулярных нарушениях 
(0,5  %), случаях инфаркта миокарда (0,4  %), аневризме 
подвздошной артерии (0,17 %) и о пяти случаях смерти.

Различные результаты были представлены в недав‑
нем метаанализе, сравнивающем интравитреальные 
инъекции бевацизумаба и ранибизумаба. Анализ базы 
данных Medicare указывает, что при введении беваци‑
зумаба смертность выше на 11 %, а риск геморрагиче‑
ского инсульта на 57 % по сравнению с ранибизумабом. 
Риск развития инфаркта миокарда и ишемического 
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инсульта оказался одинаковым. Установлено, что доля 
пациентов с серьезными системными инфекцион‑
ными осложнениями и желудочно‑кишечными рас‑
стройствами при введении бевацизумаба больше, чем 
при применении ранибизумаба (ОР 1,3; 95  % ДИ 1,0–
1,7). Артериальные тромбоэмболические осложнения 
были схожими в обеих группах [61]. В исследовании 
Британского королевского общества офтальмологов 
установлено, что оба препарата имеют одинаковый 
профиль безопасности [62].
Применение анти-vEgF При Пдр

Исследования показали, что ИВВ анти‑VEGF‑
препаратов может вызвать регрессию неоваскуляри‑
зации, возникшую как осложнение ПДР. Несмотря 
на короткую продолжительность действия по сравне‑
нию с ПЛК, даже временный эффект может оказаться 
полезным в ряде случаев, например у пациентов с не‑
прозрачными оптическими средами, препятствующими 
проведению ПЛК, при рубеозе радужки, приводящем 
к закрытию угла передней камеры, или при подготовке 
к трансцилиарной витрэктомии. Среднее время, необ‑
ходимое для достижения регресса неоваскуляризации 
сетчатки, составляет 6 недель.

В настоящее время рекомендовано применение дан‑
ной группы препаратов в следующих случаях:

1. До витрэктомии (не более 1 недели) — из‑за зна‑
чительного риска послеоперационных кровоизлияний 
в стекловидное тело [63–65].

2. Неоваскуляризация переднего сегмента глаза, пре‑
имущественно у пациентов с открытым углом передней 

камеры, до возникновения блокады ее структур фибро‑
васкулярной мембраной [18, 66–69].

3. При сочетании ДМО с ПДР [70, 71].
Важно отметить, что в Российской Федерации ис‑

пользование анти‑VEGF‑препаратов для ПДР проводит‑
ся off‑label.

На данный момент нет больших скоординирован‑
ных рандомизированных исследований в этой обла‑
сти, демонстрирующих убедительные доказательства 
их эффективности.  Тем не менее приведенные выше 
данные могут быть использованы для обоснования 
лечения ПДР у отдельных пациентов, когда общепри‑
нятые методы лечения оказались малоэффективными, 
при условии отслеживания потенциальных побочных 
эффектов.
выводы

Ингибиторы фактора роста эндотелия сосудов мо‑
гут эффективно применяться для лечения отдельных 
пациентов с ПДР. Это особенно верно в тех случаях, 
когда есть трудности при выполнении ПЛК (напри‑
мер, кровоизлияние в стекловидное тело и плотная 
катаракта; при резистентности ПДР к стандартной 
процедуре ПЛК). Таким образом, использование 
ингибиторов ангиогенеза при ПДР является пер‑
спективным и требует проведения дополнительных 
исследований для обоснования их эффективности 
и безопасности.
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резЮме

цель: провести анализ биомеханических параметров фиброзной оболочки глаза и биомеханического глаукомного фактора 
(показателя скрининга на глаукому низкого давления), исследованных прибором «Oculus Corvis ST» в различных клинических 
ситуациях. Пациенты и методы. Исследование включало 382 глаза, с глаукомой 181 глаз (47 %), без глаукомы — 201 глаз 
(53 %). Пациентов разделили на группы: без глаукомы, с глаукомой (ПОУГ, ГНД, ПЭГ), с кератотомией, в зависимости от ЦТР 
и ПЗО. Томографию роговицы и биомеханические параметры измеряли с помощью Pentacam (Oculus) и CorVis ST соответствен-
но. результаты. У пациентов без глаукомы с возрастом происходит увеличение жесткости глаза (возрастание SSI), еще более 
высокое SSI в группе ПЭС, более высокие значения BGF по сравнению с контролем. При ПЭГ ЦТР более тонкая, р = 0.005, 
bIOP выше р = 0,038, SSI выше р = 0,00, чем в контроле. При ГНД ЦТР тоньше, р = 0,002, bIOP ниже р = 0,000, DA ratio, 
R выше (р = 0,000), чем в контроле. Во всех группах BGF выше, чем в контроле (ПОУГ р = 0,016, ПЭГ и ГНД р = 0,000). При 
кератотомии DA ratio, R и SP-A1 р = 0,000, ниже, чем при миопии, а SST выше, р = 0,000, BGF почти вдвое выше. При тонкой 
роговице ниже, чем в контроле DA ratio, R, SP-A1 (р = 0,000) и SSI р = 0,044, BGF выше р = 0,000. При ПЗО более 24,00 мм 
ниже DA ratio р = 0,034, BGF выше р = 0,000. заключение. С возрастом при разной ЦТР, при возрастании ПЗО, при разных 
формах глаукомы и кератотомии меняются показатели фиброзной оболочки глаза.
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Роговица — уникальная биологическая ткань, которая 
отвечает за четкую фокусировку световых лучей на сет‑
чатке. Для этого она имеет идеально построенную асфери‑
ческую форму, которая должна быть достаточно жесткой, 
чтобы противостоять случайным внешним воздействиям 
и выдерживать внутриглазное давление (ВГД), не теряя 
своей формы или прозрачности. Это возможно благодаря 
гистологической структуре роговицы, которая придает 
ткани сложные вязкоупругие биомеханические свойства 
[1], играющие важную роль в краткосрочной эластично‑
сти, а также в долгосрочных изменениях жесткости.

Однако структура роговицы может быть нарушена 
некоторыми клиническими ситуациями, которые могут 
быть физиологическими, как процессе старения, пато‑
логическими, как при развитии эктатических заболева‑
ний, или терапевтическими при операциях по лазерной 
коррекции зрения на роговице [2]. Эти события влияют 
на биомеханическое поведение роговицы и могут приве‑
сти к изменениям в геометрии роговицы при изменени‑
ях ВГД и воздействовать на точность измерения офталь‑
мотонуса, влияя на лечение глаукомы [3].

В России, по данным статистики, от глаукомы страдает 
около 1 млн человек (711 пациентов на 100 тыс. населения), 
а среди 218 тыс. слепых и слабовидящих значительная доля 
приходится на больных глаукомой. В Краснодарском крае 
на долю глаукомы приходится не менее трети всех случаев 
первичного выхода на инвалидность. Наибольшее коли‑
чество исследований посвящено выявлению и изучению 
факторов риска развития и прогрессирования глаукомы. 
Среди них ведущее место занимают: неконтролируемое 
высокое внутриглазное давление и его суточные колеба‑
ния, позднее выявление глаукомы, неполноценное дис‑
пансерное наблюдение [4, 5].

В настоящее время мы имеем возможность измерять 
механические свойства роговицы in vivo с помощью та‑
ких параметров, как гистерезис роговицы (CH) и коэф‑
фициент сопротивления роговицы (CRF), получаемые 
при помощи анализатора биомеханических свойств 
роговицы  — прибора ORA [6], и параметр жесткости 
(SP) [7] от CorVis ST, Oculus. Эти параметры достаточ‑
но хорошо изучены при эктазиях роговицы, коррелиру‑
ют с диагнозом «кератоконус» и показали значительное 

abstraCt

objective: to analyze the biomechanical parameters of the eye fibrous membrane and the biomechanical glaucoma factor (screening 
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улучшение после проведения кросслинкинга. Однако 
они не отражают состояние фиброзной оболочки глаза 
в динамике, при этом не имея зависимости от влияния 
геометрии роговицы и уровня ВГД.

Многими авторами признана наиболее оптимальной 
методика измерения ВГД по методу эластотонометрии 
и двунаправленной пневмоапланации роговицы [6, 8, 9], 
методик с возможностью получения роговично‑компен‑
сированного ВГД.

Одной из самых современных методик контроля 
ВГД является исследование при помощи анализатора 
биомеханических свойств фиброзной оболочки глаза 
c использованием технологии визуализации роговицы 
(CorVis ST, Oculus), которая, однако, широкого клини‑
ческого применения в глаукомной практике в России 
пока не имеет. При этом пока отсутствуют нормативные 
значения показателей роговицы и склеры для разных 
групп пациентов, в клинической практике полученные 
данные чаще всего сравнивают со среднестатистической 
нормой (здоровым эметропичным глазом), в некоторых 
случаях дополнительно учитывают рефракцию и стадию 
глаукомы [10]. Однако на данный показатель дополни‑
тельно оказывают влияние возраст, уровень внутриглаз‑
ного давления, длительность гипотензивной терапии, 
переднезадняя ось глаза, объем передней камеры глаза, 
состояние глазной поверхности, антиглаукомные вме‑
шательства в анамнезе, наличие псевдоэксфолиативного 
синдрома, перенесенные кераторефракционные вмеша‑
тельства [11, 12].

Анализ биомеханических показателей позволяет до‑
полнительно оценивать риски прогрессирования глау‑
комы, чему посвящен ряд научных работ [6, 10].

Особый интерес представляет возможность прогно‑
зирования при помощи «Oculus Corvis ST» развития гла‑
укомы у пациента при низких цифрах внутриглазного 
давления. Зарубежными авторами проведено исследова‑
ние на 70 глазах с глаукомой низкого давления, которое 
показало 76  %‑ную чувствительность и 77  %‑ную спе‑
цифичность метода. Однако, по мнению авторов, данная 
методика для оценки глаукомы низкого давления (ГНД) 
применима в случае низких цифр офтальмотонуса и ра‑
нее не леченого глаза, так как и тот и другой фактор ме‑
няют биомеханику фиброзной оболочки глаза [13].

Цель: провести анализ биомеханических параметров 
фиброзной оболочки глаза и биомеханического глау‑
комного фактора (показателя скрининга на глаукому 
низкого давления), исследованных с помощью прибора 
«Oculus Corvis ST» в различных клинических ситуациях.

Пациенты и методы

В исследование были включены 382 глаза пациентов, 
обратившихся за диагностическим обследованием в кли‑
нику. У всех пациентов была нормальная топография 
роговицы. Пациенты уже наблюдались с установленным 
диагнозом глаукомы или обратились с диагнозом «подо‑
зрение на глаукому».

Средний возраст пациентов составил 59,90  ± 0.68 
года. Группа имела не равное гендерное распределение, 
мужчин было 110 (29 %), женщин — 272 (71 %). Средняя 
центральная толщина роговицы составила 555,110  ± 
2,404 мкм.

Диагноз глаукомы был установлен в 181 глазу (47 %), 
глаукома не установлена — в 201 глазу (53 %).

У пациентов с глаукомным повреждением начальная 
стадия была диагностирована в 81 глазу (45 % случаев), 
развитая  — в 50 глазах (28  % случаев), далекозашед‑
шая — в 37 глазах (20 % случаев), терминальная — в 13 
глазах (7 % случаев). Пациенты с глаукомой с целью вы‑
явления особенностей биомеханических параметров 
глаза были разделены на несколько групп: глаукома низ‑
кого давления (ГНД), первичная открытоугольная гла‑
укома (ПОУГ), псевдоэксфолиативная глаукома (ПЭГ). 
Пациентов без признаков глаукомы мы также разделили 
на клинические группы: в зависимости от величины пе‑
редне‑задней оси глаза и наличия либо отсутствия ПЭС 
синдрома.

Мы также выделили группу пациентов после пере‑
несенной кератотомии — 29 глаз, в которой в 18 глазах 
мы верифицировали глаукому, в 11 глазах глаукома от‑
сутствовала.

В группу сравнения вошли 18 глаз — без глаукомы, 
с размером глаза не более 24,00 мм, в возрасте до 45 лет, 
без признаков ПЭС. Среднее значение ПЗО составило 
23,29 ± 0,13 мм, средняя ЦТР — 566,89 ± 6,3 мкм. Среднее 
ВГД, измеренное пневмотонометрически, составило 
18,35  ± 0,73 мм рт. ст., среднее корректированное ВГД 
(bIOP) — 16,37 ± 0,56 мм рт. ст., средний DA ratio — 4,02 ± 
0,08, средний интегральный радиус (R) — 7,63 ± 0,23 мм, 
средний SP A1 — 115,64 ± 6,77 мм рт. ст./мм, среднее зна‑
чение SSI — 1,21 ± 0,05, BGF (скрининг на глаукому низ‑
кого давления) составил 7,44 ± 1,31.

Диагностическое обследование на глаукому включа‑
ло визометрию, тонометрию, пахиметрию, гониоскопию, 
оптическую когерентную томографию (Cirrus HD‑OCT 
5000 (CarlZeiss)), стандартную автоматизированную пе‑
риметрию (САП) на периметре «TomeyAP‑1000» по про‑
грамме «глаукома скрининг». Биометрические параме‑
тры глаза исследовали на приборе «Zeiss IOL Master 700». 
Стандартную бесконтактную тонометрию проводили 
с помощью прибора «Reichert 7 CR» с возможностью 
получения роговично‑компенсированного давления. 
Томографию роговицы и биомеханические параметры 
измеряли с помощью Pentacam (Oculus) и CorVis ST со‑
ответственно.

Технология CorVis ST внедрена в 2010 году и в насто‑
ящее время достаточно изучена. Позже, в 2017 году были 
введены два параметра жесткости  — один при первом 
применении (SP‑A1) и один  — при наибольшей глуби‑
не (SP‑HC). SP‑A1  — уникальный параметр жесткости, 
описывается в виде формулы силы, деленной на смеще‑
ние роговицы, и определен конечным значением дав‑
ления, разделенным на амплитуду прогиба, который 
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измеряется в мм рт. ст./мм. Это разность между силой 
воздушного импульса на поверхности роговицы и био‑
механически скорректированным ВГД.

Показатель DA Ratio указывает на соотношение 
между амплитудой деформации роговицы на вершине 
и в 2‑мм зоне, а также позволяет судить о степени жест‑
кости роговицы. Чем жестче роговица, то есть чем более 
устойчива к деформациям, тем меньше разброс значе‑
ний в центре и 2‑мм зоне. Очень большой пик, указыва‑
ющий на соотношение деформации в центре и на пери‑
ферии в 2‑мм зоне, говорит о том, что в центре роговица 
очень растянута, это, в свою очередь, косвенно указыва‑
ет на увеличение эластичности ткани.

Integr. Radius (R)  — радиус роговицы, вписанный 
в вогнутую поверхность, или обратное значение вписан‑
ного радиуса кривизны роговицы. Чем меньше вдавли‑
вание (то есть «жесткая» роговица), тем больше радиус, 
следовательно, обратное значение этого радиуса меньше. 
Другими словами, чем выше значения R, тем больше 
жесткость роговицы.

Stress Strain Index (SSI)  — индекс напряжения 
и деформации, характеризующий жесткость роговицы. 
SSI  — индекс напряженно‑деформированного состоя‑
ния — параметр жесткости материала. Этот фактор был 
принят за 1,0 для среднего экспериментального поведе‑
ния, полученного для ткани роговицы с возрастом 50 
лет [15]. Более высокие значения SSI в этом случае будут 
свидетельствовать о более высокой жесткости ткани, 
и наоборот. SSI  — параметр, направленный на устра‑
нение зависимости роговично‑компенсированного ВГД 

от биомеханики роговицы и оценки жесткости матери‑
ала, которая отличается от параметра жесткости (SP). 
Алгоритм SSI был основан на прогнозировании пове‑
дения роговицы с использованием численного модели‑
рования методом конечных элементов, имитирующего 
влияние ВГД и воздушного потока Corvis ST на поведе‑
ние роговицы. SSI включает функцию биомеханики все‑
го глаза, а не только роговицы.

BGF — биомеханический глаукомный фактор — по‑
казатель, отражающий возможность развития глаукомы 
при низких цифрах ВГД в глазу. Его можно считать скри‑
нингом на глаукому низкого давления.

Статистическую обработку полученных результатов 
проводили с использованием стандартного пакета про‑
грамм статистического анализа SPSS 16.0 for Windows 
с обработкой данных методами вариационной статисти‑
ки, включающими вычисление средних значений, стан‑
дартных отклонений, ошибок средних, коэффициента 
корреляции Пирсона. Критический уровень статисти‑
ческой значимости составлял менее 0,05. Приводимые 
параметры с нормальным распределением были пред‑
ставлены в формате М ± m, где М — среднее значение, 
m — стандартная ошибка среднего.

результаты и обсуждение

Был проведен анализ уровня ВГД, биомеханических 
параметров фиброзной оболочки глаза и показателя 
скрининга на глаукому низкого давления у пациен‑
тов без глаукомы, которые были разделены на группы. 
Данные представлены в таблице 1.

таблица 1. Показатели уровня ВГД, биомеханических параметров фиброзной оболочки глаза и показателя скрининга на глаукому низ-
кого давления у пациентов без глаукомы в зависимости от клинической ситуации

table 1. Indicators of the level of IOP, biomechanical parameters of the eye fibrous membrane and the screening index for low-pressure glau-
coma in patients without glaucoma, depending on the clinical situation

Группы / Groups
Показатели / Indicators Без ПЭС / Without PEX ПЭС / PEX Миопия / Myopia Группа контроля / Control group

ЦТР (мкм) / CCT (mkm) 565,30 ± 4,50 558,68 ± 8,37 548,73 ± 9,64 566,89 ± 6,30

ВГД Ро (мм рт. ст.) / IOP Po (mm Hg) 18,48 ± 0,60 19,00 ± 1,06 18,23 ± 0,83 18,35 ± 0,73

ВГД Макл (мм рт. ст.) / IOP Makl (mm Hg) 22,83 ± 0,52 19,00 ± 0,58 22,67 ± 1,80 -

bIOP мм рт. ст. / bIOP (mm Hg) 15,41 ± 0,30 14,97 ± 0,62 16,47 ± 0,48 16,37 ± 0,56

DA ratio 4,19 ± 0,07 4,14 ± 0,12 4,15 ± 0,07 4,02 ± 0,08

Integr. Radius (R) (мм / mm) 7,78 ± 0,13 7,49 ± 0,24 7,73 ± 0,19 7,63 ± 0,23

SP-A1 мм рт. ст./мм. / mm Hg/mm 122,15 ± 3,10 126,5 ± 4,40 120,88 ± 2,27 115,64 ± 6,77

SSI 1,34 ± 0,03 1,42 ± 0,05 1,15 ± 0,03 1,21 ± 0,05

BGF 19,41 ± 2,3* 33,76 ± 5,21** 26.55 ± 2.90** 7,44 ± 1,31

Примечание: * — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля. ЦТР — центральная толщина роговицы; ВГД Ро — ВГД, измеренное методом 
стандартной бесконтактной тонометрии; ВГД Макл — ВГД, полученное при измерении по методу Маклакова; bIOP — ВГД с учетом биомеханических свойств фиброзной 
оболочки глаза; DA Ratio — соотношение между амплитудой деформации роговицы на вершине и в 2-миллиметровой зоне; Integr. Radius (R) — радиус роговицы, вписанный 
в вогнутую поверхность; SP-A1 — разность между силой воздушного импульса на поверхности роговицы и биомеханически скорректированным ВГД; SSI — индекс напряже-
ния-деформации; BGF — биомеханический глаукомный фактор.
** — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля р = 0,000.
Note: * — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group. CCT — central corneal thickness; IOP Po — intraocular pressure, measured by standard non-
contact tonometry; IOP Mcl — IOP, obtained by measurement using the Maklakov method; bIOP — IOP taking into account the biomechanical properties of the fibrous membrane 
of the eye; DA Ratio — the ratio between the amplitude of deformation of the cornea at the apex and in the 2-millimeter zone; Integr. Radius (R) — radius of the cornea inscribed 
in a concave surface; SP-A1 — difference between the strength of the air pulse on the surface of the cornea and the biomechanically corrected IOP; SSI — stress-strain index; BGF — 
biomechanical glaucoma factor.
** — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group р = 0,000.



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

A.S. Apostolova, A.V. Malyshev, А.А. Sergienko, I.A. Petrosyan, M.A. Slavova, N.N. Ponomareva

Contact information: Apostolova Anastasia S. apostolovan@mail.ru

Features of the Biomechanical Parameters of the Eye Fibrous Membrane and the Index of the Biomechanical...

2022;19(2):413–422

417

В первую группу вошли лица без глаукомы, без при‑
знаков ПЭС, с размером глаза не более 24,00 мм, в воз‑
расте более 45 лет. Данная группа включала 85 глаз с ПЗО 
23,10 ± 0,70 мм.

Во вторую группу вошли лица без глаукомы, с при‑
знаками ПЭС, с размером глаза не более 24,00 мм, в воз‑
расте старше 45 лет. Данная группа включала 22 глаза 
с ПЗО 23,11 ± 0,15 мм.

В третью группу вошли лица без глаукомы, без при‑
знаков ПЭС, с размером глаза более 24,00 мм, старше 
45 лет. Данная группа включала 62 глаза с ПЗО 25,51 ± 
0,25 мм.

Было получено отличие в первой группе по сравне‑
нию с группой контроля, касающееся значения индекса 
SSI, где показатель достоверности составил р  = 0,025, 
что связано с увеличением жесткости глаза с возрастом, 
в то время как по остальным параметрам достоверных 
различий не было. Эти данные согласуются с результа‑
тами зарубежных авторов, которые выяснили, что этот 
параметр не коррелирует с ЦТР и ВГД, однако имеет зна‑
чительную корреляцию с возрастом [14].

