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Ретенционная киста радужки
Retention cyst of the iris

Состояние после иссечения кисты и ФЭК 
(3-и сутки после операции)

Condition after excision of the cyst and 
FEC (3rd day after surgery) (p. 182)
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введение

Междисциплинарные исследования на стыке био‑
медицинской инженерии и офтальмологии главным 
образом направлены на разработку новых скрининго‑
вых и диагностических методов, а также моделирование 
процессов, происходящих в зрительном анализаторе, 
для их более глубокого понимания. Одним из наиболее 
активно развивающихся направлений в данной области 
являются исследования, связанные с применением мето‑
дов машинного обучения и искусственного интеллекта. 
При диагностике глазных заболеваний на базе обработ‑
ки биомедицинских сигналов и изображений с приме‑
нением методов машинного обучения и искусственного 
интеллекта необходимо учитывать следующие аспекты:

1. Эффективные диагностические алгоритмы долж‑
ны быть сформированы с использованием размеченных 
баз данных биомедицинской информации, при этом раз‑
мечены соответствующими экспертами с указанием ха‑
рактерных поражений [1, 2].

2. Диагностические алгоритмы извлекают характе‑
ристики глазных заболеваний из вводимых размечен‑
ных биомедицинских сигналов и изображений, а также 

ранжируют характеристики по степени диагностиче‑
ской значимости.

3. Только группа статистически значимых характе‑
ристик поражения может быть использована для иден‑
тификации конкретного поражения в отличие от других 
типов поражений.

В исследованиях, посвященных автоматизированной 
диагностике офтальмопатологии, в частности заболе‑
ваний сетчатки, демонстрируются клинические случаи, 
при которых у пациентов могут одновременно наблю‑
даться несколько видов витреоретинальных нарушений 
[3]. Для оптимального применения диагностических ре‑
шений необходимо с высокой точностью обнаруживать 
группу характеристик [4], а также использовать несколь‑
ко диагностических методов регистрации биомеди‑
цинской информации, так как классификаторы напря‑
мую зависят от качества размеченной информации [5]. 
Очевидно, что при большом количестве данных стопро‑
центная точность и чувствительность достигаются ред‑
ко. Другими словами, не каждый сигнал или изображе‑
ние можно точно идентифицировать, так как точность 
полученных результатов зависит не только от компью‑
терных технологий, но и от качества входных данных [6]. 

abstraCt

This article published the materials of the round table “Bioengineering in ophthalmology” (OphthalmicBioengineering), held on May 13, 
2021 as part of the international conference Ural Symposium on Biomedical Engineering, Radioelectronics and Information Technol-
ogy (USBEREIT). USBEREIT is held under the auspices of the IEEE Engineering in Medicine and Biology Society. The article presents 
reports on: metrological aspects of registration of tonometric and electrophysiological signals in ophthalmic diagnostics; approaches 
to modeling the processes of pulse blood filling of the eye with the determination of hemodynamic parameters; retinotoxicity based on 
electrophysiological signals; analysis of electrophysiological signals in the frequency-time domain and its application in clinical practice; 
extraction and analysis of specialized data obtained from the electrophysiological medical device; as well as diagnosing retinal diseases 
based on optical coherence tomography using machine learning.

Keywords: fluctuations in ocular blood flow, intraocular pressure, reoophthalmography, hemodynamics, choroid volume, ocular 
blood flow, retinotoxicity, electrophysiological studies, electroretinography, ERG, spectrogram, wavelet scalogram, Fourier analysis, 
Roland, Tomey, binary format files, data extraction, OCT, machine learning

For citation: Ponomarev V.O., Zhdanov A.E., Luzhnov P.V., Davydova I.D., Iomdina E.N., Lizunov A.V., Dolganov A.