По данным китайских авторов, SSI также был связан 
с возрастом, осевой длиной глаза, ВГД, наибольшим ра‑
диусом передней кривизны роговицы, и не связан с по‑
лом, объемом передней камеры (ACV), bIOP, наимень‑
шим радиусом передней кривизны роговицы и ЦТР [16].

Мы получили также еще более высокое значение ин‑
декса SSI в группе пациентов с ПЭС в сравнении с группой 
контроля, р  = 0.007, что свидетельствует об увеличении 

жесткости глаза при ПЭС‑синдроме. Мы получили также 
очевидные более высокие значения SP‑A1 в данной груп‑
пе, однако показатель достоверности составил р = 0,175.

По данным обследования найдено достоверное раз‑
личие при анализе биомеханического глаукомного фак‑
тора, по сравнению с группой контроля в 1‑й группе р = 
0,016, во 2‑й группе р = 0,000, в 3‑й группе р = 0,000. Эти 
данные демонстрируют, что с возрастом риск глаукомно‑
го повреждения даже при относительном благополучии 
уровня офтальмотонуса возрастает независимо от на‑
личия миопии и ПЭС, и можно рассматривать возраст 
как независимый фактор риска глаукомы.

Далее были проанализированы показатели при раз‑
личных видах глаукомы и проведено сравнение их с груп‑
пой контроля. Показатели представлены в таблице 2.

В первой группе представлены глаза с первичной от‑
крытоугольной глаукомой (ПОУГ), которых было боль‑
шинство — 88 глаз, во второй группе глаза с псевдоэксфо‑
лиативной глаукомой — 71 глаз. Пациентов с глаукомой 
низкого давления оказалось меньшинство  — 11  глаз, 
у которых ПЗО составило 24,78 ± 39,55 мм.

В группе пациентов с ПЭГ мы получили отличие от‑
носительно центральной толщины роговицы, которая 
оказалась тоньше, р  = 0.005. Также мы получили более 
высокие значение ВГД пневмотонометрического, р  = 
0,04, и роговично‑компенсированного, р = 0,038. Уровень 
SSI в группе ПЭГ оказался достоверно выше, р = 0,001, 
что вновь демонстрирует повышенную жесткость глаза 
при ПЭС синдроме.

таблица 2. Показатели уровня ВГД, биомеханических параметров фиброзной оболочки глаза и показателя скрининга на глаукому низ-
кого давления у пациентов с глаукомой в зависимости от клинической ситуации

table 2. Indicators of the level of IOP, biomechanical parameters of the eye fibrous membrane and the screening index for low-pressure glau-
coma in patients with glaucoma, depending on the clinical situation

Группы / Groups
Показатели / Indicators  ПОУГ / POAG ПЭГ / PEG ГНД / NTG Группа контроля / Control group

ЦТР мкм / CCT (mkm) 554,97 ± 3,80 544,30 ± 4,06* 522,45 ± 13,30* 566,89 ± 6,30

ВГД Ро мм рт. ст. / IOP Po (mm Hg) 20,26 ± 0,92 20,86 ± 0,95* 12,82 ± 0,64** 18,35 ± 0,73

ВГД Макл мм рт. ст. / IOP Makl (mm Hg) 23,00 ± 1,40 24,57 ± 1,00 - -

bIOP мм рт. ст. / bIOP (mm Hg) 17,93 ± 0,67 18,1 ± 0,60* 12,83 ± 0,28** 16,37 ± 0,56

DA ratio 4,08 ± 0,07 4,02 ± 0,08 4,93 ± 0,15** 4,02 ± 0,08

Integr. Radius (R) (мм / mm) 7,64 ± 0,18 7,51 ± 0,17 9,40 ± 0,26** 7,63 ± 0,23

SP-A1 мм рт. ст./мм / mm Hg/mm 125,87 ± 2,52 127,22 ± 2,9 103,10 ± 6,61 115,64 ± 6,77

SSI 1,22 ± 0,03 1,42 ± 0,04* 1,10 ± 0,06 1,21 ± 0,05

BGF 19,83 ± 2,27* 27,48 ± 2,54** 67,27 ± 9,60** 7,44 ± 1,31

Примечание: * — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля. ЦТР — центральная толщина роговицы; ВГД Ро — ВГД измеренное методом 
стандартной бесконтактной тонометрии; ВГД Макл — ВГД, полученное при измерении по методу Маклакова; bIOP — ВГД с учетом биомеханических свойств фиброзной 
оболочки глаза; DA Ratio — соотношение между амплитудой деформации роговицы на вершине и в 2-миллиметровой зоне; Integr. Radius (R) — радиус роговицы, вписанный 
в вогнутую поверхность; SP-A1 — разность между силой воздушного импульса на поверхности роговицы и биомеханически скорректированным ВГД; SSI — индекс напряже-
ния-деформации; BGF — биомеханический глаукомный фактор.
** — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля р = 0,000.
Note: * — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group. CCT — central corneal thickness; IOP Po — intraocular pressure, measured by standard non-
contact tonometry; IOP Mcl — IOP, obtained by measurement using the Maklakov method; bIOP — IOP taking into account the biomechanical properties of the fibrous membrane 
of the eye; DA Ratio — the ratio between the amplitude of deformation of the cornea at the apex and in the 2-millimeter zone; Integr. Radius (R) — radius of the cornea inscribed 
in a concave surface; SP-A1 — difference between the strength of the air pulse on the surface of the cornea and the biomechanically corrected IOP; SSI — stress-strain index; BGF — 
biomechanical glaucoma factor.
** — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group р = 0,000.
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Из проведенного анализа следует, что в группе с гла‑
укомой низкого давления центральная толщина рогови‑
цы достоверно отличается от группы контроля, р = 0.002, 
что позволяет считать, что «тонкая» роговица  — часть 
клинической картины болезни ГНД. Некоторые авторы 
называют ЦТР самостоятельным фактором риска гла‑
укомы, однако мы не можем сделать такой вывод из‑за 
малого количества наблюдений. В группе с ГНД отме‑
чается более низкий уровень ВГД, полученный пневмо‑
тонометрически, р = 0,000. Такие же данные по уровню 
офтальмотонуса имеются при использовании Corvis CT, 
это позволяет сделать вывод, что низкое значение ВГД 
не определяется более низкими показателями ЦТР, дан‑
ные которой скорректированы при проведении исследо‑
вания. Показатель DA ratio и интегральный радиус вдав‑
ления в группе с ГНД имеет достоверно более высокие 
цифры по сравнению с группой контроля и с другими 
формами глаукомы, р = 0,000, что свидетельствует о по‑
ниженной жесткости фиброзной оболочки глаза. Вместе 
с тем показатель SP‑A1 в группе ГНД хотя и имеет более 
низкое значение в сравнении с контролем, но эта разни‑
ца недостоверна, р  = 0,225. Кроме того, было получено 
более низкое значение индекса SSI в группе ГНД, но раз‑
ница не была достоверна, р = 0,17.

Во всех группах получены завышенные показатели 
биомеханического глаукомного фактора по сравнению 
с контролем. В группе ПОУГ р  = 0,016, в группах ПЭГ 
и ГНД р = 0,000.

Из полученных данных можно сделать вывод о том, 
что фиброзная оболочка глаза при ГНД более эластич‑
ная и мягкая, тогда как при ПЭГ она обладает повышен‑
ной жесткостью.

Надо отметить, что в группе ПОУГ не обнаруже‑
ны отличия в показателях фиброзной оболочки глаза 
от группы контроля. В то время как по данным зару‑
бежных авторов существует достоверная разница между 
глазами с ПОУГ и нормальными глазами относительно 
биомеханических параметров роговицы и уровня полу‑
чаемого ВГД, биомеханические параметры не достигают 
хорошего уровня прогностической точности для выяв‑
ления ПОУГ [17].

Интересные данные получены при исследовании глаз 
с ПЗУГ. Обнаружено, что больший объем передней каме‑
ры (ACV) был связан с меньшей максимальной ампли‑
тудой на вершине наибольшей вогнутости (DA) и более 
высоким параметром жесткости (SP‑A1) в глазах с пер‑
вичным закрытием угла [18].

Особый интерес вызывают пациенты с кератотоми‑
ей. Диагноз глаукомы в таких глазах зачастую вызывает 
крайние затруднения в связи со сложностью контроля 
ВГД и оценки морфометрических изменений диска зри‑
тельного нерва и сетчатки. Для России и постсоветского 
пространства эта проблема наиболее актуальна в связи 
с наибольшим распространением этой методики коррек‑
ции миопии и достаточно изучена [19]. С учетом того, 
что пациенты, перенесшие радиальную кератотомию 

таблица 3. Показатели уровня ВГД, биомеханических параметров фиброзной оболочки глаза и показателя скрининга на глаукому низ-
кого давления у пациентов с кератотомией в сравнении со здоровыми близорукими глазами

table 3. Indicators of the level of IOP, biomechanical parameters of the eye fibrous membrane and the screening index for low-pressure glau-
coma in patients with keratotomy in comparison with healthy myopic eyes

Группы / Groups
Показатели / Indicators Кератотомия / Keratotomy Группа контроля / Control group

ПЗО (мм) / AхL- axial length (mm) 26,06 ± 0,28 25,55 ± 0,24

ЦТР (мкм) / CCT (mkm) 566,0 ± 8,14 548,73 ± 9,64

ВГД Ро (мм рт. ст.) / IOP Po (mm Hg) 20,90 ± 1,20 18,23 ± 0,83

ВГД Макл (мм рт. ст.) / IOP Makl (mm Hg) 20,00 ± 1,00 22,67 ± 1,80

bIOP (мм рт. ст. / mm Hg) 16,95 ± 0.92 16,46 ± 0,48

DA ratio 3,26 ± 0,10** 4,15 ± 0,07

Integr. Radius (R) (мм / mm) 5,96 ± 0,30** 7,73 ± 0,19

SP-A1 мм рт.ст./мм / mm Hg/mm 99,98 ± 3,07** 120,88 ± 2,27

SSI 1,78 ± 0,01** 1,15 ± 0,03

BGF 47,52 ± 4.68** 26,55 ± 2.90

Примечание: * — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля. ПЗО — передне-задняя ось глаза, ЦТР — центральная толщина роговицы; ВГД Ро — 
ВГД, измеренное методом стандартной бесконтактной тонометрии; ВГД Макл — ВГД, полученное при измерении по методу Маклакова; bIOP — ВГД с учетом биомеханиче-
ских свойств фиброзной оболочки глаза; DA Ratio — соотношение между амплитудой деформации роговицы на вершине и в 2-миллиметровой зоне; Integr. Radius (R) — ра-
диус роговицы, вписанный в вогнутую поверхность; SP-A1 — разность между силой воздушного импульса на поверхности роговицы и биомеханически скорректированным 
ВГД; SSI — индекс напряжения-деформации; BGF — биомеханический глаукомный фактор.
** — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля р = 0,000.
Note: * — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group. AхL — axial length; CCT — central corneal thickness; IOP Po — intraocular pressure, mea-
sured by standard non-contact tonometry; IOP Mcl — IOP, obtained by measurement using the Maklakov method; bIOP — IOP taking into account the biomechanical properties of 
the fibrous membrane of the eye, DA Ratio — the ratio between the amplitude of deformation of the cornea at the apex and in the 2-millimeter zone; Integr. Radius (R) — radius of 
the cornea inscribed in a concave surface; SP-A1 — difference between the strength of the air pulse on the surface of the cornea and the biomechanically corrected IOP; SSI — stress-
strain index; BGF — biomechanical glaucoma factor.
** — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group р = 0,000.
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таблица 4. Показатели уровня ВГД, биомеханических параметров фиброзной оболочки глаза и показателя скрининга на глаукому низ-
кого давления у пациентов в зависимости от центральной толщины роговицы

table 4. Indicators of the level of IOP, biomechanical parameters of the eye fibrous membrane and the screening index for low-pressure glau-
coma in patients, depending on the central cornel thickness

Группы / Groups
Показатели / Indicators ЦТР менее 520 мкм / CCT less than 520 microns ЦТР более 520 мкм / CCT more than 520 microns

ЦТР (мкм) / CCT (mkm) 491,61 ± 6,80 558,66 ± 1,76

ВГД Ро (мм рт. ст.) / IOP Po (mm Hg) 15,85 ± 0,82** 20,05 ± 0,39

bIOP (мм рт. ст. / mm Hg) 16,03 ± 0,60 16,85 ± 0,26

DA ratio 4,6 ± 0,08** 3,97 ± 0,035

Integr. Radius (R) (мм / mm) 8,88 ± 0,18** 7,34 ± 0,08

SP-A1 мм рт. ст./мм / mm Hg/mm) 103,04 ± 2,36** 125,81 ± 1,34

SSI 1,24 ± 0,04* 1,33 ± 0,02

BGF 49,10 ± 3,15** 20,29 ± 1,14

Примечание: * — показатель достоверности различия между группами. ЦТР — центральная толщина роговицы; ВГД Ро — ВГД, измеренное методом стандартной бесконтакт-
ной тонометрии; ВГД Макл — ВГД, полученное при измерении по методу Маклакова; bIOP — ВГД с учетом биомеханических свойств фиброзной оболочки глаза; DA Ratio — 
соотношение между амплитудой деформации роговицы на вершине и в 2-миллиметровой зоне; Integr. Radius (R) — радиус роговицы, вписанный в вогнутую поверхность; 
SP-A1 — разность между силой воздушного импульса на поверхности роговицы и биомеханически скорректированным ВГД; SSI — индекс напряжения-деформации; BGF — 
биомеханический глаукомный фактор.
** — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля р = 0,000.
Note: * — an indicator of the reliability of the difference in clinical indicators between groups. CCT — central corneal thickness; IOP Po — intraocular pressure, measured by stan-
dard non-contact tonometry; IOP Mcl — IOP, obtained by measurement using the Maklakov method; bIOP — IOP taking into account the biomechanical properties of the fibrous 
membrane of the eye; DA Ratio — the ratio between the amplitude of deformation of the cornea at the apex and in the 2-millimeter zone; Integr. Radius (R) — radius of the cornea 
inscribed in a concave surface; SP-A1 — difference between the strength of the air pulse on the surface of the cornea and the biomechanically corrected IOP; SSI — stress-strain index; 
BGF — biomechanical glaucoma factor.
** — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group р = 0,000.

в юности, в данное время перешли в старшую возраст‑
ную группу, риск развития глаукомы у них возрастает. 
Отечественными авторами разработана наиболее точ‑
ная методика контроля ВГД — точечная контактная ме‑
тодика контроля ВГД между насечками в парацентраль‑
ной зоне.

Мы исследовали 29 глаз после перенесенной кера‑
тотомии, в 11 глазах (38 %) глаукома не верифицирова‑
на, в 18 (62 %) — диагноз установлен. Средний возраст 
в группе составил 61,45 ± 1,26 года.

Для данной группы в качестве контроля выбраны 
пациенты без глаукомы, без ПЭС с переднезадней осью 
глаза более 24,00 мм, в возрасте более 45 лет.

При анализе этих данных не отмечена достоверная 
разница в ЦТР между группами, р = 0,258. Также не от‑
мечена достоверная разница в уровне ВГД, измеренного 
разными способами, в том числе методом пневмотоно‑
метрии, где р = 0,072, тогда как при исследовании Corvis 
CT р = 0,613.

Однако установлена высоко достоверная разни‑
ца в показателях биомеханических параметров фи‑
брозной оболочки глаза у пациентов с кератотомией 
по сравнению со здоровыми глазами с миопией: по‑
казатели жесткости и эластичности глаза изменены 
в сторону уменьшения (DA ratio, Integr. Radius и SP‑
A1 р = 0,000), а показатель SST увеличен в сравнении 
с контролем, р = 0,000.

Обращает на себя внимание биомеханический глау‑
комный фактор, который почти вдвое увеличен в глазах 
после кератотомии в сравнении с близоруким глазом 
без насечек. Это свидетельствует о повышенном риске 

развития глаукомы при низких цифрах офтальмотонуса 
в глазах, перенесших кератотомию.

Мы обратили внимание на то, что параметры фиброз‑
ной оболочки глаза отличаются в зависимости от толщи‑
ны роговицы в центральной зоне. Данные представлены 
в таблице 4.

Глаза были разделены на две группы: с ЦТР менее 
520 мкм — 67 (17,6 %) глаз и с ЦТР более 520 мкм — 314 
(82,14 %).

Из представленных данных видно, что ВГД, получен‑
ное пневмотонометрически, занижено в группе с тонкой 
роговицей, р  = 0,000, тогда как компенсированное ВГД 
не различается, р = 0,21.

Было получено высоко достоверное отличие между 
группами по таким показателям, как DA ratio, Integr. 
Radius и SP‑A1, где р = 0,000, индекс SSI тоже был снижен 
в группе с тонкой роговицей, р = 0, 044, что свидетель‑
ствует о том, что тонкая роговица встречается в глазах 
с пониженной жесткостью фиброзной оболочки глаза. 
Обращает на себя внимание более чем двукратное воз‑
растание возможности развития глаукомы при низких 
цифрах офтальмотонуса в глазах с тонкой роговицей. 
Из этих данных следует вывод, что тонкая роговица — 
фактор риск развития глаукомы низкого давления.

Примечательно, что параметры фиброзной оболочки 
глаза отличаются в зависимости от переднезаднего раз‑
мера глаза. Данные представлены в таблице 5.

Пациенты были разделены на две группы: с ПЗО ме‑
нее 24,00 мм — 217 глаз, с ПЗО более 24,00 мм — 164.

Было получено достоверное отличие между груп‑
пами по показателю DA ratio р = 0,034, значения SP‑A1 
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таблица 5. Показатели уровня ВГД, биомеханических параметров фиброзной оболочки глаза и показателя скрининга на глаукому низ-
кого давления у пациентов в зависимости от передне-задней оси глаза

table 5. Indicators of the level of IOP, biomechanical parameters of the eye fibrous membrane and the screening index for low-pressure glau-
coma in patients, depending on the axial length

Группы / Groups
Показатели / Indicators ПЗО менее 24,00 / Axial length less than 24.00 mm ПЗО более 24,00 / Axial length more than 24.00 mm

ПЗО (мм) / AхL axial length (mm) 23.03 ± 0,05 25,67 ± 0,13

ЦТР (мкм) / CCT (mkm) 557,86 ± 2,70 551,47 ± 4,30

ВГД Ро (мм рт. ст.) / IOP Po (mm Hg) 19,30 ± 0,48 19,33 ± 0,54

bIOP (мм рт. ст. / mm Hg) 16,60 ± 0,33 16,84 ± 0,34

DA ratio 4,14 ± 0,05* 4,00 ± 0,05

Integr. Radius (R) (мм / mm) 7,67 ± 0,01 7,52 ± 0,13

SP-A1 мм рт. ст./мм / mm Hg/mm 123,97 ± 1,81 119,16 ± 1,68

SSI 1,34 ± 0,02 1,28 ± 0,03

BGF 20,52 ± 1,50** 30,98 ± 1,93

Примечание: * — показатель достоверности различия между группами. ЦТР — центральная толщина роговицы; ВГД Ро — ВГД, измеренное методом стандартной бесконтакт-
ной тонометрии; ВГД Макл — ВГД, полученное при измерении по методу Маклакова; bIOP — ВГД с учетом биомеханических свойств фиброзной оболочки глаза; DA Ratio — 
соотношение между амплитудой деформации роговицы на вершине и в 2-миллиметровой зоне; Integr. Radius (R) — радиус роговицы, вписанный в вогнутую поверхность; 
SP-A1 — разность между силой воздушного импульса на поверхности роговицы и биомеханически скорректированным ВГД; SSI — индекс напряжения-деформации; BGF — 
биомеханический глаукомный фактор.
** — показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля р = 0,000.
Note: * — an indicator of the reliability of the difference in clinical indicators between groups. AхL — axial length; CCT — central corneal thickness; IOP Po — intraocular pressure, 
measured by standard non-contact tonometry; IOP Mcl — IOP, obtained by measurement using the Maklakov method; bIOP — IOP taking into account the biomechanical properties 
of the fibrous membrane of the eye; DA Ratio — the ratio between the amplitude of deformation of the cornea at the apex and in the 2-millimeter zone; Integr. Radius (R) — radius of 
the cornea inscribed in a concave surface; SP-A1 — difference between the strength of the air pulse on the surface of the cornea and the biomechanically corrected IOP; SSI — stress-
strain index; BGF — biomechanical glaucoma factor.
** — the indicator of the reliability of the difference compared to the control group р = 0,000.

и индекса SSI, хотя они были ниже в глазах с ПЗО более 
24,00 мм, но эта разница была недостоверна, р  = 0,059 
и р = 0,055 соответственно. Обращает на себя внимание 
почти двукратное возрастание возможности развития 
глаукомы при низких цифрах офтальмотонуса в глазах 
с ПЗО более 24,00 мм. Из этих данных следует вывод, 
что близорукий глаз можно рассматривать как фактор 
риска глаукомы низкого давления.

выводы

При анализе пациентов без глаукомы можно отме‑
тить, что с возрастом происходит увеличение жесткости 
глаза, о чем свидетельствует возрастание индекса SSI. 
Также отмечено еще более высокое значение индекса 
SSI в группе пациентов с ПЭС, более высокие значения 
SP‑A1 (однако р  = 0,175), что говорит об увеличении 
жесткости глаза при ПЭС‑синдроме. По нашим данным 
получены более высокие значения биомеханического 
глаукомного фактора, по сравнению с группой контро‑
ля, а это показывает, что с возрастом риск глаукомного 
повреждения даже при относительном благополучии 
уровня ВГД возрастает и можно рассматривать возраст 
как независимый фактор риска глаукомы.

При анализе данных пациентов с глаукомой были 
сделаны следующие выводы. В группе пациентов 
с ПЭГ центральная толщина роговицы оказалась мень‑
ше, р  = 0.005, тогда как значения ВГД оказались выше 
по сравнению с группой контроля (пневмотонометри‑
ческого р = 0,04 и bIOP р = 0,038). Показатель SSI вновь 

продемонстрировал повышенные значения в группе 
ПЭГ (р  = 0,001). Установлено, что в группе с ГНД цен‑
тральная толщина роговицы меньше, чем в контроле 
(р = 0,002), это позволяет считать, что тонкая роговица 
является самостоятельным фактором риска глаукомы. 
В группе с ГНД отмечается более низкий уровень bIOP, 
р = 0,000, в сравнении с контролем. Показатель DA ratio 
и интегральный радиус вдавления в группе с ГНД имеют 
более высокие цифры по сравнению с группой контроля 
и с другими формами глаукомы, р = 0,000, что свидетель‑
ствует о сниженной жесткости фиброзной оболочки гла‑
за. Показатели SP‑A1 и индекса SSI в группе ГНД имели 
более низкое значение в сравнении с контролем, но эта 
разница недостоверна, р = 0,225 и р = 0,17 соответствен‑
но. В группе ПОУГ мы не обнаружили отличий в пока‑
зателях фиброзной оболочки глаза от группы контроля. 
Во всех группах мы получили повышенные показатели 
биомеханического глаукомного фактора по сравнению 
с контролем, в группе ПОУГ р  = 0,016, в группах ПЭГ 
и ГНД р = 0,000.

Из полученных данных можно сделать вывод о том, 
что фиброзная оболочка глаза при ГНД является более 
эластичной и мягкой, тогда как при ПЭГ она обладает 
повышенной жесткостью. Эти наблюдения не позво‑
ляют прибегать к сочетанию диагнозов «глаукома низ‑
кого давления» и «псевдоэксфолиативная глаукома» 
в одном глазу в связи с противоположными биоме‑
ханическими параметрами фиброзной капсулы глаза 
при этих состояниях.
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В группе пациентов с кератотомией в сравнении 
с группой контроля не отмечена достоверная разница 
в ЦТР (р = 0,258) и в уровне ВГД, измеренном разными 
способами (пневмотонометрия р = 0,072, Corvis CT р = 
0,613). Однако установлена разница в показателях био‑
механических параметров фиброзной оболочки глаза 
у пациентов с кератотомией по сравнению со здоровы‑
ми глазами с миопией: показатели жесткости и эластич‑
ности глаза характеризовались изменениями в сторону 
уменьшения (DA ratio, Integr. Radius и SP‑A1 р = 0,000), 
а индекс SST — увеличения в сравнении с контролем, р = 
0,000. Таким образом, при общем уменьшении жестко‑
сти глаза была увеличена жесткость локально роговицы. 
Биомеханический глаукомный фактор почти вдвое уве‑
личен в глазах после кератотомии в сравнении с близо‑
руким глазом без насечек, что свидетельствует о повы‑
шенном риске развития глаукомы на фоне низких цифр 
офтальмотонуса в глазах, перенесших кератотомию.

Из анализа зависимости биомеханических показа‑
телей фиброзной оболочки глаза и ВГД от ЦТР следует, 
что ВГД, полученное пневмотонометрически, занижено 
в группе с тонкой роговицей, р = 0,000, тогда как bIOP 
не отличается, р = 0,21. Были получены при тонкой ро‑
говице более низкие значения DA ratio, Integr. Radius 
и SP‑A1, где р = 0,000, индекс SSI тоже был снижен, р = 
0,044, что свидетельствует о том, что тонкая роговица 

встречается в глазах со сниженной жесткостью фиброз‑
ной оболочки глаза. Обращает на себя внимание более 
чем двукратное возрастание возможности развития 
глаукомы при низком ВГД в глазах с тонкой роговицей. 
Из этих данных также следует вывод, что тонкая рогови‑
ца — фактор риска развития глаукомы низкого давления.

При анализе зависимости биомеханических показа‑
телей фиброзной оболочки глаза и ВГД от передне‑за‑
днего размера глаза было получено достоверное отличие 
между группами по показателю DA ratio р = 0,034, значе‑
ния SP‑A1 и индекса SSI, хотя показатели и были ниже 
в глазах с ПЗО более 24,00 мм, но эта разница была недо‑
стоверна, р = 0,059 и р = 0,055 соответственно. Обращает 
на себя внимание почти двукратное возрастание воз‑
можности развития глаукомы при низком ВГД в глазах 
с ПЗО более 24,00 мм. Из этих данных следует вывод, 
что близорукий глаз можно рассматривать как фактор 
риска глаукомы низкого давления.
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Оценка эффективности лечения синдрома сухого глаза  
при сахарном диабете

резЮме

цель: провести сравнительную оценку клинико-функциональной эффективности препаратов заменителей слезы «Кератроп» 
и «Слезол» у пациентов с синдромом сухого глаза (ССГ) на фоне сахарного диабета (СД). Пациенты и методы. Исследование 
включало 89 пациентов (178 глаз) с выявленными диагнозами ССГ легкой и средней степени. Все пациенты были разделены 
на 3 группы: основная группа — 30 пациентов, которым закапывали препарат «Кератроп» 2 раза в сутки в течение 14 дней; груп-
па сравнения — 30 пациентов, которым закапывали препарат «Слезол» 2 раза в день в течение 14 дней; контрольная группа — 
29 пациентов — препараты «искусственной слезы» не закапывали. Для определения объективных показателей ССГ проводилось 
исследование слезопродукции (проба Ширмера), времени разрыва слезной пленки (ВРСП) и мейбография. результаты. После 
окончания курса лечения положительная динамика симптомов наблюдалась во всех трех группах. Однако у пациентов основной 
группы, применявших препарат «Кератроп», динамика как субъективных, так и объективных симптомов оказалась более выра-
женной. У пациентов основной группы наблюдались достоверно более низкие показатели выраженности субъективной и объектив-
ной симптоматики, а также более высокие показатели ВРСП по сравнению с показателями сравнительной и контрольной группы. 
При этом профиль переносимости препарата «Кератроп» оказался более благоприятным по субъективным оценкам пациентов 
в сравнении с препаратом «Слезол». заключение. Препарат «Кератроп» обладает высокой терапевтической эффективностью 
и благоприятным профилем переносимости при инстилляциях у пациентов с проявлениями ССГ, обусловленными СД.

ключевые слова: сахарный диабет, синдром сухого глаза, лечение синдрома сухого глаза, заменители слезы, слезная 
пленка
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abstraCt

The organ of vision is one of the target organs, which is negatively influenced by a number of harmful factors of the working environ-
ment and the labor process. Under their influence, the functioning of the visual analyzer can be disrupted, the risk of developing various 
diseases and injuries increases. The problem of the ophthalmopathology development in persons employed in hazardous industries 
is relevant, since the protection of the health of the working-age population is of great socio-economic importance. The proposed 
review of the literature presents the structure and frequency of occurrence of ophthalmopathology in workers of the cement industry, 
oil refining and petrochemical industries, metallurgical industry, coal and mining industries, manganese ore industry, synthetic rub-
ber production, rubber technical products, synthetic ethyl alcohol, bakery, aviation production, also workers of the underground and 
railways of the main professions, including those who service underground tunnels. The data of the nosological structure of ophthal-
mopathology of various hazardous industries workers in Ukraine, India, and some African countries are presented. Among the profes-
sionally conditioned pathology of the vision organ, diseases of the anterior part of the eyeball are most common: chronic conjunctivitis, 
blepharitis, blepharoconjunctivitis, dry eye syndrome. In the general diseases’s structure of the vision organ, the first place is occupied 
by anomalies of refraction (from 14.3 to 88.9 %). The share of eye injuries ranges from 4 to 12.5 %. The frequency of occurrence 
of various ophthalmopathologies increases among workers with more than 10–15 years professional experience, which is typical for 
all industries and industries; there is also a direct connection between diseases of the organ of vision and the class of harmfulness 
of working conditions.
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введение

В настоящее время вопросы лечения синдрома су‑
хого глаза (ССГ) остаются в центре внимания офталь‑
мологов во всем мире [1, 2]. Данные литературы свиде‑
тельствуют о том, что эффективность медикаментозного 
лечения пациентов с ССГ во многом зависит от степени 
его тяжести. Однако назначаемая пациентам медикамен‑
тозная терапия при этом должна быть этиологически на‑
правленной и патогенетически обоснованной в зависи‑
мости от формы ССГ [3].

Несмотря на многочисленные исследования, боль‑
шинство вопросов, связанных с использованием сле‑
зозаместительной терапии при лечении ССГ, остаются 
неизученными, а эффективность проводимой терапии 
на практике остается недостаточной [4, 5]. В частности, 
это касается тактики медикаментозного лечения паци‑
ентов с ССГ на фоне сахарного диабета (СД).

Постоянно увеличивающаяся распространенность 
СД, сопровождающегося ССГ, приводит к тому, что эн‑
докринологи все чаще сталкиваются с пациентами, име‑
ющими проявления обоих патологических процессов 
[6]. Как известно, для поддержания нормального со‑
стояния глазной поверхности необходимо адекватное 
функционирование слезной функциональной единицы 
(LFU — Lacrimal Functional Unit), состоящей из главной 
и добавочных слезных желез, слезовыводящих прото‑
ков, слезной пленки, мейбомиевых желез, бокаловидных 
клеток, эпителия роговицы и конъюнктивы. Было до‑
казано, что пациенты с СД подвергаются повышенному 
риску развития дисфункции LFU [7–10].

Пусковыми механизмами развития ССГ при СД 
являются метаболические расстройства в виде гипер‑
гликемии и дислипидемии, приводящие к изменению 
химического состава слезы. Доказано, что гиперглике‑
мия является индуктором гистологических изменений 

в слезной железе, что приводит к снижению слезопро‑
дукции. Нейропатия на фоне метаболических нарушений 
при СД является дополнительным фактором, способ‑
ствующим прогрессированию роговично‑конъюнкти‑
вального ксероза [11–14].

В доступной литературе имеются немногочислен‑
ные сведения, касающиеся тактики лечения роговично‑
конъюнктивального ксероза на фоне СД, и отсутствует 
анализ результатов использования препаратов «искус‑
ственной слезы» у таких пациентов [15, 16]. В настоя‑
щее время в практике используются препараты с раз‑
личным составом. Среди слезозаменителей выделяют 
препараты, имеющие полимерную основу: производ‑
ные метилцеллюлозы, натрия гиалуронат, поливини‑
ловый спирт или полиакриламид, а также содержащие 
консерванты: бензалконий хлорид, хлорбутанол, по‑
ликвад и другие [17, 18].

Большинство препаратов «искусственной слезы» об‑
ладает низкой вязкостью, однако эффект этих препара‑
тов непродолжителен (в среднем не более 3 часов после 
закапывания) и требует частых инстилляций. В случаях, 
когда препарат содержит токсичный консервант, его дли‑
тельные и частые закапывания приводят к нарушению 
метаболизма эпителия роговицы и конъюнктивы. Гели 
состоят из карбомеров — заместителей слезы, действие 
которых длительное и, в отличие от глазных капель, их 
достаточно закапывать 2 раза в день, не снижая качества 
жизни пациентов, а потому их использование является 
предпочтительным [2, 3].

Фармакологическим комитетом Республики 
Узбекистан в офтальмологическую и эндокринологиче‑
скую клинику ТМА для клинического испытания был 
представлен препарат искусственной слезы «Кератроп» 
(«Асептика», Узбекистан), являющийся протектором ро‑
говицы, рекомендованным для лечения ССГ. «Кератроп» 
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является препаратом низкой вязкости, в состав которо‑
го входит активные вещества: кармезола натриевая соль 
(5,0 мг/мл), глицерол (9,0 мг/мл) и вспомогательные ве‑
щества: оксихлорокомплекс, эритритол и левокарнитин.

Так как зарубежные полные аналоги кератропа  — 
препараты «Оптив» (Allergan, Ирландия) и «Сенсивит» 
(Unimed Pharma, Словакия) — в республике не зареги‑
стрированы, наиболее совпадающим по степени вязко‑
сти и близким по составу из зарегистрированных препа‑
ратов является слезозаместительный препарат «Слезол» 
(Word Medicine, Великобритания), в состав которого 
входят гипромеллоза, декстран и консервант бензалко‑
ния хлорид.

Цель исследования: сравнительная оценка клинико‑
функциональной эффективности применения препара‑
тов заменителей слезы «Кератроп» и «Слезол» у пациен‑
тов с ССГ на фоне сахарного диабета.
Пациенты и методы исследования

Проведено анкетирование 1020 больных СД при по‑
мощи вопросника OSDI1, адаптированного с помощью 
валидного перевода с участием лингвистов, на узбекский 
и русский языки2.

Критерии включения в исследование: пациенты с СД 
и выявленным ССГ, ранее не получавшие препараты ис‑
кусственной слезы, находящиеся на стационарном и/или 
амбулаторном лечении, возраст старше 18 лет.

Критерии исключения из исследования: возраст па‑
циентов до 18 лет, беременность, лактация, воспалитель‑
ные заболевания придаточного аппарата глаза, фиброз‑
ной оболочки, увеального тракта, наличие оперативных 
вмешательств на глазах, нарушения офтальмотонуса.

На основании анкетирования выявлено 89 пациентов 
(178 глаз) с диагнозами ССГ легкой и средней степени (по 
классификации В.В. Бржеского и Е.Е. Сомова3). Во всех 
случаях процесс был двусторонним. Возраст пациентов 
составил от 40 до 70 лет, из них 40 женщин и 27 мужчин. 
СД I типа наблюдался у 14 (15,7 %) пациентов и СД II типа 
у 75 (84,3  %) пациентов. Продолжительность основного 
заболевания в среднем составила 16,6 ± 4,7 года.

Все исследуемые пациенты были разделены на 3 груп‑
пы, однородные по степени тяжести и типу СД, уровню 
гликемии, возрасту, полу, степени ССГ.

Основная группа — 30 пациентов, из них с ССГ I сте‑
пени — 14 (46,7 %), II степени — 16 пациентов (53,3 %). 
СД  — некомпенсированное течение, уровень гликемии 
составлял в среднем 10,4 ± 1,24 ммоль/л. Пациентам за‑
капывали препарат «Кератроп» 2 раза в сутки в течение 
14 дней.
1 Ocular Surface Disease Index, Schiffman R.M. 2000. Özcura, Fatih & Aydin, 

Sayime & Helvaci, Mehmet. (2007). Ocular Surface Disease Index for the Diagnosis 
of Dry Eye Syndrome. Ocular immunology and inflammation. 15. 389‑93. 
10.1080/09273940701486803

2 Бахритдинова Ф.А., Билалов Э.Н., Оралов Б.А., Миррахимова С.Ш., Сафа‑
ров Ж.О., Орипов О.И., Набиева И.Ф. Оценка состояния слезного комплекса у 
пациентов с синдромом сухого глаза в процессе лечения. Российский офтальмо-
логический журнал. 2019; 12 (4): 13–18. DOI: 10.21516/2072‑0076‑2019‑12‑4‑13‑18

3 Бржеский В.В., Сомов Н.Е. Синдром «сухого глаза». СПб.: Аполлон, 1998. 96 с.

Сравнительная группа — 30 пациентов, из них с ССГ 
I степени — 12 (40 %), II степени — 18 пациентов (60 %), 
СД  — некомпенсированное течение, уровень гликемии 
составлял в среднем 11,1  ± 2,1 ммоль/л. Пациенты за‑
капывали препарат «Слезол» 2 раза в день в течение 
14 дней.

Контрольная группа  — 29 пациентов, из них с ССГ 
I степени — 15 пациентов (51,7 %), II степени — 14 паци‑
ентов (48,3 %), СД — некомпенсированное течение, уро‑
вень гликемии составлял в среднем 11,4  ± 1,7 ммоль/л. 
Пациенты данной группы препараты «искусственной 
слезы» не закапывали. 

В предыдущих исследованиях уже было выявлено 
позитивное влияние гликемической терапии, без вклю‑
чения препаратов искусственной слезы, на динамику 
симптомов ССГ у пациентов с СД. В связи с этим тера‑
пию препаратами искусственной слезы в обеих группах 
проводили на фоне гипогликемической терапии, назна‑
ченной эндокринологом.

Всем пациентам до и после лечения выполняли стан‑
дартные офтальмологические и специальные методы ис‑
следования. Для оценки степени субъективных проявле‑
ний ССГ по жалобам и собранному анамнезу проводили 
оценку субъективной симптоматики, исходя из усред‑
ненных показателей основных проявлений заболевания, 
оцененных по трехбалльной шкале (0 — отсутствие при‑
знака, 1 — легкие проявления, 2 — умеренные, 3 — резко 
выраженные). Критериями для оценки субъективных 
проявлений ССГ явились: плохая переносимость ветра, 
дыма, кондиционированного воздуха, слезотечение, 
ощущение сухости, жжения, рези и «песка» в глазах, бо‑
левая реакция на закапывание в глаза. При изучении пе‑
реносимости препаратов искусственной слезы оценива‑
ли возможное наличие и выраженность субъективного 
дискомфорта в ответ на закапывание препаратов, интен‑
сивность временного затуманивания зрения и субъек‑
тивное ощущение равномерности распределения препа‑
рата по глазной поверхности.

Для оценки степени объективных признаков ССГ 
при биомикроскопии оценивали изменения переднего 
отрезка глазного яблока, показатели объективных про‑
явлений заболевания в виде гиперемии конъюнктивы, 
отделяемого в виде слизистых нитей и включений в слез‑
ной пленке по 3‑балльной шкале (0 — отсутствие при‑
знака, 1 — легкие проявления, 2 — умеренные, 3 — резко 
выраженные).

Для определения объективных показателей ССГ про‑
водилось исследование слезопродукции (проба Шир‑
мера), времени разрыва слезной пленки (ВРСП) и мей‑
бография. Исследование ВРСП и мейбография были 
выполнены с помощью автоматического рефрактоке‑
ратометра HRK‑9000A (Huvitz, Корея); при измерении 
ВРСП использовался режим TFBUT (tear film blow up 
time) с флюоресцентными полосками «Fluoro Touch» 
(Madhu Instruments, Индия). Контроль уровня глюкозы 
в крови проводился до и после лечения.
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Статистическую обработку выполняли при помощи 
стандартного пакета программ Microsoft Excel c вычисле‑
нием средней арифметической, среднего квадратичного 
отклонения, средней квадратичной ошибки. Для оценки 
достоверности результатов статистического исследова‑
ния использовался критерий Стьюдента. Достоверность 
различия средних величин для независимых перемен‑
ных и связанных между собой парных рядов, определя‑
емая по таблицам, считалась значимой при 95 % довери‑
тельном уровне.

результаты и обсуждение

Анализ субъективной симптоматики ССГ у пациен‑
тов показал, что у 100  % пациентов всех исследуемых 
групп присутствовали жалобы на ощущение сухости 
в глазах, плохую переносимость дыма, ветра, кондици‑
онированного воздуха, чувство жжения. Слезотечение 
и боль при инстилляции глазных капель беспокоили 
в 67,4 и 34,8 % соответственно.

Как следует из представленного на рисунке 1 графика, 
уже со второго дня лечения определялась тенденция к сни‑
жению субъективной симптоматики у пациентов как ос‑
новной, так и сравнительной группы. Статистически зна‑
чимыми различия данного показателя, по сравнению с его 
исходными значениями, оказались только в основной 
группе начиная с 5‑го дня терапии. У пациентов, получав‑
ших препарат сравнения «Слезол», упомянутые различия 
оказались значимыми лишь на 8‑й день терапии. Надо от‑
метить, что с 8‑го дня лечения в обеих группах оказалась 
положительной динамика объективных клинических по‑
казателей, характерных для ССГ, особенно заметная в от‑
ношении гиперемии конъюнктивы на фоне применения 
«Кератропа» (p < 0,05). У пациентов в этой группе значи‑
тельно уменьшилась гиперемия конъюнктивы век и глаз‑
ного яблока, отмечалась полная эпителизация глазной 

поверхности, отсутствовало слизистое отделяемое и эпи‑
телиальные нити при обеих степенях сухости глаза.

Анализ функциональных показателей ССГ показал, 
что на 14‑й день терапии у пациентов основной и срав‑
нительной групп улучшился основной показатель ста‑
бильности слезной пленки в виде ВРСП. Так, в основной 
группе пациентов на 8‑й день наблюдения ВРСП досто‑
верно увеличилось у 90 % пациентов, при этом средние 
значения были достоверно выше, чем в группе сравне‑
ния (рис. 2). У пациентов контрольной группы, несмо‑
тря на достоверное улучшение показателя на 8‑й день 
наблюдения, к концу 2‑й недели показатель ВРСП вновь 
снизился. Слезопродукция ожидаемо значимо не изме‑
нилась, так как «Кератроп», являясь слезозаменителем, 
не оказывает влияния на состояние слезных желез.

Проведение мейбографии (рис. 3) показало, что у 87 % 
пациентов с ССГ на фоне СД определялись симптомы 
выпадения протоков мейбомиевых желез, соответствую‑
щие 1‑й и 2‑й степени выпадения по классификации Pult 
и Riede‑Pult [2, 7] (авторы выделяют 5 степеней наруше‑
ний МЖ по доле выпавших желез: стадия 0  — без из‑
менений; стадия I — <25 %; стадия II — 25–50 %; стадия 
III — 51–75 %; стадия IV — >75 %.). Следует отметить, 
что через 2 недели после проведенного совместно с эн‑
докринологами комплексного лечения уровень сахара 
в крови пациентов обеих групп был компенсирован 
и достиг в среднем уровня 7,11 ± 1,21 ммоль/л, то есть 
во всех 3 исследуемых группах наблюдалась корреляция 
между положительной динамикой гликемии, субъектив‑
ной и объективной симптоматикой, а также ВРСП.

Субъективное ощущение затуманивания зрения, 
так же как и явления комфортности при закапывании 
препарата, сильнее проявлялись у пациентов, закапы‑
вающих «Кератроп» (табл.). Пациенты основной груп‑
пы отмечали равномерное распределение препарата  

а б

рис. 1. Динамика субъективных и объективных симптомов ССГ на фоне терапии

Fig. 1. Dynamics of subjective and objective symptoms of DES during therapy
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в конъюнктивальной полости после закапывания. 
При этом явления затуманивания зрения, присущие 
этой группе слезозаместительных препаратов, самопро‑
извольно исчезли через 2–3 мин. после инстилляций.

Таким образом, препарат «Кератроп» препятству‑
ет высыханию прероговичной слезной пленки и спо‑
собствует увеличению количества слезной жидкости. 
Препарат в силу активности своего состава является 
осмопротектором и, обладая метаболическим действи‑
ем, улучшает трофику роговицы и конъюнктивы, кото‑
рая в первую очередь страдает при сахарном диабете. 

Механизм его действия и более благоприятный про‑
филь при инстилляции объясняются тем, что кармезол 
натрия, смешиваясь с остатками нативной слезы, вме‑
сте с глицеролом создает защитную пленку на роговице 
и конъюнктиве, тем самым улучшая увлажнение рогови‑
цы при пониженной секреции слезной жидкости и повы‑
шая стабильность слезной пленки. Стабилизированный 
оксихлорокомплекс относится к современным консер‑
вантам окислительного типа, обладающим более низкой 
цитотоксичностью к тканям глаза, чем бензалконий хло‑
рид, так как распадается при попадании на конъюнктиву. 

таблица. Сравнительная характеристика показателей, характеризующих профиль переносимости препаратов при закапывании

table. Comparative analysis of indexes that characterize head profile of drops during instillation 

Оцениваемый симптом / Symptom Основная группа / Study group
n = 30

Сравнительная группа / Comparative group
n = 30

Ощущение комфорта во время инстилляции / Comfort sense during instillation 3,1 ± 0,3* 2,7 ± 0,2

Интенсивность временного затуманивания зрения / The level of temporary blurring vision 1,2 ± 0,1* 1,4 ± 0,2

Ощущение равномерности распределения препарата / The sense of drug distribution equability 2,9 ± 0,1* 2,5 ± 0,3

Примечание: * – показатель достоверности различия по сравнению с группой контроля.
Note: * – the indicator of the reliability of the difference compared to the control group.

а б

рис. 2. Динамика функциональных показателей ССГ на фоне терапии

Fig. 2. Dynamics of DES functional indexes during therapy

рис. 3. Картина мейбографии у пациентов с ССГ на фоне СД

Fig. 3. Meibography image in patients with DES associated with DM
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Левокарнитин и эритрол, являющиеся осмопротектора‑
ми, проникая внутрь эпителиальных клеток роговицы 
и конъюнктивы, повышают осмолярность последних, 
предупреждая дегидратацию на почве потери внутри‑
клеточной жидкости в гиперосмолярную слезную плен‑
ку по осмотическому градиенту.
заклЮчение

Показана значимая терапевтическая эффектив‑
ность и переносимость слезозаместительного препа‑
рата «Кератроп» в лечении пациентов с нарушениями 
секреции слезы, обусловленной сахарным диабетом. 

По эффективности и комфортности при закапывании 
пациентам средство не только не уступает, но и превос‑
ходит результаты воздействия на прероговичную пленку 
зарубежного аналога. Терапия пациентов с ССГ при са‑
харном диабете должна быть комплексной, включающей 
не только инстилляции «Кератропа», но и базовую гипо‑
гликемическую терапию.
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Лабораторный анализ антиинфекционной активности 
квантовых точек и биоконъюгатов на их основе в отношении 

потенциальной глазной синегнойной инфекции. 
Экспериментальное исследование (часть 4)
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резЮме

Данная статья является продолжением серии публикаций результатов экспериментального исследования о возможностях при-
менения квантовых точек, а также биоконъюгатов на их основе в качестве перспективного средства лечения воспалительных 
заболеваний глаза. Из всего разнообразия микроорганизмов синегнойная палочка (Pseudomonas aeruginosa, Pa) является 
наиболее грозным возбудителем, приводящим к выраженным, порой фатальным, изменениям во всем организме и в глазу 
в частности. Поиск эффективных методов борьбы с данным возбудителем является одним из приоритетов мирового здраво-
охранения. В статье представлен анализ антиинфекционной активности биоконъюгатов на основе квантовых точек КТ CdTe/
Cd MPA 710 и КТ InP/ZnSe/ZnS 650 в синергии с цефалоспорином III поколения (цефотаксин) в отношении внутрибольнич-
ных штаммов Pseudomonas aeruginosa. Культуры микроорганизмов в 30 чашках Петри инкубировали в условиях термостата 
при 35 °С 18 часов (в темноте и под источником фотовозбуждения). В качестве источника фотовозбуждения (спектр излучения 
источника соответствовал спектру поглощения КТ) использована светодиодная лента, подключенная к аккумулятору беспере-
бойного питания, помещаемая в термостат. Оценку эффективности воздействия производили с помощью диско-диффузионного 
метода с измерением эффективных зон задержки роста (ЗЗР). По результатам исследования было выявлено, что использова-
ние полученного биоконъюгата (КТ+АБ) значительно увеличивает ЗЗР.
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Laboratory Analysis of the Anti-Infectious Activity  
of Quantum Dots and Bioconjugates Based on Them 

against a Potential Eye Pseudomonas Aeruginosa Infection. 
Experimental Research (Part 4)

V.O. Ponomarev1, V.N. Kazaykin1, A.V. Lizunov1, S.M. Rozanova2, M.V. Kirf2, K.A. Tkachenko1

1 Eye Microsurgery Ekaterinburg Center 
A. Bardina str., 4A, Ekaterinburg, 620149, Russian Federation

2 Clinical and Diagnostic Center 
8 Marta str., 78B, Ekaterinburg, 620144, Russian Federation

abstraCt

This article is a continuation of a series of publications on the results of an experimental study on the possibilities of using quantum 
dots, as well as bioconjugates based on them as a promising treatment for inflammatory diseases of the eye. Of the whole variety of 
microorganisms, Pseudomonas aeruginosa (Pa) is the most formidable pathogen, leading to pronounced, sometimes fatal, changes 
throughout the body in general, and in the eye in particular, in connection with which it receives close attention from bacteriologists 
and specialists dealing with the treatment of pathologies caused by this microorganism. Now, the search for effective methods to 
combat this pathogen is one of the priorities of world health care.
This article presents an analysis of the anti-infectious activity of bioconjugates based on quantum dots KTCdTe / CdMPA710 and 
KTInP / ZnSe / ZnS650 in synergy with III generation cephalosporin (Cefotaxin) against nosocomial Pa strains. Cultures of microorgan-
isms, in the amount of 30 Petri dishes, were incubated in a thermostat at 350C for 18 hours (in the dark and under a source of pho-
toexcitation). As a source of photoexcitation (the emission spectrum of the source corresponded to the absorption spectrum of QDs), 
we used an LED strip connected to an uninterruptible power supply battery placed in a thermostat. Evaluation of the effectiveness of 
the impact was carried out using the disk-diffusion method with the measurement of effective growth retardation zones (GRZ). Ac-
cording to the results of the study, it was revealed that the use of the obtained bioconjugate (QD + AB) significantly increases the ZZR.

Keywords: quantum dots, bioconjugates, endophthalmitis, bacteriology, Pseudomonas aeruginosa
For citation: Ponomarev V.O., Kazaykin V.N., Lizunov A.V., Rozanova C.M., Kirf M.V,, Tkachenko K.A. Laboratory Analysis of the 

Anti-Infectious Activity of Quantum Dots and Bioconjugates Based on Them against a Potential Eye Pseudomonas Aeruginosa Infection. 
Experimental Research (Part 4). Ophthalmology in Russia. 2022;19(2):429–433. https://doi.org/10.18008/1816-5095-2022-
2-429-433

Financial disclosure: No author has a financial or property interest in any material or method mentioned
there is no conflict of interests

ophthalmology in russia. 2022;19(2):429–433

Синегнойной инфекцией принято называть про‑
цесс, этиологической причиной которого являют‑
ся грамотрицательные неферментирующие бактерии 
вида Pseudomonas aeruginosa (Pа). Слово «Pseudomonas» 
означает «ложная единица» от греческого «pseudo» 
(«ψευδο»)  — ложь и «monas» («μονος»)  — единица. 
Видовое название «aeruginosa» означает «медная корро‑
зия», похожая на окислившуюся медную патину [1].

Общеизвестно, что синегнойная инфекция вызыва‑
ет одни из самых серьезных поражений любых органов 
и систем, что обусловлено чрезвычайно вариабельной 
системой факторов агрессии, инвазии и защиты этого 
микроорганизма.

Одним из самых существенных факторов агрессии 
является токсинообразование, основным из токсинов — 
экзотоксин А, вызывающий отеки, некрозы, метаболи‑
ческий ацидоз и паралич внутриклеточного синтеза 
белка. Цитотоксин и гемолизины, оказывающие выра‑
женное цитотоксическое действие на полиморфноядер‑
ные нейтрофилы, способствуют развитию нейтропении, 
вызывая глубокие некротические повреждения тканей. 
Нейраминидаза, нарушающая процессы метаболизма ве‑
ществ, содержащих нейраминовые кислоты (например, 

в соединительных элементах), способна в 2–3 раза уси‑
ливать действие других токсинов. Протеаза II (эластаза) 
и протеаза III (щелочная протеаза), обусловливающие 
75  % всей протеолитической активности, расщепляют 
эластин, казеин, гемоглобин, фибрин, Ig, комплемент, 
γ‑интерферон и другие белки, вызывая диффузные не‑
кротические поражения. Коллагеназа, вызывающая ги‑
дролиз коллагена в соединительных тканях, является 
основным фактором вирулентности при инфекционных 
поражениях роговицы [1].

Факторы адгезии и защиты Pa представлены пилями 
(нитевидными белковыми структурами) и капсулоподоб‑
ными экзополисахаридами, имеющими сродство к му‑
цинам и полисахаридам, которые позволяют бактериям 
колонизировать любые органические и неорганические 
(!) объекты (любое оборудование, расходные материалы, 
растворы и многое другое), в последующем образуя чрез‑
вычайно прочные биопленки из нескольких слоев кле‑
ток, покрытых общим гликокаликсом, не позволяющим 
антиинфекционным агентам добраться до бактериаль‑
ных клеток. Более того, при определенных условиях Ра 
могут продуцировать капсулоподобную внеклеточную 
слизь полисахаридной природы, покрывающую тонким 
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слоем микробную клетку, при этом более вирулентные 
штаммы синтезируют повышенное ее количество (му‑
коидные штаммы), что дает основание рассматривать 
слизь как дополнительный фактор защиты микроба 
и патогенности [1].

Таким образом, совокупность вышеописанных эво‑
люционных особенностей Ра позволяет отнести ее к од‑
ному из самых опасных возбудителей инфекционных за‑
болеваний.

Воспаление внутренних оболочек глазного яблока 
(эндофтальмит) и воспалительные заболевания рого‑
вицы относятся к числу самых частых структур, во‑
влеченных в патологический процесс при синегнойной 
инфекции. При этом имеются самые низкие анатоми‑
ческие и функциональные прогнозы, часто заканчива‑
ющиеся энуклеаций или эвисцерацией глазного яблока. 
Ра относится к грамотрицательной микрофлоре, кото‑
рая, по данным литературы, является причиной эндо‑
фтальмита в 6–42 % случаев [2]. В изолятах, полученных 
при эндофтальмитах в рамках исследования Swedish 
National Study (2013), доля Ра составила 7 %, в то время 
как всех остальных грамотрицательных только 1 % [3]. 
В наибольшей мере это сопряжено с молниеносным кли‑
ническим течением Рa, а также с нарастающей тенденци‑
ей к множественной антибиотикорезистентности среди 
ряда выявленных бактериальных изолятов [4–7].

По этой причине Всемирная организация здраво‑
охранения заявила, что поиск новых эффективных ме‑
тодов борьбы с Pa является важнейшим приоритетом 
для современного здравоохранения [8].

В связи с этим особый интерес для исследований в на‑
правлении поиска эффективных средств борьбы с муль‑
тирезистентной флорой представляют коллоидные кван‑
товые точки (КТ), являющиеся полупроводниковыми 
кристаллами нанометрового размера, с моделируемыми 
оптическими и электронными свойствами [9–12].

Противомикробное воздей‑
ствие КТ заключается в избира‑
тельном воздействии на окис‑
лительно‑восстановительный 
гомеостаз в микробной клетке, 
вызванном генерацией активных 
форм кислорода. Потенциальные 
направления для уничтожения 
резистентной флоры включают 
в себя использование КТ в чи‑
стом виде, а также в комбинации 
современных АБ и КТ для уве‑
личения потенциала активности 
используемых химиотерапевти‑
ческих агентов и/или многократ‑
ного снижения их потенциальной 
нагрузки на окружающие ткани 
[13, 14].

В соответствии с этим целью 
настоящего исследования явился 

лабораторный анализ антиинфекционной активности 
квантовых точек и биоконъюгатов на их основе в отно‑
шении потенциальной глазной синегнойной инфекции.
материалы и методы

В качестве объекта исследования были взяты два 
вида КТ, способных к генерации супероксидных ради‑
калов, синтезированных по специальному техническому 
заданию в ФГУП «НИИ прикладной акустики» (г. Дубна 
Московской области): тип 1  — коллоидный раствор 
КТ CdTe/Cd MPA 710 10 % масс., 2‑й тип — коллоидный 
раствор КТ InP/ZnSe/ZnS 650 10 % масс. [12–14].

Лабораторный этап исследования проводили 
на базе ГАУЗ СО «Клинико‑диагностический центр» 
(Екатеринбург). В исследование были включены «вну‑
трибольничные» штаммы Pseudomonas aeruginosa. 
Диско‑диффузионный метод был выбран в качестве ана‑
литического. Культуры микроорганизмов в 30 чашках 
Петри инкубировали в условиях термостата при 35  °С 
18  часов (в темноте и под источником фотовозбужде‑
ния). В качестве источника фотовозбуждения (спектр 
излучения источника соответствовал спектру погло‑
щения КТ) использовали светодиодную ленту, под‑
ключенную к аккумулятору бесперебойного питания, 
помещаемую в термостат. В качестве антибиотика (АБ) 
использованы диски с цефотаксимом (5 мг), активные 
в отношении предполагаемых штаммов синегнойной 
инфекции. На каждый диск наносили по 6 мкл раство‑
ра обоих типов КТ в разведениях 1:10, 1:100, 1:1000 (для 
образования биоконъюгатов КТ/АБ) (рис. 1). В качестве 
контроля служил чистый диск — без нанесения раство‑
ра. На завершающем этапе производили анализ эффек‑
тивной зоны задержки роста (ЗЗР).
результаты

По результатам исследования, представленным в та‑
блице 1, было выявлено, что госпитальный штамм Ра 

рис 1. Схематическое изображение дизайна исследования

Fig. 1. Schematic representation of the study design
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не обладал чувствительностью к цефотаксиму, что сле‑
дует из практически полного отсутствия изменения ЗЗР 
в чашке Петри, равной 6 мм. Однако при добавлении 
растворов КТ разных концентраций, от 1:10 до 1:1000, 
четко визуализировалась тенденция к значительному 
(!) увеличению ЗЗР, указывающей на чувствительность 
госпитального штамма Pa к образованному биоконъ‑
югату (КТ + АБ). При этом выявлена явная тенденция, 
указывающая на тот факт, что с уменьшением концен‑
трации КТ эффективная ЗЗР значительно уменьшается. 
Источник возбуждения оказал незначительное влияние 
на изменение ЗЗР в исследуемых образцах.
обсуждение

Кинетика взаимодействия КТ и цефалоспоринов III 
поколения была продемонстрирована нами ранее [12, 
13]. Из этих работ следует, что оптические свойства 
структур типа КТ/АБ в длинноволновой области фор‑
мируются процессами именно в квантовых точках, при‑
чем во время проведения эксперимента было подтверж‑
дено, что для фотовозбуждения синтезированных КТ 
в видимой области спектра достаточно незначительного 
изменения положения максимума и полуширины поло‑
сы флуоресценции. Это указывает на то, что именно КТ 
в комплексе с АБ оказывают непосредственное влияние 
на жизнеспособность возбудителя инфекции.

При этом источник возбуждения теоретически 
должен значительно влиять на динамику активно‑
сти КТ в биоконъюгате, увеличивая количество вы‑
рабатываемых супероксидных радикалов. Однако 
полученные результаты подтверждают тот факт, 
что для увеличения реакционной способности КТ 
достаточно источника возбуждения чрезвычайно 
малой интенсивности (видимый свет), который мог 
бы привести к их активации во время рутинных 

лабораторных мероприятий до постановки в термо‑
стат, поскольку именно при таком освещении прово‑
дились данные исследования.

Для более глубокого понимания механизма взаи‑
модействия биоконъюгатов на основе КТ/АБ/микро‑
организм необходимо проведение исследований, на‑
правленных на изучение непосредственной кинетики 
взаимодействия КТ и микроорганизма с помощью элек‑
тронной и/или атомно‑силовой микроскопии, а также 
использование электронно‑парамагнитного резонанса 
для вычисления количества и качества вырабатываемых 
супероксидных радикалов.
выводы

1. Лабораторный анализ антиинфекционной актив‑
ности исследуемых квантовых точек и биоконъюгатов 
на их основе, касающийся потенциальной глазной си‑
негнойной инфекции, продемонстрировал их высокую 
активность в отношении исследуемых штаммов рези‑
стентной к цефалоспоринам III поколения Ра во всех 
концентрациях.

2. Механизмы взаимодействия (кинетика) КТ и ми‑
кроорганизма, а также принципы воздействия (выра‑
ботка супероксидных радикалов) требуют дальнейших 
фундаментальных изысканий.

3. Клинико‑экспериментальные исследования на мо‑
дели лабораторных животных являются необходимыми 
для последующего изучения перспектив применения ис‑
следуемых конъюгатов в клинической практике.
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Разработка клинико-морфометрической классификации 
макулярного отека при окклюзиях ретинальных вен
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резЮме

цель: изучить морфометрические особенности макулярного отека при окклюзиях ретинальных вен, определить и систематизи-
ровать условные градации степени его тяжести. Пациенты и методы. Было отобрано 67 пациентов (67 глаз), использовался 
метод сплошной выборки. Возраст пациентов составил от 38 до 84 лет (в среднем 60,0 ± 10,5 года), 27 мужчин и 41 женщи-
на. У 19 пациентов имела место окклюзия центральной вены сетчатки (28 %), у 48 — окклюзия ее ветвей (72 %). Преобладали 
поражения верхневисочной ветви — 32 чел. (65 %), у 16 пациентов отмечалась окклюзия нижневисочной ветви (35 %). Была 
проведена систематизация полученных данных с выделением морфометрических градаций степени выраженности макуляр-
ного отека на фоне окклюзии ретинальных вен. результаты. Морфометрические показатели макулярной сетчатки при нали-
чии макулярного отека, по нашим данным, характеризовались широким диапазоном градации значений толщины фовеальной 
сетчатки и объема макулярной сетчатки (от 239 до 861 мкм и от 10,4 до 17,4 мм3 соответственно). Морфологическими 
особенностями макулярного отека при окклюзиях ретинальных вен являются формирование кистозных полостей в наружных 
и внутренних слоях сетчатки, конвекс-деформация ретинального профиля, развитие отслойки нейроэпителия в 21 % случаев. 
С учетом полученных данных нами была предложена условная морфометрическая классификация степени тяжести макулярного 
отека при окклюзиях ретинальных вен. Для легкой степени макулярного отека были характерны значения показателя толщи-
ны фовеальной сетчатки до 400 мкм; для средней — от 401 до 600 мкм; для тяжелой степени макулярного отека — свыше 
600 мкм. В соответствии с собственной условной клинико-морфометрической классификацией степени тяжести макулярного 
отека легкая степень макулярного отека определялась в 32 %, средняя — в 43 %, тяжелая — в 25 % глаз. заключение. Вы-
деление различных клинико-морфометрических степеней тяжести макулярного отека, по нашему мнению, имеет практическую 
значимость, поскольку позволит более оптимально и объективно осуществлять выбор наиболее адекватной тактики лечения 
с учетом индивидуальных морфометрических особенностей макулярной области пациента.
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введение

Одной из наиболее весомых причин необратимого 
снижения зрения являются сосудистые поражения сет‑
чатки и зрительного нерва. В их структуре окклюзия 
ретинальных вен (ОРВ) занимает второе место после 
диабетической ретинопатии. По частоте преобладают 
поражения ветвей центральной вены сетчатки (ЦВС), 
составляя 67,2‒85,0 %. В 82,4 % случаев поражается верх‑
невисочная ветвь ЦВС, играющая особо важную роль 
в кровоснабжении макулярной области [1].

Наиболее частой причиной снижения зрения у па‑
циентов с ОРВ является формирование макулярного от‑
ека (МО) [2, 3], развивающегося в 60‒100 % случаев [4]. 
Процесс его развития является многофакторным. 
В частности, повреждение эндотелия сосудистой стен‑
ки, вызванное изменениями гемореологии и гемодина‑
мики, приводит к нарушению внутреннего (эндотелий 
ретинальных сосудов) либо наружного (ретинальный 
пигментный эпителий) гематоофтальмического барьера, 
влекущее экстравазальный выход жидкости и ее накопле‑
ние в макулярной области [5, 6]. Вследствие скопления 

интраретинальной жидкости происходит расстройство 
архитектоники макулярной области, проявляющееся 
диссоциацией ее межнейронных связей, что приводит 
к необратимому снижению зрительных функций [7, 8].

Следует отметить, что формирование МО присуще 
целому ряду ретинальных патологий (диабетическая ре‑
тинопатия, задний увеит, контузионные травмы, глазной 
ишемический синдром) [9–11].

В литературе имеется множество исследований 
о морфометрических особенностях диабетического МО 
[12, 13]. Так, для него характерно формирование губчатой 
ретинальной структуры, локализующейся преимуще‑
ственно во внешних слоях сетчатки [14]. Типично также 
формирование отслойки ретинального нейроэпителия, 
встречающейся в 36,1 % случаев и вызывающей грубые 
нарушения метаболизма фоторецепторов, что влечет 
за собой их необратимое повреждение [15–17].

Другим вариантом морфометрических макулярных 
расстройств является формирование отслойки пиг‑
ментного эпителия. Это состояние типично для цен‑
тральной серозной хориоретинопатии, возникающей 
из‑за нарушений хориоидального кровообращения 
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purpose. To study the morphometric features of macular edema in occlusions of the retinal veins, to determine and systematize the 
conditional gradations of the degrees of its severity. patients and methods. 67 patients (67 eyes) were recruited using a continu-
ous sampling method. Their age ranged from 38 to 84 years (on average 60.0 ± 10.5 years). Among them there were 27 men 
and 41 women. In 19 patients, there was an occlusion of the central retinal vein (28 %), in 48 people — occlusion of its branches 
(72 %). The lesions of the superior temporal branch prevailed — 32 people (65 %), 16 patients had occlusion of the inferior temporal 
branch (35 %). Systematization of the obtained data was carried out with the allocation of morphometric gradations of the severity 
of macular edema against the background of retinal vein occlusions. results. According to our data, the morphometric parameters 
of the macular retina in the presence of macular edema were characterized by a wide range of gradations in the thickness of the 
foveal retina and the volume of the macular retina (from 239 to 861 μm and from 10,4 to 17,4 mm3 respectively).The morphological 
features of macular edema in retinal vein occlusions are the formation of cystic cavities in the outer and inner layers of the retina, 
convex deformation of the retinal profile, and the development of neuroepithelial detachment in 21 % of cases. Taking into account 
the data obtained, we proposed a conditional morphometric classification of the severity of macular edema in retinal vein occlusions. 
A mild degree of macular edema was characterized by values of the foveal retinal thickness index up to 400 μm; for medium — from 
401 to 600 microns; for severe macular edema — over 600 microns. In accordance with our own conditional clinical morphometric 
classification of the severity of macular edema, mild macular edema was determined in 32 %, medium degree — in 43 %, severe — in 
25 % of patients’ eyes. Conclusion. The identification of various clinical and morphometric degrees of severity of macular edema, in 
our opinion, is of practical importance, since it will allow more optimal and objective selection of the most optimal treatment tactics, 
taking into account the individual morphometric characteristics of the patient’s macular region.
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и сопровождаемой метаболическими сдвигами в рети‑
нальном пигментном эпителии [18].

Однако исследования, касающиеся морфометрии МО 
при ОРВ немногочисленны. Так, Р.Р. Файзрахманов и со‑
авт. отмечают, что морфометрическими особенностями 
отека сетчатки про ОРВ является его кистозный характер 
с утолщением макулярной области до 386,97 ± 16,26 мкм 
[19]. Е.А. Дроздова и соавт. выявили, что при ишеми‑
ческой форме окклюзии ЦВС имели место максималь‑
ная толщина фовеолярной сетчатки и объем макулы, 
при этом преобладал диффузный вариант МО. Частота 
встречаемости отслойки нейроэпителия была высока 
и достигала 75 %. Авторы также показали наличие пря‑
мой корреляционной зависимости между ростом уровня 
VEGF в слезе, сыворотке крови и высотой отслойки ней‑
роэпителия [2, 20].

При этом представленные в литературе морфометри‑
ческие показатели МО у пациентов с ОРВ касаются пре‑
имущественно лишь его пограничных значений в плане 
разграничения его фокального и диффузного варианта. 
Таковым критерием принято считать толщину макулы 
более 300 мкм [12]. Однако отсутствуют данные о мор‑
фометрических параметрах интраретинальных кист 
в зависимости от степени тяжести МО. Отсутствие по‑
добных важных сведений существенно снижает объек‑
тивность оценки степени тяжести МО, хотя они могут 
иметь важное практическое значение для исходного вы‑
бора оптимального и эффективного метода лечения МО 
при ОРВ, а также для прогнозирования его исходов.

Цель исследования: изучить морфометрические 
особенности МО при ОРВ, определить и систематизиро‑
вать условные градации степени его тяжести.
Пациенты и методы

Критериями отбора клинического материала яв‑
лялись случаи первичного выявления МО у пациен‑
тов с ОРВ и ее ветвей без ранее проведенного лечения. 
Это было необходимо для более объективной оценки 
всех морфометрических вариантов МО. Были выбраны 
67 пациентов (67 глаз), при этом использовался метод 
сплошной выборки. Возраст составил от 38 до 84 лет (в 
среднем 60,0 ± 10,5 года), 27 мужчин и 41 женщина.

У 19 пациентов имела место окклюзия ЦВС (28  %), 
у 48  — ОРВ ее ветвей (72  %). Преобладали поражения 
верхневисочной ветви — 32 пациента (65 %), у 16 отме‑
чалась окклюзия нижневисочной ветви (35 %).

Давность ОРВ варьировала от 2 до 16 недель (в сред‑
нем 7,9  ± 4,6). Все пациенты страдали артериальной 
гипертензией, у 4 из них имел место сахарный диабет 
2‑го типа.

Выполнено стандартное офтальмологическое об‑
следование пациентов, которое включало визометрию, 
рефрактометрию, тонометрию. Исследование состоя‑
ния структур переднего отрезка глаз проводилось мето‑
дом биомикроскопии (щелевая лампа SL 120, Carl Zeiss, 
Германия).

Для оценки состояния сетчатки проводили обрат‑
ную офтальмоскопию с помощью бинокулярного без‑
рефлексного налобного офтальмоскопа (OMEGA 500, 
Heine, Германия). Оценивали наличие и клинические 
проявления ОРВ. Для выяснения наличия и степени ка‑
пиллярной ретинальной неперфузии проводили флуо‑
ресцентную ангиографию (ФАГ) с использованием фун‑
дус‑камеры (VISUCAM 500, Carl Zeiss, Германия).

Была выполнена оптическая когерентная томография 
(ОКТ) макулярной области (CIRRUS HD OCT, модель 
4000, Carl Zeiss, Германия), использовался протокол ска‑
нирования «Macular Cube 512×128». Были определены по‑
казатели толщины фовеолярной сетчатки (ТФС), объема 
макулярной сетчатки (ОМС). Особое внимание уделяли 
оценке морфометрических параметров макулы: анато‑
мо‑топографическому соотношению внутренней погра‑
ничной мембраны (ВПМ) и задней гиалоидной мембра‑
ны (ЗГМ), состоянию наружной пограничной мембраны 
(НПМ) и линии сочленения наружных и внутренних сег‑
ментов фоторецепторов. Очень важным считали наличие 
отслойки нейроэпителия: при ее обнаружении оценивали 
ее высоту и протяженность, а также число и размеры ин‑
траретинальных кистозных полостей.

Была проведена систематизация полученных дан‑
ных с выделением морфометрических градаций степени 
выраженности МО на фоне ОРВ. В основу были взяты 
следующие критерии: число и размеры интраретиналь‑
ных кистозных полостей с оценкой высоты внутрирети‑
нального кистозного пространства (расстояние между 
двумя вершинами кистозной полости по вертикали) 
[21]. Кроме того, по данным ОКТ сканирования оцени‑
вали также состояние наружной пограничной мембра‑
ны (НПМ), линии сочленения наружных и внутренних 
сегментов фоторецепторов, наличие и особенности от‑
слойки нейроэпителия и пигментного эпителия сетчат‑
ки. Статистическую обработку данных выполняли с ис‑
пользованием программы IBM SPSS Statistics 20. Данные 
представлены в виде M ± σ, где M — среднее значение, 
σ — стандартное отклонение.
результаты

Передний отрезок глаза у всех пациентов был спо‑
койным, в стекловидном теле определялись признаки 
нитчатой деструкции. Офтальмоскопическая картина 
глазного дна соответствовала локализации окклюзии. 
Так, при окклюзии ЦВС в большинстве случаев наблюда‑
лись множественные штрихообразные интраретиналь‑
ные геморрагии, расширение калибра венул, сужение ар‑
териол, отек диска зрительного нерва (ДЗН), утолщение 
сетчатки в макулярной области (рис. 1).

При окклюзии ветвей ЦВС наблюдались множе‑
ственные либо единичные интраретинальные геморра‑
гии по ходу пораженной сосудистой аркады, в макуляр‑
ной области имело место утолщение сетчатки (рис. 2). 
В 34 глазах определялись ватообразные очаги, которые 
соответствовали ишемическим ретинальным зонам. 
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В 44 глазах при проведении ФАГ были выявлены зоны 
неперфузии свыше двух диаметров ДЗН, что указывало 
на ишемический тип окклюзии (66 % случаев).

Среди окклюзий ЦВС не ишемический тип был вы‑
явлен у 5 пациентов, ишемический — у 14. В структуре 
окклюзий ветвей ЦВС у 30 пациентов (61 %) имел место 
ишемический тип, у 18 — не ишемический (38 %).

Диапазон значений ТФС в общей совокупности ис‑
следуемых глаз при выполнении ОКТ широко варьиро‑
вал: от 239 до 861 мкм, составив в среднем 499 ± 141 мкм. 
Показатель ОМС был также высоким и составил от 10,1 
до 17,4 мм3 (в среднем 13,1 ± 1,6 мм3). В связи с этим нами 
была предпринята попытка более углубленного изучения 
морфометрических особенностей степени тяжести МО.

Учитывая тот факт, что МО в большинстве случаев 
при ОРВ имеет кистозный характер [2, 7, 19] по критерию 
наличия, числа и размеров кистозных интраретиналь‑
ных полостей, все исследуемые глаза пациентов условно 
были разделены на 3 группы. Это было обусловлено тем, 
что, согласно данным литературы, количество и размер 
кистозных интраретинальных полостей ассоциирует‑
ся с необратимыми морфологическими изменениями 
структур макулярной зоны, с разрушениями взаимодей‑
ствия нейронов, повреждениями опорной структуры — 
волокон клеток Мюллера, фоторецепторных, биполяр‑
ных и ганглиозных клеток сетчатки [19, 22, 23].

1‑я группа включала 22 глаза с единичными мелки‑
ми равномерными оптически пустыми кистозными по‑
лостями, располагавшимися во внутренних и наружных 
слоях сетчатки. Во 2‑ю группу были включены 29 глаз со 
множественными интраретинальными кистозными по‑
лостями, располагавшимися во внутренних и наружных 
слоях сетчатки и имевшими тенденцию к слиянию. В 3‑ю 
группу вошли 16 глаз с крупными сливными оптически 
пустыми кистозными полостями. Их характерной осо‑
бенностью являлось расположение в два ряда.

У пациентов 1‑й группы в 19 глазах имела место ок‑
клюзия ветвей ЦВС (86 %), в 3‑х глазах — окклюзия ЦВС 
(14 %). В макулярной области определялось утолщение 
сетчатки, наличие единичных мелких интраретинальных 
геморрагий. В 16 глазах были обнаружены единичные 
небольшие равномерные оптически пустые кистозные 
полости, располагавшиеся во внутренних и наружных 
слоях сетчатки (рис. 3). Высота внутриретинального ки‑
стозного пространства варьировала от 26 до 150 мкм. 
НПМ на томограмме не была изменена и выглядела 
как равномерная тонкая ровная линия, расположенная 
параллельно гиперрефлективной горизонтальной поло‑
се сочленения наружных и внутренних фоторецепторов. 
В 5 глазах была выявлена плоская локальная отслойка 
нейроэпителия (23  %). Ее высота была минимальной 
и варьировала от 25 до 150 мкм, протяженность от 100 

рис. 1. Фотография глазного дна правого глаза. Пациент Л., ок-
клюзия центральной вены сетчатки. Множественные интрарети-
нальные геморрагии во всех квадрантах, вены расширены и из-
виты, артерии сужены, диск зрительного нерва отечен, контуры 
стушеваны. В макулярной области ватообразный очаг

Fig. 1. Photo of the right eye fundus. Patient L., central retinal vein oc-
clusion. Multiple intraretinal hemorrhages in all quadrants, veins are di-
lated and twisted, arteries are narrowed, the optic nerve head is swol-
len, the contours are blurred. In the macular area focus like a cotton

рис. 2. Фотография глазного дна правого глаза. Пациентка Н., 
окклюзия верхне-височной ветви центральной вены сетчатки. 
Множественные интраретинальные геморрагии по ходу верхне-
височной ветви, ватообразные очаги, вены расширены и извиты, 
артерии сужены

Fig. 2. Photo of the right eye fundus. Patient N., occlusion of the su-
perior temporal branch of the central retinal vein. Multiple intraretinal 
hemorrhages along the superior temporal branch, foci like cotton, 
the veins are dilated and twisted, the arteries are narrowed
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до 800 мкм. Максимально корригированная острота зре‑
ния (МКОЗ) у пациентов 1‑й группы в среднем состави‑
ла 0,4 ± 0,3. ТФС варьировала от 239 до 406 мкм (в сред‑
нем 355  ± 43 мкм), ОМС  — 11,5  ± 0,7 мм3. Несмотря 
на умеренное повышение среднего показателя ТФС, 
в 12 из 22 глаз определялся ишемический тип окклю‑
зии (зоны ретинальной неперфузии свыше 2 диаметров 
ДЗН). Следует отметить, что в 87 % случаев показатель 
ТФС не превышал 400 мкм.

В 29 глазах (2‑я группа) офтальмоскопически 
в макуле определялись интраретинальные геморра‑
гии, которые, в отличие от 1‑й группы, уже носили 
не единичный, а множественный характер. Это сопро‑
вождалось диффузным утолщением сетчатки, распро‑
странявшимся вплоть до сосудистых аркад. Во всех 
глазах интраретинальные кистозные полости в макуле 
были множественными, высота внутриретинального 

кистозного пространства была значительнее, чем в 1‑й 
группе, и варьировала от 160 до 250 мкм (рис. 4). Кисты 
локализовались во внутренних и наружных слоях сет‑
чатки. Несмотря на отсутствие изменений НПМ, в гла‑
зах данной группы наблюдалась умеренная конвекс‑де‑
формация ретинального профиля. В 9 глазах (31  %) 
пациентов 2‑й группы выявлено наличие отслойки ней‑
роэпителия. Ее высота варьировала от 50 до 250 мкм, 
протяженность  — от 100 до 1500 мкм. Значения пока‑
зателей ТФС составили от 402 до 594 мкм (в среднем 
498 ± 54 мкм), средний показатель ОМС − 13,2 ± 0,8 мм3. 
Показатели МКОЗ у данных пациентов оказались ниже, 
чем в 1‑й группе, составив в среднем 0,2 ± 0,1.

У пациентов 3‑й группы офтальмоскопически во всех 
глазах по ходу пораженных сосудистых аркад выявля‑
лись множественные интраретинальные геморрагии, 
диффузное утолщение сетчатки, наличие зон ватоо‑

бразных экссудатов. Во всех глазах 3‑й груп‑
пы определялось два ряда крупных оптически 
пустых кистозных полостей. Причем их харак‑
терной особенностью являлось то, что в преде‑
лах фовеа интраретинальные полости были 
ориентированы вертикально, высота интра‑
ретинального кистозного пространства пре‑
вышала 250 мкм. Вследствие этого отмечалась 
выраженная конвекс‑деформация ретиналь‑
ного профиля макулярной области на уров‑
не внутренних и наружных слоев сетчатки. 
На снимках ОКТ выявлялись повреждения 
как НПМ, так и линии сочленения наруж‑
ных и внутренних сегментов фоторецепторов 
(рис. 5), что проявлялось их истончением и не‑
равномерностью. Значения показателей ТФС 
варьировали от 602 до 861 мкм (25 %) (в сред‑
нем 699  ± 80 мкм). Средний показатель ОМС 
в 3‑й группе оказался максимальным, составив 
14,6  ± 1,6 мм3, МКОЗ  — наиболее низкой  — 
от 0,04 до 0,30 (в среднем 0,10 ± 0,09).

С учетом полученных данных нами была 
предложена условная морфометрическая клас‑
сификация степени тяжести МО при ОРВ, в со‑
ответствии с которой для легкой степени МО 
были характерны значения показателя ТФС 
до 400 мкм; для средней — от 401 до 600 мкм; 
для тяжелой степени — свыше 600 мкм.

Таким образом, углубленное изучение мор‑
фометрической характеристики МО в исследу‑
емой совокупности глаз пациентов с ОРВ вы‑
явило ряд характерных особенностей. В 88  % 
случаев имел место кистозный отек макуляр‑
ной области, который сопровождался конвекс‑
деформацией ретинального профиля, фор‑
мированием интраретинальных кист, число 
и размеры которых нарастали по мере утяже‑
ления МО с тенденцией формирования слив‑
ных кистозных интраретинальных полостей, 

рис. 3. ОКТ макулярной области. Ретинальный профиль деформирован. От-
мечаются небольшие оптически пустые полости во внутренних и наружных 
слоях сетчатки

Fig. 3. OCT of the macular area. The retinal profile is deformed. There are small 
optically empty cavities in the inner and outer layers of the retina

рис. 4. ОКТ макулярной области. Ретинальный профиль деформирован. От-
мечаются множественные неравномерные интраретинальные полости раз-
личного размера

Fig 4. OCT of the macular area. The retinal profile is deformed. There are multiple 
irregular intraretinal cavities of various sizes
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постепенно захватывающих всю толщу рети‑
нальной ткани с сохранением лишь ее поверх‑
ностного тонкого слоя. У пациентов с тяжелой 
степенью МО (3‑я группа) сформировались 
выраженные повреждения макулярных струк‑
тур, локализовавшиеся преимущественно 
на уровне наружного ядерного слоя и выра‑
жавшиеся дезорганизацией линии сочленения 
наружных и внутренних сегментов фоторе‑
цепторов. Следует особо отметить, что во всех 
случаях ретинальный пигментный эпителий 
был сохранен, не обнаружено ни одного случая 
отслойки ретинального пигментного эпителия.
обсуждение

В последние годы появились технические 
возможности прижизненной морфометриче‑
ской оценки состояния ретинальных структур. 
Это позволило исследовать, в частности, со‑
стояние макулы при различной ретинальной 
патологии. В связи с этим проведенный нами анализ 
морфометрических параметров макулярной области 
при ОРВ выявил склонность к формированию маку‑
лярного отека, характеризующегося кистозными изме‑
нениями интраретинальных структур, степень тяжести 
которых нарастала с увеличением толщины макулярной 
сетчатки. Это полностью согласуется с данными литера‑
туры [2, 3, 19].

В то же время нами был выявлен ряд характерных 
особенностей, заключающихся в формировании сначала 
единичных мелких, а затем по мере усугубления степе‑
ни тяжести МО и множественных сливных кистозных 
интраретинальных полостей, постепенно захватыва‑
ющих всю толщу ретинальной ткани. Отмечено также, 
что в 21 % случаев развитие МО сопровождалось фор‑
мированием отслойки нейроэпителия.
выводы

1. Морфометрические показатели макулярной сет‑
чатки при наличии МО, по нашим данным, характеризо‑
вались широким диапазоном значений ТФС и ОМС (от 
239 до 861 мкм и от 10,4 до 17,4 мм3 соответственно).

2. Морфологическими особенностями МО при ОРВ 
являются формирование кистозных полостей в наруж‑
ных и внутренних слоях сетчатки, конвекс‑деформация 
ретинального профиля, развитие отслойки нейроэпите‑
лия в 21 % случаев.

3. В соответствии с собственной условной клини‑
ко‑морфометрической классификацией степени тяжести 

МО легкая степень МО определялась в 32 %, средняя сте‑
пень — в 43 %, тяжелая — в 25 % глаз пациентов.

4. Для легкой степени МО были характерны ТФС 
до 400 мкм, ОМС до 11,5 ± 0,7 мм3, небольшие равномер‑
ные оптически пустые кистозные полости во внутрен‑
них и наружных слоях сетчатки, достаточно высокая 
МКОЗ (0,4 ± 0,3). Средняя степень тяжести МО характе‑
ризовалась ТФС до 600 мкм, ОМС до 13,2 ± 0,8 мм3, мно‑
жественными неравномерными полостями различного 
размера, снижением остроты зрения в среднем до 0,2 ± 
0,1. Для тяжелой степени МО было свойственно макси‑
мальное увеличение ТФС свыше 600 мкм, ОМС до 14,5 ± 
1,6 мм3, выраженная конвекс‑деформация ретинального 
профиля, на уровне внутренних и наружных слоев сет‑
чатки наличие двух рядов крупных оптически пустых 
кистозных полостей, выраженное снижение остроты 
зрения до 0,10 ± 0,09.

5. Выделение различных клинико‑морфометриче‑
ских степеней тяжести МО, по нашему мнению, имеет 
практическую значимость, поскольку позволит более 
оптимально и объективно осуществлять выбор наибо‑
лее адекватной тактики лечения с учетом индивидуаль‑
ных морфометрических особенностей макулярной обла‑
сти пациента.
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Опыт применения гелевого протектора эпителия роговицы 
в лечении эрозии роговицы у пациента  

с ранее перенесенной радиальной кератотомией
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резЮме

В настоящее время одной из актуальных проблем фармакотерапии является лечение рецидивирующих эрозий роговицы. Трав-
матическое и послеоперационное повреждение роговицы может нарушать связь между базальной мембраной и эпителием. 
Одним из таких предрасполагающих факторов, нарушающих связь между эпителием и базальной мембраной, является ранее 
проведенная передняя радиальная кератотомия. Представлен клинический случай применения off-label протектора эпителия 
роговицы гелевого СФЕРО®око в комплексном лечении травматической эрозии роговицы у пациента с ранее перенесенной 
радиальной кератотомией. Была использована схема консервативного лечения, включавшая 5 % гель декспантенол, 0,05 % 
раствор пиклоксидина, слезозаменитель, а также протектор эпителия роговицы (АО «БИОМИР сервис», Россия) по 1 капле 
4 раза в день до закрытия эрозии и затем еще в течение 2 недель. В результате лечения на 14-й день была достигнута полная 
эпителизация роговицы. Терапия продолжена еще на 2 недели. В течение 2 недель состояние оставалось стабильным. По-
казана эффективность применения протектора эпителия роговицы в комплексном лечении травматической эрозии роговицы 
у пациента с ранее перенесенной радиальной кератотомией.
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введение

Роговичный эпителий  — важная структура в ана‑
томическом и функциональном отношении. Эпителий 
обеспечивает прозрачность роговицы, регулярность 
поверхности, оптические свойства, питание, является 
барьером для повреждающих агентов. Морфологически 
роговичный эпителий представляет собой структуру, 
состоящую из нескольких слоев неороговевающих сква‑
мозных эпителиоцитов, соединенных с помощью дес‑
мосом и щелевидных контактов [1–4]. Базальная мем‑
брана определяет форму, размер и ориентацию клеток, 
служит основой и связующим звеном между клетками 
разных слоев ткани и отвечает за ее стабильность [5–8]. 
Травматическое и послеоперационное повреждение ро‑
говицы может нарушать связь между базальной мембра‑
ной и эпителием. Одним из видов таких предрасполага‑
ющих факторов, нарушающих связь между эпителием 
и базальной мембраной, является ранее проведенная 
передняя радиальная кератотомия. В 1970–1980‑е годы 
было проведено более 1,5 миллиона операций с приме‑
нением технологии передней радиальной кератотомии. 
В зависимости от типа рубцевания, его глубины суще‑
ствуют особенности эпителизации зоны около керато‑
томического рубца (КР) и врастания эпителия. Таким 
образом, травма роговицы может приводить к отрыву 
ткани от рубца, замедлению эпителизации зоны травма‑
тической эрозии роговицы, формированию рецидиви‑
рующей эрозии роговицы [9–12].

В России в 2015 году был зарегистрирован «Протектор 
эпителия роговицы гелевый СФЕРО®око» (далее — про‑
тектор эпителия роговицы), АО «БИОМИР сервис», соз‑
данный на основе композиции биополимерного колла‑
генсодержащего геля [13, 14]. В состав ПЭРГ СФЕРО®око 
входят практически все компоненты внеклеточного ма‑
трикса, такие как, например, коллаген (в гидролизован‑
ном виде), протеогликаны, гликопротеины и др.

Биосовместимость, в том числе низкая иммуноген‑
ность и регенерационная активность протектора эпите‑
лия роговицы, была доказана при его применении в виде 

капель в клинической практике в комплексном лечении 
эрозий роговицы (посттравматических, посткератопла‑
стических и особенно рецидивирующих) [15].

Цель: представить клинический случай применения 
протектора эпителия роговицы в лечении травматиче‑
ской эрозии роговицы у пациента с ранее перенесенной 
радиальной кератотомией.
Пациент и методы

Под наблюдением находился пациент 54 лет с жало‑
бами на слезотечение, светобоязнь, чувство «раздирания 
век» по утрам, покраснение левого глаза. Из анамнеза: 
30  лет назад проведена передняя радиальная кератото‑
мия по поводу миопии высокой степени. Травма рогови‑
цы дужкой от очков произошла 2 недели назад. В тече‑
ние 2 недель пациент проходил консервативное лечение 
по месту жительства, включавшее антибактериальную 
(0,5  % левофлоксацин) и репаративную (5  % гель дек‑
спантенола) терапию без динамики.

При биомикроскопии с окрашиванием флюоресцеи‑
ном выявлено поверхностное расхождение КР на 6 часах 
и эрозия роговицы по обеим сторонам от КР диаметром 
около 3 мм. Окрашивание эрозии выражено.

В качестве терапии использовали схему, разработан‑
ную Д.Ю. Майчуком и И.А. Пронкиным [15], включаю‑
щую применение 5 % геля декспантенола, 0,05 % раство‑
ра пиклоксидина, слезозаменителя, а также протектора 
эпителия роговицы по 1 капле 4 раза в день до закрытия 
эрозии и затем еще в течение 2 недель.

Контрольные осмотры проводили на 3‑й, а затем 
каждый 7‑й день лечения. На всех этапах у пациента 
выполняли визометрию, биомикроскопию с окрашива‑
нием флюоресцеином и оценкой динамики уменьшения 
площади эрозии и динамики эпителизации.
результаты и обсуждение

Роговичный эпителий лежит на базальной мембране, 
которая представляет собой четырехслойную структу‑
ру [7, 16]. Самый поверхностный слой содержит боль‑
шое количество фосфолипидов, плотное прилегание 
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Currently, one of the actual problems of pharmacotherapy is the treatment of recurrent corneal erosions. Traumatic and postoperative 
damage to the cornea can disrupt the connection between the basement membrane and the epithelium. One type of such predispos-
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эпителия к базальной мембране по большей части за‑
висит от липидного слоя [17]. При локальном повреж‑
дении эпителия окружающие клетки моментально 
выделяют фермент коллагеназу, которая разрушает со‑
единения с базальной мембраной с целью стимуляции 
регенерации и свободного деления клеток эпителия 
с формированием плотной адгезии. Если при травме ба‑
зальная мембрана осталась интактной, то эпителий рас‑
тет вдоль нее довольно быстро, и для закрытия дефекта 
требуется около 2 суток. В тех случаях, когда базальная 
мембрана повреждена, регенерирующие эпителиальные 
клетки участвуют в построении новой базальной мем‑
браны в месте травмы, и в этом случае для формирова‑
ния плотной адгезии новых и подлежащих тканей может 
потребоваться несколько недель [18].

На всех этапах лечения данного пациента макси‑
мально корригированная острота зрения составляла 
1,0. На 3‑й день лечения отмечено значительное сниже‑
ние жалоб на светобоязнь и слезотечение. Объективно: 
глаз спокоен, конъюнктивальная инъекция слабо вы‑
ражена. Биомикроскопически при окраске флюорес‑
цеином отмечено снижение степени окрашивания эро‑
зии, уменьшение зоны до 2 мм, уменьшение ширины 

расхождения рубца. На 7‑й день наблюдения жалобы 
на слезотечение отсутствовали, светобоязнь легкая. 
Отмечена полная эпителизация эрозии роговицы, за ис‑
ключением края КР, прокрашивание слабо выражено. 
На 14‑й день пациент жалоб не предъявлял, при био‑
микроскопии с окрашиванием флюоресцеином про‑
крашивание отсутствовало. Достигнута полная эпите‑
лизация. Терапию продолжали еще в течение 2 недель 
при стабильном состоянии пациента. Далее пациенту 
была назначена слезозаместительная терапия в связи 
с сопутствующим синдромом сухого глаза.
заклЮчение

В результате проведенных исследований была под‑
тверждена высокая биосовместимость и регенера‑
торная активность протектора эпителия роговицы, 
что и обусловило эффективность его применения 
в комплексном лечении травматической эрозии ро‑
говицы у пациента с ранее перенесенной радиальной 
кератотомией. Полученные результаты позволяют ре‑
комендовать протектор эпителия роговицы к использо‑
ванию в комплексной терапии для лечения осложнен‑
ных эрозий роговицы.
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резЮме

цель: анализ двух клинических случаев проведения немедленной последовательной двусторонней хирургии катаракты по раз-
работанному модифицированному алгоритму (маНПДХК). материалы и методы. Представлены результаты двух клинических 
случаев проведения маНПДКХ. В обоих случаях выполнена ультразвуковая факоэмульсификация катаракты (ФЭК) с импланта-
цией интраокулярной линзы (ИОЛ) под местной анестезией по стандартной методике через роговичный разрез 2,2–2,4 мм. Рас-
чет ИОЛ проводили на эмметропическую рефракцию. Модификация (по сравнению с традиционной) технологии оперативного 
вмешательства основывалась на включении в алгоритм длительного (не менее 60 минут) перерыва между операциями в целях 
комплексного офтальмологического обследования с дальнейшим принятием решения о проведении операции на втором глазу. 
результаты. В первом клиническом случае пациенту до операции не удалось измерить переднезаднюю ось глаза методом опти-
ческой биометрии. В таких ситуациях используют А-сканирование, которое считается менее точным вследствие субъективного 
фактора и нередко приводит к ошибкам в расчете ИОЛ. Кроме того, определенную настороженность вносил факт существенной 
(4 дптр) разницы в предоперационной рефракции обоих глаз. Учитывая данные положения, после первой операции через 60 ми-
нут был осуществлен контроль правильности расчета ИОЛ двумя методами: с помощью измерения (оптической биометрией) 
переднезадней оси глаза (ПЗО, при этом различия составили менее 0,3 мм, что подтвердило данные А-сканирования), а также 
методом авторефрактометрии, показавшей практически отсутствие отклонения от «целевой». Изложенные результаты позво-
лили принять решение о проведении второй операции. Во втором клиническом случае, несмотря на отсутствие факторов риска 
(оптическая биометрия была проведена на обоих глазах, сходные показатели имелись в отношении ПЗО), на оперированном 
глазу определена послеоперационная рефракция величиной +1,5 дптр, что, по-видимому, связано с выявленным снижением 
(на 0,93 дптр) кривизны роговицы вследствие гидратации стромы роговицы в области операционных доступов и (или) изменений 
со стороны слезной пленки. Изложенные результаты позволили принять решение о переносе второй операции. При этом уже 
через неделю отмечалось восстановление роговичной ткани, что было доказано требуемым (0,37 дптр) отклонением рефрак-
ции от целевых значений. заключение. Применение технологии маНПДКХ обеспечивает требуемую клиническую эффектив-
ность и может быть рекомендовано с учетом эпидемиологической обстановки, особенно у лиц зрительно-напряженного труда.

ключевые слова: отсроченная последовательная двусторонняя хирургия катаракты, немедленная последовательная дву-
сторонняя хирургии катаракты, клинический случай
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актуальность Проблемы

Немедленная последовательная двусторонняя хи‑
рургия катаракты (НПДХК) предусматривает вы‑
полнение факоэмульсификации катаракты (ФЭК) 
на двух глазах в течение одного операционного дня [1, 
2]. Проведение НПДКХ в мировой офтальмологиче‑
ской практике до недавнего времени было достаточ‑
но ограничено, что связано с официальной позицией 
здравоохранения и страховых компаний, касающей‑
ся вероятности развития инфекционных осложнений 
(в  первую очередь, двухстороннего эндофтальмита), 
отсутствия послеоперационного рефракционного ре‑
зультата на первом глазу, который определял бы выбор 
интраокулярной линзы (ИОЛ) на втором глазу, а также 
с достаточно настороженным отношением офтальмо‑
хирургов [3–8].

Существенное ухудшение эпидемиологической си‑
туации привело к значительному пересмотру клиниче‑
ской эффективности НПДХК, так как данная техноло‑
гия обеспечивает сокращение использования средств 
индивидуальной защиты, минимизирует повторные 
посещения клиники и сопровождается более быстрым 
восстановлением бинокулярного зрения [9]. Наряду 
с этим были выполнены исследования, указывающие 

лишь на единичные случаи эндофтальмита после про‑
ведения НПДКХ, что полностью сопоставимо с дан‑
ными при проведении традиционной монокулярной 
ФЭК [10, 11]. Кроме того, было доказано, что рефрак‑
ционные результаты НПДКХ в первую очередь зависят 
от правильной предоперационной оценки положения 
ИОЛ в глазу, что может быть улучшено более высоким 
уровнем хирургии, а также более точными формулами 
для расчета ИОЛ [12].

Особенно важно подчеркнуть, что, по мнению 
как зарубежных [7, 8], так и российских [13] оф‑
тальмохирургов, в целях более широкого внедрения 
НПДХК в клиническую практику необходима разра‑
ботка стандартизированной технологии и протокола 
оперативного вмешательства. В связи с этим следу‑
ет отметить, что в наибольшей степени клинические 
стандарты проведения НПДХК были разработаны 
и адаптированы с учетом сложной эпидемиологиче‑
ской обстановки в Канаде [14]. В то же время, по мне‑
нию некоторых авторов, данные стандарты требуют 
определенной доработки [4].

Цель работы  — анализ двух клинических случаев 
проведения НПДХК по разработанному модифициро‑
ванному алгоритму (маНПДХК).

abstraCt

purpose. Analysis of two clinical cases of immediate sequential bilateral cataract surgery according to the developed modified algo-
rithm (mаISBCS). materials and methods. The results of two clinical cases of mаISBCS are presented. In both cases, ultrasonic 
cataract phacoemulsification (FEC) was performed with implantation of an intraocular lens (IOL) under local anesthesia according to the 
standard technique through a corneal incision of 2.2–2.4 mm. IOL calculation was performed for emmetropic refraction. The modifica-
tion (compared to the traditional one) of the technology of surgical intervention was based on the inclusion in the algorithm of a long (at 
least 60 minutes) break between operations for the purpose of a comprehensive ophthalmological examination with a further decision 
to perform an operation on the second eye. results. In the first clinical case, the patient failed to measure the anterior-posterior axis 
by optical biometry before surgery. In such situations, the A-scan is used, which is considered less accurate due to human error and 
often leads to errors in the calculation of the IOL. In addition, a certain alertness was introduced by the fact of a significant (4 diopters) 
difference in the preoperative refraction of both eyes. Considering these provisions, after the first operation, after 60 minutes, the 
correctness of the IOL calculation was monitored by two methods — by measuring (optical biometrics) the anterior-posterior axis of 
the eye (APA, while the differences were less than 0.3 mm, which confirmed the A-scan data), as well as autorefractometry, which 
showed almost no deviation from the “target”. The presented results allowed us to formulate a decision to carry out the second opera-
tion. In the second clinical case, despite the absence of risk factors (optical biometrics was taken in two eyes, similar APA values), a 
postoperative refraction of +1.5 diopters was determined in the operated eye, which, apparently, is associated with the identified de-
crease (by 0.93 diopters) corneal curvature due to hydration of the corneal stroma in the area of   surgical accesses and (or) changes 
in the tear film. The presented results allowed us to formulate a decision to postpone the second operation. At the same time, after a 
week, the restoration of the corneal tissue was noted, which was proved by the required (0.37 diopters) deviation of refraction from 
the target values. Conclusion. The use of mаISBCS technology provides the required clinical efficacy and can be recommended taking 
into account the epidemiological situation, especially for people with visually strenuous work.
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Пациенты и методы

Представлены результаты двух клинических случаев 
проведения НПДКХ. В обоих случаях выполнена ультра‑
звуковая ФЭК с имплантацией ИОЛ под местной анесте‑
зией по стандартной методике через роговичный разрез 
2,2–2,4 мм. Расчет ИОЛ проводили на эмметропическую 
рефракцию. Пациенты прооперированы одним хирур‑
гом (Д.Ф. Покровским). Биометрия, авторефкератоме‑
трия и расчет ИОЛ были выполнены с помощью оптиче‑
ского биометра «Lenstar LS 900» (Haag‑Streit, Германия), 
ультразвукового биометра «А‑scan Synergy» (Accutome, 
США), а также авторефкератометра «HRK‑7000» (Huvitz, 
Южная Корея), офтальмотонометрию выполняли с ис‑
пользованием прибора FT‑1000 (Tomey, Япония).

Модификация (по сравнению с традиционной) тех‑
нологии оперативного вмешательства основывалась 
на включении в алгоритм длительного (не менее 60 ми‑
нут) перерыва между операциями в целях комплексного 
офтальмологического обследования с дальнейшим при‑
нятием решения о проведении операции на втором глазу.
результаты

Клинический случай 1. Пациент К‑ов, 60 лет, диа‑
гноз — осложненная катаракта обоих глаз, миопия вы‑
сокой степени обоих глаз с величиной сферического 
эквивалента (СЭ) правого/левого глаз ‑8,0/‑12,0 дптр; 
НКОЗ — 0,03/0,03; МКОЗ — 0,2/0,1. После первой опе‑
рации (на левом глазу) по результатам биомикроскопии 
были отмечены следующие показатели: роговица про‑
зрачна с локальным отеком в области операционных 
доступов, передняя камера глубокая, влага передней 
камеры прозрачная, ИОЛ в капсульном мешке, в цен‑
тре, рефлекс с глазного дна розовый. По окончании пер‑
вой операции (в связи с невозможностью проведения 
при предоперационном осмотре) пациенту выполнена 
оптическая биометрия с целью проверки данных, полу‑
ченных методом А‑сканирования. По результатам ком‑
плексного обследования у пациента на прооперирован‑
ном глазу данные оптической биометрии подтвердили 
показатели А‑сканирования в предоперационном пери‑
оде, при этом клиническая рефракция соответствовала 
«целевой» (СЭ = +0,5 дптр). По итогам обследования па‑
циенту было предложено выполнить операцию на пар‑
ном глазу, получено информированное согласие, после 
этого успешно выполнена ФЭК с имплантацией ИОЛ. 
Данные послеоперационного обследования правого/
левого глаза (1; 7; 30‑й день): НКОЗ − 0,8/0,9; 0,95/0,95; 
1,0/1,0; МКОЗ — 0,9/0,95; 0,95/0,95; 1,0/1,0; СЭ — 0,5/0,37; 
0,37/0,25; 0,25/0,25 дптр соответственно.

Клинический случай 2. Пациент Щ‑ов, 61 год, диа‑
гноз  — возрастная катаракта обоих глаз. Данные пре‑
доперационного исследования на правом/левом глазу: 
СЭ — +2,75/+1,5 дптр; НКОЗ — 0,05/0,1; МКОЗ — 0,1/0,2. 
После первой операции (на правом глазу) по результа‑
там биомикроскопии были отмечены следующие показа‑
тели: роговица прозрачна с локальным отеком в области 

операционных доступов, передняя камера глубокая, 
влага передней камеры прозрачная, ИОЛ в капсульном 
мешке, в центре, рефлекс с глазного дна розовый. В то же 
время у пациента на прооперированном глазу было от‑
мечено отклонение от целевой рефракции +1,5 дптр, 
а также уменьшение средней кривизны роговицы на 0,93 
дптр по данным авторефкератометрии. При этом по‑
казатели переднезадней оси при повторной оптической 
биометрии практически не отличались от предопераци‑
онных значений. В связи с полученными результатами 
осмотра ФЭК с имплантацией ИОЛ на парном глазу была 
отложена и успешно выполнена через 3 недели. Данные 
послеоперационного обследования на правом/левом 
глазу (1; 7; 30‑й день): НКОЗ — 0,6/0,8; 0,9/0,95; 0,95/1,0; 
МКОЗ  — 0,9/0,9; 0,95/0,95; 1,0/1,0; СЭ  — +1,25/+0,42; 
+0,39/+0,21; +0,21/+0,20 дптр соответственно.
обсуждение

Обсуждая представленные результаты, следует, 
в первую очередь, подчеркнуть актуальность проведения 
НПДКХ не только с позиции эпидемиологической обста‑
новки, но и с учетом проведения ФЭК лицам зрительно‑
напряженного труда, ведущих активный образ жизни 
и нуждающихся в минимальных сроках реабилитации 
[15]. Кроме того, необходимо отметить финансово‑эко‑
номические преимущества НПДКХ, связанные с более 
низкими затратами, касающимися пребывания в ста‑
ционаре, а также с более эффективным использованием 
операционной и в целом с функционированием клини‑
ки [16, 17]. Важно также подчеркнуть, что, по данным 
различных исследований, проведение НПДКХ и тради‑
ционной отсроченной последовательной двусторонней 
хирургии катаракты сопровождается сходными клини‑
ко‑функциональными результатами [1, 3, 18].

Представленные клинические примеры достаточ‑
но аргументированно отражают клиническую эф‑
фективность разработанной технологии маНПДКХ. 
Действительно, в первом случае пациенту до опера‑
ции не удалось измерить переднезаднюю ось методом 
оптической биометрии. В таких ситуациях использу‑
ют А‑сканирование, которое считается менее точным 
вследствие субъективного фактора и нередко приводит 
к ошибкам в расчете ИОЛ. Кроме того, определенную 
настороженность вносил факт существенной (4 дптр) 
разницы в предоперационной рефракции обоих глаз. 
Учитывая это, после первой операции через 60 минут 
был осуществлен контроль правильности расчета ИОЛ 
двумя методами: с помощью измерения путем оптиче‑
ской биометрии переднезадней оси глаза (ПЗО, при этом 
различия составили менее 0,3 мм, что подтвердило дан‑
ные А‑сканирования), а также с помощью авторефрак‑
тометрии, показавшей практически отсутствие откло‑
нения от «целевой». Изложенные результаты позволили 
принять решение о проведении второй операции.

Во втором клиническом случае, несмотря на от‑
сутствие факторов риска (оптическая биометрия была 
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проведена на двух глазах, сходные показатели ПЗО), 
на оперированном глазу определена послеоперацион‑
ная рефракция величиной +1,5 дптр, что, по‑видимому, 
связано с выявленным снижением (на 0,93 дптр) кривиз‑
ны роговицы вследствие гидратации стромы роговицы 
в области операционных доступов и (или) изменений со 
стороны слезной пленки. Такие результаты позволили 
принять решение о переносе второй операции. При этом 
уже через одну неделю отмечалось восстановление рого‑
вичной ткани, что доказывалось требуемым (0,37 дптр) 
отклонением рефракции от целевых значений.
заклЮчение

Применение технологии маНПДКХ, основанной 
на комплексном офтальмологическом обследовании 
после первой операции, обеспечило (при отсутствии 
возможности проведения оптической биометрии 
перед операцией) правильность расчета ИОЛ и успеш‑

ное проведение последующей операции (в первом 
клиническом случае). В рамках второго клиническо‑
го случая (при выраженном отклонении от целевой 
рефракции, связанном с постоперационными функ‑
циональными нарушениями роговичной ткани) при‑
менение технологии маНПДКХ позволило сделать за‑
ключение о переносе операции, правильность которого 
доказана достижением требуемых показателей зрения 
(НКОЗ, МКОЗ, СЭ) после проведения оперативного 
вмешательства на втором глазу. Применение техноло‑
гии маНПДКХ обеспечивает требуемую клиническую 
эффективность и может быть рекомендовано с учетом 
эпидемиологической обстановки, особенно лицам зри‑
тельно‑напряженного труда.
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Хирургическая реабилитация больного 
с посттравматической кистой радужки, катарактой 

и астигматизмом. Клинический случай
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резЮме

Травмы вызывают серьезные нарушения формы и функции органа зрения вследствие самого повреждения и сопутствующих 
ему или отдаленных осложнений и поэтому имеют высокий удельный вес в структуре слабовидения, слепоты и инвалидности. 
Одним из осложнений проникающих ранений глазного яблока являются кисты радужной оболочки. Кисты радужки могут уве-
личиваться в размерах и вызывать зрачковый блок, вторичную глаукому, увеит, дистрофию роговицы, поэтому нередко требуют 
хирургического вмешательства. Задача хирургического лечения кисты радужки состоит в том, чтобы обеспечить полное удале-
ние кисты. цель: оценить клинико-функциональные результаты лечения у пациента с посттравматической кистой радужки, зад-
ней субкапсулярной катарактой и миопическим астигматизмом. Пациент и методы. Под наблюдением находился пациент Б., 
49 лет, с диагнозом: посттравматическая ретенционная киста радужки, задняя субкапсулярная катаракта, сложный миопиче-
ский астигматизм высокой степени левого глаза. Для определения тактики хирургического лечения пациенту был выполнен 
комплекс офтальмологических (визометрия, тонометрия, авторефрактометрия, биомикроскопия, офтальмоскопия), а также 
специальных методов исследования (В-сканирование, оптическая когерентная томография сетчатки). Период наблюдения со-
ставил 1 год. результаты и обсуждение. С целью улучшения зрительных функций и профилактики развития вторичной глау-
комы больному было предложено оперативное вмешательство — иссечение кисты радужной оболочки и факоэмульсификация 
катаракты (ФЭК) с имплантацией торической интраокулярной линзы (ИОЛ). Одновременное проведение двух этапов операции 
позволило снизить риск развития послеоперационных осложнений и сократить реабилитационный период. заключение. В ре-
зультате проведенного оперативного лечения через 44 года после открытой травмы глаза достигнут положительный оптический 
и лечебный эффект: глаз спокоен, киста радужки не определяется, острота зрения повысилась. Послеоперационный период 
наблюдения за пациентом показал сохранение стабильного и высокого зрительно-функционального результата с отсутствием 
рецидива кисты радужной оболочки.

ключевые слова: посттравматическая киста радужки, астигматизм, хирургическое иссечение кисты радужки
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По данным Всемирной организации здравоохра‑
нения (ВОЗ), в мире ежегодно регистрируется около 
55 миллионов случаев травмы органа зрения, из которых 
примерно 203 000 сопровождаются проникающим ране‑
нием глазного яблока [1, 2]. Частота глазного травматиз‑
ма в России достигает 1145 человек на 100 000 взрослого 
населения. До 32 % коечного фонда офтальмологических 
стационаров занято пациентами с травмами глаз [3, 4]. 
Для сравнения в США, по данным двадцати популяци‑
онных исследований, суммарные показатели распро‑
страненности травм и обусловленных ими нарушений 
зрения и слепоты у взрослых составляют 7,5 на 100, 4,4 
на 1000 и 5,1 на 1000 соответственно [5]. Травмы вызыва‑
ют серьезные нарушения формы и функции органа зре‑
ния вследствие самого повреждения и сопутствующих 
ему или отдаленных осложнений и поэтому имеют вы‑
сокий удельный вес в структуре слабовидения, слепоты 
и инвалидности [3, 6, 7]. Долгосрочная заболеваемость 
при травме органа зрения как у детей, так и у взрослых 
значительна: 3,9 миллиона человек имеют двусторон‑
нюю и более 18 миллионов одностороннюю потерю зре‑
ния [8].

Одним из осложнений проникающих травм глаза яв‑
ляются кисты радужной оболочки. Вторичные кисты ра‑
дужки могут возникать в результате внутриглазной хи‑
рургии, травм, воспалений или длительного применения 
местных лекарственных средств. Эти кисты развиваются 
из эпителиальных клеток роговицы или конъюнктивы, 
которые попадают на радужную оболочку через рану, 
что обусловлено недостаточной адаптацией краев раны, 
наложением сквозных корнеосклеральных швов, ущем‑
лением капсулы хрусталика, радужки или стекловидно‑
го тела в ране [9].

Приводим собственный клинический случай хирур‑
гической реабилитации больного с посттравматической 

кистой радужки, катарактой и сложным миопическим 
астигматизмом.

Пациент Б., 49 лет, обратился с жалобами на низкое 
зрение левого глаза, ощущение сухости в глазах.

Из анамнеза стало известно, что пациент в возрасте 
5 лет перенес проникающее ранение левого глаза, в итоге 
острота зрения левого глаза оставалась низкой. Пациент 
очками не пользовался. В течение последних 3 лет отме‑
чает рост образования в нижних отделах радужки лево‑
го глаза.

Объективный статус при поступлении: Правый глаз: 
Vis OD = 0,9 н/к, ВГД OD = 19 мм рт. ст., автокератоме‑
трия OD 44,3 D ax 71 град., 44,8 D ax 161 град. Левый глаз: 
Vis OS = 0,04 с/к sph ‑1,5 D cyl ‑5,5 D ax 175 = 0,7; ВГД OS = 
18 мм рт. ст.; автокератометрия OS 43,5 D ax 83 град., 
49,6 D ax 173 град. Проба Ширмера I — OD/OS = 7/8 мм.

Биомикроскопия левого глаза: Рубец роговицы пре‑
лимбально с 6 до 7 часов. Передняя камера средней 
глубины, неравномерная из‑за наличия на 5–7 часах 
образования стромы радужки в виде кисты с гладкой 
поверхностью, прозрачным содержимым, размером 
4–5 мм в диаметре, прилегающим к эндотелию рого‑
вицы (рис.  1). Помутнение задней коры хрусталика. 
Дополнительно были проведены УЗИ (В‑сканирование) 
и ОКТ сетчатки левого глаза.

На основании жалоб, анамнеза, данных объектив‑
ного обследования поставлен клинический диагноз: 
посттравматическая ретенционная киста радужки, 
задняя субкапсулярная катаракта, сложный миопиче‑
ский астигматизм левого глаза. Синдром сухого глаза 
обоих глаз.

С оптической целью больному рекомендовано опе‑
ративное лечение: иссечение кисты радужки левого гла‑
за, факоэмульсификация катаракты левого глаза с им‑
плантацией торической интраокулярной линзы модели 

abstraCt

Injuries cause serious disturbance of the form and function of the organ of vision due to the damage and accompanying or remote 
complications and therefore have a high proportion to the structure of low vision, blindness and disability. One of the complications 
of penetrating wounds of the eye is iris cysts. Iris cyst can increase and cause pupillary block, secondary glaucoma, uveitis, corneal 
dystrophy, and therefore it requires surgical intervention. The goal of surgical treatment of an iris cyst is to ensure complete removal 
of the cyst. objective: to estimate the clinical and functional results of treatment in a posttraumatic iris cyst, posterior subcapsular 
cataract and myopic astigmatism patient. patient and methods. Patient B., 49 years old with posttraumatic retention iris cyst, 
posterior subcapsular cataract, compound myopic high astigmatism was examined. To determine the tactics of surgical treatment 
of the patient, a complex of General ophthalmology was perfomed (visometry, IOP measurement, autorefractometry, biomicroscopy, 
ophthalmoscopy), as well as special (B-scanning, optical coherence tomography of the retina) research methods. The follow-up period 
was 1 year. results and discussion. To improve visual functions and prevent the development of secondary glaucoma, the patient was 
offered surgery - excision of the iris cyst and cataract phacoemulsification with toric intraocular lens. Simultaneous carrying out of two 
stages of the operation reduced the risks of postoperative complications and shorten the rehabilitation period. Conclusion. Positive 
optical and therapeutic effects were achieved as a result of the surgical treatment 44 years after an open eye injury: the eye is calm, 
the iris cyst is not detected, visual acuity has increased. The postoperative period showed the saving the stable and high visual and 
functional result with no recurrence of the iris cyst.

Keywords: posttraumatic iris cyst, astigmatism, surgical excision of the iris cyst
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SN6AT7 (Alcon). Расчет ИОЛ производили по формуле 
Барретта, рассчитана линза 21,5D ax 170 град. Для ле‑
чения синдрома сухого глаза назначены инстилляции 
0,15 % раствора гиалуроновой кислоты в оба глаза.

Операция прошла без осложнений. Полученный 
в ходе операции иссечения кисты радужки материал от‑
правлен на морфологическое исследование, в ходе кото‑
рого установлено следующее: в материале встречаются 
мелкие фрагменты полостного образования. Стенки 
кисты представлены уплощенным плоским эпителием 
с дистрофическими и дегенеративными изменениями 
отдельных клеток, преимущественно овальной фор‑
мы с округлыми центрально расположенными нормо‑
хромными ядрами. В некоторых клетках и внеклеточно 

отмечается наличие мелких зерен пигмента меланина. 
Опухолевой трансформации и других патологических 
изменений в материале не обнаружено. Заключение: ре‑
тенционная киста радужной оболочки (рис. 2).

В послеоперационном периоде назначены инстилля‑
ции в левый глаз: капли «Флоас‑Т» (Sentiss Pharma, Pvt. 
Ltd.) по 1 капле 4 раза в день и «Броксинак» по 1 капле 1 
раз в день; раствор гиалуроновой кислоты в оба глаза. 
В состав глазных капель «Флоас‑Т» входят антибиотик 
из группы аминогликозидов  — тобрамицин, активный 
в отношении многих грамотрицательных и грамположи‑
тельных бактерий, а также синтетический глюкокорти‑
коид — фторметолон, важным преимуществом которого 
является отсутствие значимой офтальмогипертензии 
даже при длительном применении.

На третьи сутки после операции острота зрения OS = 
0,7. Биомикроскопия переднего отрезка левого глаза: ру‑
бец роговицы прелимбально с 6 до 7 часов. Передняя 
камера глубокая, равномерная. В нижнем секторе на ме‑
сте бывшей кисты имеется участок темно‑коричневого 
цвета  — сохранный эктодермальный листок радужки. 
Зрачок неправильной формы. Заднекамерная ИОЛ, по‑
ложение правильное (рис. 3). Рекомендовано продол‑
жать инстилляции капель «Флоас‑Т» и «Броксинак».

Больной Б. осмотрен через один год после оператив‑
ного лечения  — рецидив кисты радужки отсутствует, 
острота зрения OS = 0,8.
обсуждение

Кисты радужной оболочки могут увеличивать‑
ся в размерах и вызывать зрачковый блок, вторичную 
глаукому, увеит, дистрофию роговицы, поэтому не‑
редко требуют хирургического вмешательства. Задача 

рис. 1. Ретенционная киста радужки

Fig. 1. Retention of the iris cyst

рис. 3. Состояние после иссечения кисты и ФЭК (3-и сутки после 
операции)

Fig. 3. Condition after cyst excision and FEC (3rd day after surgery)

рис. 2. Морфология стенки кисты радужки (окраска гематокси-
лин-эозин, увеличение х40)

Fig. 2. Morphology of the iris cyst wall (hematoxylin-eosin stain, x40 
magnification)
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хирургического лечения кисты радужки состоит в том, 
чтобы обеспечить полное удаление кисты. Если киста 
удалена нерадикально, высока вероятность рецидива, 
развития послеоперационных воспалительных реакций 
с последующими осложнениями [9]. С другой сторо‑
ны, агрессивные хирургические методы, направленные 
на полное иссечение пролиферативной эпителиальной 
ткани, могут привести к значительному повреждению 
прилегающих структур глаза и плохому функциональ‑
ному результату [9, 10].

Представленный случай интересен для специ‑
алистов, на наш взгляд, по нескольким причинам. 
Во‑первых, в исходе проникающего ранения глазного 
яблока у пациента Б. развился миопический астигма‑
тизм высокой степени со значительным снижением 
зрения, в последующем появилась ретенционная киста 
радужки, которая, вероятно, вызвала формирование 
катаракты. Во‑вторых, нестабильное течение патоло‑
гического процесса в виде увеличения ретенционной 

кисты радужной оболочки в сторону передней камеры 
глаза, которое стало особенно заметным спустя более 
40 лет после травмы, не исключало развития вторич‑
ной глаукомы. С целью профилактики глаукомы в пла‑
новом порядке успешно проведено иссечение кисты 
радужки. В‑третьих, одновременное проведение двух 
этапов операции: иссечения кисты радужки и ФЭК 
с имплантацией торической ИОЛ  — позволило сни‑
зить риск развития послеоперационных осложнений 
и сократить реабилитационный период. В результате 
проведенного оперативного лечения через 44 года по‑
сле открытой травмы OS достигнут положительный 
оптический и лечебный эффект: OS  — глаз спокоен, 
киста радужки не определяется, острота зрения повы‑
силась до 0,8.
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Поражение глаз как проявление COVID-19 у пациентки 
с АНЦА-ассоциированным системным васкулитом, 

получавшей анти-В-клеточную терапию ритуксимабом. 
Клинический случай

резЮме

Всемирная организация здравоохранения объявила о пандемии новой коронавирусной инфекции 11 марта 2020 г. Известно, 
что наиболее частым клиническим проявлением новой коронавирусной инфекции является поражение легких с развитием 
пневмонии, а также респираторного дистресс-синдрома. Наиболее высокий риск тяжелого течения и летального исхода, как из-
вестно, встречается у иммуносупрессивной группы пациентов. Такими в том числе являются пациенты ревматологического 
профиля. В настоящее время нет полного представления о патогенезе развития COVID-19, как и о патогенезе развития ау-
тоиммунных заболеваний. В условиях пандемии актуален вопрос о том, как протекает коронавирусная инфекция у пациентов 
на иммуносупрессивной терапии, в частности на анти-В-клеточной. В нашей статье рассмотрен клинический случай поражения 
глаз как проявления COVID-19 у пациентки 69 лет с ремиссией АНЦА-ассоциированного системного васкулита, получавшей 
анти-В-клеточную терапию ритуксимабом (РТМ). Через два месяца после введения РТМ у пациентки была диагностирована 
инфекция COVID-19, проявившаяся конъюнктивитом и признаками поражения центральной нервной системы, без вовлечения 
легких. В данном клиническом наблюдении заболевание манифестировало с правостороннего конъюнктивита, что является 
редким проявлением в качестве первого симптома. В данной статье описаны особенности течения и исход заболевания, а так-
же обсуждается возможность протективного влияния при лечении РТМ на течение коронавирусной инфекции. Проводится 
сравнительный анализ случаев COVID-19 с поражением глаз. Данное клиническое наблюдение представляет собой высокую 
ценность для врачей всех специальностей, особенно врачей-офтальмологов. Представленные данные подчеркивают сложность 
проблемы COVID-19, охватывающей широкий спектр дисциплин клинической медицины.

ключевые слова: COVID-19, АНЦА-ассоциированный васкулит, поражение глаз, ритуксимаб
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Ocular Manifestations of COVID-19 in a Patient with ANCA-
Associated Vasculitis Treated with Rituximab. A Case Report

M.D. Suprun1, T.V. Beketova1,2, V.V. Babak1, M.D. Evsikova1

1 V.A. Nasonova Scientific Research Institute of Rheumatology 
Kashirskoe highway, 34A, Moscow, 115522, Russian Federation

2 Central Clinical Hospital of the General Management Department of the President of Russian Federation 
Marshal Timoshenko str., 15, Moscow, 121359, Russian Federation

abstraCt

The World Health Organization announced a new coronavirus pandemic on 11 March 2020. It is known that the most frequent clinical 
manifestation of a new coronavirus infection is lung damage with the evolution of pneumonia, as well as respiratory distress syndrome. 
The highest risk of severe traction and death is known to occur in the immunosuppressive group of patients. These patients include 
rheumatologically patients. Currently, there is no complete understanding of the pathogenesis of the development of covid-19, as 
well as the pathogenesis of the development of autoimmune diseases. In a pandemic, the question of how the coronavirus infection 
proceeds in patients on immunosuppressive therapy, in particular on anti-B cell, is relevant. In our case report presents a 69-year-old 
female with ANCA-associated vasculitis remission having received a B-cell-depleting therapy with rituximab (RTX), who had an ocular le-
sion as a clinical manifestation of Coronavirus disease 2019 (COVID-19). Two months after RTX treatment, COVID-19 was diagnosed. 
The patient had extrapulmonary manifestations including central nervous system involvement and ocular symptoms such as conjunc-
tivitis, without respiratory pathology. In this clinical observation, the patient’s disease manifested itself with right-sided conjunctivitis, 
which is a rare manifestation as the first symptom. This article describes the features of the course and outcome of the disease, as 
well as, the protective effect of RTX in course of COVID-19 is discussed. A comparative analysis of cases of COVID-19 with eye damage 
is being carried out. This clinical observation is of great value for doctors of all specialties, especially ophthalmologists. A multidiscipli-
nary approach is crucial to manage COVID-19.

Keywords: COVID-19, ANCA-associated vasculitis, ocular manifestations, rituximab
For citation: Suprun M.D., Beketova T.V., Babak V.V., Evsikova M.D. Ocular Manifestations of COVID-19 in a Patient 

with ANCA-Associated Vasculitis Treated with Rituximab. A Case Report. Ophthalmology in Russia. 2022;19(2):452–457.  
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2022-2-452-457

Financial disclosure: No author has a financial or property interest in any material or method mentioned
there is no conflict of interests

ophthalmology in russia. 2022;19(2):452–457

Отличительной чертой пандемии, связанной с коро‑
навирусом нового типа, стала широкая клиническая гете‑
рогенность: от бессимптомного носительства COVID‑19 
до тяжелого поражения легких с дыхательной недоста‑
точностью, крайне высокой лабораторной воспалитель‑
ной активностью с повышением уровня С‑реактивного 
белка (СРБ) и провоспалительных цитокинов (цитоки‑
новый шторм), распространенной внутрисосудистой 
гиперкоагуляцией и полиорганным поражением, в том 
числе с офтальмологическими симптомами [1–3].

Последние данные свидетельствуют, что тяжелый/
катастрофический COVID‑19 по своим механизмам 
и фенотипу более всего напоминает тромботическую 
микроангиопатию, опосредованную патологией си‑
стемы комплемента [4, 5]. Кроме того, васкулопатия 
при COVID‑19 может иметь общие черты с систем‑
ными васкулитами (СВ), ассоциированными с анти‑
нейтрофильными цитоплазматическими антителами 
(АНЦА) [6], характеризующимися некротизирующим 
васкулитом преимущественно мелких сосудов, в пато‑
генезе которых также значительную роль отводят акти‑
вации альтернативного пути комплемента [7]. В послед‑
нее десятилетие прогресс в лечении АНЦА‑СВ связан 
с внедрением анти‑В‑клеточной терапии ритуксимабом 
(РТМ) [8]. Вопросы, касающиеся течения COVID‑19 
на фоне лечения генно‑инженерными биологическими 

препаратами, в том числе РТМ, в настоящее время оста‑
ются открытыми.

Приводим собственное клиническое наблюдение 
поражения глаз как основного проявления COVID‑19 
у пациентки с ремиссией АНЦА‑СВ, получавшей лече‑
ние РТМ.

Пациентка 69 лет, страдающая артериальной гипер‑
тензией (АГ), с февраля 2019 г. наблюдается в ФГБНУ 
«НИИР им. В.А. Насоновой» с диагнозом АНЦА‑СВ. 
Заболевание характеризовалось поражением почек 
(быстро прогрессирующий гломерулонефрит со сни‑
жением скорости клубочковой фильтрации (СКФ) 
до 10 мл/мин), верхних дыхательных путей (риносину‑
сит), глаз (левосторонний циклит), суставов и мышц 
(артралгии, миалгии), периферической нервной систе‑
мы (дистальная полинейропатия), лихорадкой и сни‑
жением массы тела (в дебюте на 10 кг). Диагноз был 
подтвержден при выявлении гиперпродукции АНЦА 
со специфичностью к протеиназе‑3. Индукционная те‑
рапия включала циклофосфан (ЦФ) в суммарной дозе 
3700 мг, глюкокортикоиды (ГК) внутривенно и внутрь 
максимально в дозе преднизолона 60 мг в сутки, ми‑
кофенолата мофетил 1,5 г в сутки. Несмотря на про‑
водимое лечение, заболевание приняло рефрактер‑
ное течение, присоединились осложнения терапии ГК 
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(стероидный сахарный диабет, катаракта, прогрессиро‑
вание АГ), отмечалась непереносимость микофенолата 
мофетила (гепатотоксичность). В мае 2019 г. индуци‑
рована анти‑В‑клеточная терапия ритуксимабом (вну‑
тривенно 1 г) с последующими повторными курсами 
на фоне снижения дозы ГК и присоединения азатио‑
прина 100 мг в сутки. В январе 2020 г. суммарная доза 
РТМ составила 2,5 г, констатирована медикаментозная 
ремиссия основного заболевания с повышением СКФ 
до 30 мл/мин. Продолжалось поддерживающее лечение 
метипредом (6 мг в сутки) и азатиоприном.

14 марта 2020 г., через 2 месяца после последней ин‑
фузии РТМ, отмечено ухудшение самочувствия, покрас‑
нение правого глаза (рис. 1А, Б), ощущение «пелены» 
перед глазами, боль в глазных яблоках, общая слабость, 
небольшая одышка при нагрузке. Признаки поражения 
глаз самостоятельно разрешились через 6 дней, 20 марта 
2020 г. Однако на следующий день присоединились оз‑
ноб, сонливость, заторможенность, головная боль, боли 
в мышцах и суставах, усилились общая слабость и одыш‑
ка. Не наблюдалось повышения температуры тела, сухо‑
го кашля, диспепсических явлений, утраты обоняния 
или вкуса. Через неделю без дополнительного лечения 
прошла головная боль, но сохранялись сонливость, об‑
щая слабость, боли в мышцах и суставах. При обследо‑
вании 9 апреля 2020 г. выявлена высокая лабораторная 
воспалительная активность (повышение СОЭ в 3 раза, 
СРБ в 15 раз, ферритина в 3,2 раза выше нормальных 
значений). Заподозрена коронавирусная инфекция. 
Пациентка строго соблюдала правила самоизоляции, за‑
болевания у членов семьи не отмечено. При компьютер‑
ной томографии (КТ) 16 апреля 2020 г. в легких не выяв‑
лено свежих очаговых и инфильтративных изменений. 
Мазки из носоглотки или антитела на COVID‑19 не ис‑
следовались. В середине апреля 2020 г. без дополнитель‑
ного лечения прошли артралгии и миалгии, нормализо‑
валось общее самочувствие.

1 июня 2020 г. пациентка госпитализирована в ФГБНУ 
«НИИР им. В.А. Насоновой», при обследовании выявле‑
ны антитела IgМ к COVID‑19, антитела IgG к COVID‑19 
не обнаружены, при исследовании мазка из носоглотки 
(ПЦР) на COVID‑19 получен отрицательный результат. 
Лабораторная воспалительная активность отсутствова‑
ла (СОЭ, СРБ в пределах нормы), сохранялась полная 
деплеция СД19+ В‑клеток (0  %), признаки поражения 
органов в рамках активности основного заболевания 
отсутствовали. В результате ретроспективного анализа 
ухудшение состояния в марте 2020 г. с эпизодом конъ‑
юнктивита объяснено перенесенной коронавирусной 
инфекцией. В связи с выявленным вторичным иммуно‑
дефицитным состоянием (IgG 3,9 г/л) вводили внутри‑
венно человеческий иммуноглобулин 10 г. Был отменен 
азатиоприн, от планового курса ритуксимаба решено 
воздержаться.

Таким образом, в представленном наблюдении у па‑
циентки с ремиссией АНЦА‑СВ при ретроспективном 
анализе диагностирована инфекция COVID‑19, воз‑
никшая через два месяца после введения РТМ и харак‑
теризовавшаяся исключительно внелегочными про‑
явлениями с поражением глаз в виде правостороннего 
конъюнктивита, признаками патологии центральной 
нервной системы (сонливость, заторможенность, голов‑
ная боль), артралгиями и миалгиями.

Следует подчеркнуть, что исход заболевания был 
благоприятным. Вместе с тем в данном случае можно 
было ожидать осложненное течение COVID‑19, посколь‑
ку помимо пожилого возраста и сопутствующей комор‑
бидной патологии (АГ, сахарный диабет, хроническая 
болезнь почек), что, как известно, ассоциируется с тя‑
желым течением COVID‑19 [9], присутствовала высокая 
воспалительная активность с повышением уровня СРБ, 
ферритина и внелегочные (системные) проявления, та‑
кие как конъюнктивит и признаки поражения централь‑
ной нервной системы.

А Б

рис. 1. Конъюнктивит правого глаза у пациентки, фото

Fig. 1. Conjunctivitis of the patient’s right eye, photo
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Отмечено, что высокая сывороточная концентрация 
ферритина, интерлейкина‑6 и D‑димера ассоциируется 
с тяжелым течением COVID‑19 и риском летального ис‑
хода [10– 12]. У пациентов с тяжелым/катастрофическим 
течением COVID‑19 чаще отмечаются внелегочные про‑
явления, включая поражение глаз и нервной системы [8, 
13]. Так, L. Mao и соавт. [13] наблюдали неврологическую 
симптоматику у 45,5 % пациентов с тяжелым COVID‑19, 
в том числе у 30,7  % присутствовало поражение цен‑
тральной нервной системы, включая острое нарушение 
мозгового кровообращения (5,7  %) и расстройства со‑
знания (14,8 %), у 8 % отмечена периферическая нейро‑
патия. Описаны случаи поражения сетчатки [14].

Офтальмологические симптомы могут становиться 
как манифестным, так и единственным проявлением 
COVID‑19 и преимущественно характеризуются конъ‑
юнктивитом (“red eyes”), напоминающим другие вирус‑
ные инфекции. Анатомическое строение носослезной 
системы создает условия для проникновения вируса 
из дыхательных путей в глаз. Кроме того, среды глаза 
являются потенциальной точкой входа в клетку коро‑
навируса, поскольку клетки роговицы, сетчатки и конъ‑
юнктивального эпителия экспрессируют мембранный 
протеин ангиотензин‑превращающий фермент (АПФ) 
2, к которому S‑гликопротеин коронавируса имеет высо‑
кую аффинность [15]. Описано, что непрерывная репли‑
кация вируса в конъюнктиве может сохраняться даже 
дольше, чем в носоглотке (более 20 дней) [16]. Вместе 
с тем вирусная нагрузка в конъюнктивальном мешке не‑
стабильна и относительно низка, чувствительность вы‑
явления COVID‑19 при исследовании конъюнктивы со‑
ставляет 2–7 % [17].

В китайском эпидемиологическом исследовании 
[19], включавшем 1099 случаев COVID‑19 различной 
степени тяжести, частота конъюнктивита составила 
0,8 %. Отмечено, что случаи COVID‑19 с офтальмологи‑
ческими проявлениями чаще сопровождались высокой 
лабораторной воспалительной активностью (высокие 
уровни СРБ), чем без поражения глаз [18]. Среди других 
глазных симптомов описывают отделяемое из конъюнк‑
тивы, эпифору (дакриорея), зуд, ощущение инородного 
тела и сухости в глазах [18].

По данным доступной литературы, случаи манифе‑
стации COVID‑19 с поражениями глаз, как в представ‑
ленном собственном наблюдении, единичны. Так, среди 
описанных Ping Wu и соавт. 12 пациентов с COVID‑19 
и офтальмологическими проявлениями лишь в одном 
случае поражение глаз было первым проявлением болез‑
ни (табл. 1) [18]. Интересно, что большинство больных 
с глазными симптомами были пожилого возраста (60 лет 
и старше), и ни у одного не отмечено легкого течения 
COVID‑19.

Таким образом, в представленном наблюдении при‑
сутствовали предпосылки для развития тяжелого те‑
чения COVID‑19, что тем не менее не реализовалось. 
Следует остановиться на возможном протективном 
эффекте В‑клеточной деплеции, индуцированной тера‑
пией РТМ, что имеет некоторое теоретическое и кли‑
ническое обоснование. Обнаружено, что при тяжелом 
течении COVID‑19 иммунные нарушения сопрово‑
ждаются активацией экстрафолликулярного пути 
В‑клеточного ответа, ассоциирующегося с гиперпро‑
дукцией провоспалительных медиаторов и аутоанти‑
тел [20]. Имеются сообщения об относительно легком 

таблица 1. Характеристика пациентов с COVID-19 и офтальмологическими проявлениями по данным литературы [18, 19] и собствен-
ного наблюдения

Авторы № пациента/
пол/возраст

Лихо-
радка

Респираторные 
симптомы Тяжесть течения Офтальмологические проявления Мазок  

из носоглотки
Мазок из конъ-

юнктивы

Ping Wu  
и соавт. [18]

1/ж/80 38,0 Одышка Тяжелая Хемоз, слезотечение + -

2/м/70 38,0 Кашель с мокротой Критическая Слизистое отделяемое + -

3/м/50 39,9 Кашель с мокротой Критическая Конъюнктивит, слизистое отделяемое + +

4/ж/80 39,0 Одышка Тяжелая Конъюнктивит, слизистое отделяемое хемоз, слезотечение + -

5/ж/60 36,8 Кашель Критическая Хемоз, слезотечение + +

6/м/60 38,7 Кашель с мокротой Критическая Хемоз, слезотечение, слизистое отделяемое + -

7/ж/80 - - Средняя Хемоз, слезотечение, слизистое отделяемое + -

8/ж/70 38,0 Кашель Критическая Хемоз, слезотечение, слизистое отделяемое + -

9/м/60 38,1 - Критическая Хемоз, слизистое отделяемое + -

10/м/30 39,6 Боли в грудной клетке Средняя Хемоз + -

11/м/40 37,1 Кашель Средняя Конъюнктивит - -

12/м/70 36,9 - Средняя Cлезотечение + -

Lu Chen  
и соавт. [19] 13/м/30 Н,д, + Тяжелая Конъюнктивит + +

Собственное 
наблюдение 14/ж/69 36,8 Слабая одышка Легкая Конъюнктивит, «пелена» перед глазами, боль в глазных яблоках - н.д.

Примечание: «+»— положительный результат; «-»— отрицательный результат; «н.д.» — нет данных.



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

М.Д. Супрун, Т.В. Бекетова, В.В. Бабак, М.Д. Евсикова

Контактная информация: Супрун Марина Дмитриевна suprunmar131@mail.ru

Поражение глаз как проявление COVID-19 у пациентки с АНЦА-ассоциированным системным васкулитом...

2022;19(2):452–457

456

течении COVID‑19 у пациентов с агаммаглобулине‑
мией и отсутствием В‑клеток в циркуляции [21, 22], 
в то время как при общем вариабельном иммуноде‑
фиците с дисфункцией В‑лимфоцитов COVID‑19 про‑
текает тяжело, с развитием острого респираторного 
дистресс‑синдрома и потребностью в искусственной 
вентиляции легких [21, 23]. Аналогичные результаты 
получены и при рассеянном склерозе [24]. Так, среди 
пациентов с этим заболеванием, получавших анти‑В‑
клеточную терапию, COVID‑19 был диагностирован 

у 15  %, при этом все случаи протекали относительно 
легко, без осложнений.

Представленные данные подчеркивают сложность 
проблемы COVID‑19, охватывающей самый широкий 
спектр дисциплин клинической медицины.
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CA3152707 (A1) — 2021‑04‑15

ElECtion oF intraoCular lEns basEd on a 
plurality oF maChinE lEarning modEls

A method and system for selecting an intraocular lens, 
with a controller having a processor and tangible, non‑tran‑
sitory memory. A plurality of machine learning models is se‑
lectively executable by the controller. The controller is config‑
ured to receive at least one pre‑operative image of the eye and 
extract, via a first input machine learning model, a first set 
of data. The controller is configured to receive multiple bio‑
metric parameters of the eye and extract, via a second input 
machine learning model, a second set of data. The first set of 
data and the second set of data are combined to produce a 
mixed set of data. The controller is configured to generate, via 
an output machine learning model, at least one output factor 
based on the mixed set of data. An intraocular lens is selected 
based in part on the at least one output factor.

CA3152443 (A1) — 2021‑05‑14

irrigation slEEvE For ophthalmiC 
proCEdurEs

Devices and methods are disclosed for improved irriga‑
tion sleeves for ophthalmic instruments to prevent or reduce 
the likelihood of the irrigation sleeve twisting and/or buck‑
ling upon inserting the irrigation sleeve into the eye. In some 
embodiments, an irrigation sleeve comprises a side opening 
for irrigation having an elongated shape, wherein the elongat‑
ed shape is longer in a direction parallel to the longitudinal 
axis of the distal tube of the irrigation sleeve than in a direc‑
tion around a circumference of the distal tube of the irriga‑
tion sleeve. In some embodiments, an irrigation sleeve com‑
prises at least one rib on an internal surface of the distal end 
of the irrigation sleeve. In some embodiments, the irrigation 
sleeve has been subjected to one or more manufacturing steps 
adapted to stiffen the irrigation sleeve, such as being coated 
with a stiffening coating or being treated by being exposed to 
gamma irradiation.

PL3574897 (T3) — 2022‑05‑09

ExtEndEd rElEasE Formulation 
Comprising polymEr protEin 
miCropartiClEs For usE in thE 
vitrEous oF thE EyE For trEating 
vasCular EyE disordErs

Microparticles containing a core of therapeutic protein 
and a cortex of a biocompatible and biodegradable polymer, 
and methods of making and using the microparticles are pro‑

vided. The extended release of a therapeutic protein from the 
microparticles in a physiological solution is demonstrated 
over an extended period of time.

WO2022097731 (A1) — 2022‑05‑12
ophthalmiC liQuid prEparation

The objective of the present invention is to reduce the 
cellular cytotoxicity of an algefacient and/or strengthen the 
cooling sensation of the algefacient. It was discovered that 
the cellular toxicity of menthol, which is the algefacient, was 
reduced and the cooling sensation of menthol was strength‑
ened by blending brimonidine into an ophthalmic prepara‑
tion containing menthol, which is the algefacient. Further‑
more, an ophthalmic composition into which brimonidine 
and an algefacient selected from the group consisting of ber‑
gamot oil, geraniol, and borneol have been blended similarly 
exhibited a reduction in the cellular cytotoxicity, induced by 
the algefacient, as a result of blending in the brimonidine. On 
the basis of the above results, the present invention provides 
a ophthalmic preparation containing an algefacient and bri‑
monidine.

WO2022096032 (A1) — 2022‑05‑12
automatiC and manual Zoom mEChanism 
For slit lamp-basEd dry EyE inspECtion 
instrumEnt

An automatic and manual zoom mechanism for a slit 
lamp‑based dry eye inspection instrument, comprising an 
optical body zoom drum seat (304), an optical body zoom 
drum (306), zoom hand wheels (301, 309), and an electric 
drive mechanism. The optical body zoom drum (306) is 
mounted in the optical body zoom drum seat (304), and 
two ends of the optical body zoom drum (306) are respec‑
tively connected to the zoom hand wheels (301, 309) by 
means of a connecting shaft. The electric drive mechanism 
is arranged on the optical body zoom drum base (304), 
and the electric drive mechanism is used for driving the 
optical body zoom drum (306) to rotate. The effects of 
such a zoom mechanism are: first, the structure is sim‑
ple and implementation of a Galileo optical system slit 
lamp and an automatic zoom function of a slit lamp‑type 
dry eye inspection instrument is facilitated; second, at the 
same time that the automatic zoom function of the Gali‑
leo optical system slit lamp is implemented, and a manual 
zoom function is also preserved; and third, implementa‑
tion of intelligent operation and remote operation of the 
whole slit lamp and the slit lamp‑type dry eye inspection 
instrument is facilitated.

Чтобы ознакомиться с полными текстами зарубежных патентов, следует пройти по ссылке 
https://ru.espacenet.com/?locale=ru_RU

с указанием номера документа, отраженного в реферате
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WO2022097620 (A1) — 2022‑05‑12
ophthalmiC inFormation proCEssing 
dEviCE, ophthalmiC dEviCE, ophthalmiC 
inFormation proCEssing mEthod, and 
program

This ophthalmic information processing device includes 
an acquisition unit and a disease inference unit. The acquisi‑
tion unit acquires a plurality of images, of an eye of a patient, 
that are different from each other in cross section direction. 
The disease inference unit, by using a plurality of trained 
models obtained by performing machine learning for the re‑
spective types of a plurality of images, outputs inference in‑
formation for inferring whether or not an eye of a patient is a 
glaucomatous eye, from the plurality of images.

KR20220051035 (A) — 2022‑04‑25
thErapEutiC EyE trEatmEnt with gasEs

An apparatus (100) to maintain an environment over an 
anterior surface of a patient  eye  can include an enclosure 
(110) sized and shaped to be seated about the patient eye to 
form a cavity (112) within the enclosure. The enclosure can 
be configured to contain a fluid other than ambient air in 
contact with the patient  eye. The apparatus can include a 
fluid regulator (1209) in communication with the enclosure, 
where the fluid regulator can be configured to regulate the 
composition of the fluid contained within the enclosure.

WO2022097621 (A1) — 2022‑05‑12
ophthalmiC inFormation proCEssing 
dEviCE, ophthalmiC dEviCE, ophthalmiC 
inFormation proCEssing mEthod, and 
program

This ophthalmic information processing device includes 
a determiner and a detector. The determiner uses a disc hem‑
orrhage determination model so as to determine the pres‑
ence/absence of disc hemorrhaging in a frontal image of the 
fundus of an eye being examined, said model being obtained 
by machine learning using, as first teaching data, a plural‑
ity of fundus frontal images labeled to indicate the presence/
absence of disc hemorrhaging. The detector uses a disc hem‑
orrhage region detection model so as to detect a disc hemor‑
rhage region depicted in a frontal image determined by the 
determiner as having disc hemorrhaging, said model being 
obtained by machine learning using, as second teaching data, 
a plurality of pairs of image groups in which a frontal image 
of a fundus and a disc hemorrhage region image that indi‑
cates a disc hemorrhage region depicted in the frontal image 
constitute a pair.

AU2022202596 (A1) — 2022‑05‑12
modular intraoCular lEns dEsigns, 
dEviCEs and mEthods

Modular IOL systems including a base and a lens, where‑
in the lens includes fixed and actuatable tabs for connection 
to the base. The modular IOL allows for the lens to be ad‑
justed or exchanged while leaving the base in place, either 
intra‑operatively or post operatively. Drug delivery capabili‑
ties and/or sensing capabilities may be incorporated into the 
base. Inserter devices may be used to facilitate placement of 
the base and the lens of the modular IOL sequentially or si‑
multaneously into the eye.
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Уникальная навигационная  
лазерная система Navilas 577s

Бесконтактный объектив  
для периферии
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Цветная и ИК-визуализация

•   Жёлтый 577 нм лазер с микроимпульсным режимом

•   Трекинг и цифровое картирование сетчатки

•   Высокая точность и скорость лечения

•   Максимальный комфорт для пациента

•   Повышенная клиническая эффективность

•    Импорт сторонних изображений сетчатки с любых диагностических 
приборов

•   Возможность удалённого управления и наблюдения (опция)

•    Полностью бесконтактное лазерное лечение сетчатки в центре  
и на периферии

Оптический когерентный томограф 
нового поколения SOLIX 

Инновационные методы диагностики  
и лечения патологий сетчатки

•   Повышенная скорость сканирования — 120 000 А-сканов  
в секунду

•   Встроенная фундус-камера

•   Программное обеспечение МСТ (Motion Correction Technology) — 
алгоритмы сканирования для пациентов с плохой фиксацией взора

•   Диапазон сканирования в режиме ангио-ОКТ —  
от 3х3 до 18 х18 мм

•   Размер зоны сканирования в аксиальном направлении — 6,25 мм

•   Программа AngioAnaliticsTM для количественного  
анализа сосудов сетчатки

•   Полноразмерное сканирование передней камеры                                                      

•   Оптическая пахиметрия, картирование эпителия  
и стромы роговицы в зоне диаметром 10 мм













Декспантель  -  надёжная защита 
и восстановление роговицы глаза

Декспантель® – современный отечественный препарат для 
регенерации слизистой оболочки глаза.

 Декспантель® 5 % гель глазной (МНН - декспантенол)
1

 способствует регенерации тканей ,
2 ускоряет заживление ,

1 обеспечивает сохранность слизистых оболочек ,
3 улучшает гидратацию тканей .
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проконсультируйтесь со специалистом.
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педиатра, Медицинский совет 5, 2012г., стр.81-85.
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3 Н.В. Грязева, Л.С. Круглова, Декспантенол в лечении атопического дерматита у детей и взрослых, РМЖ, 
Медицинское обозрение №4, 2018г., стр.48-52.
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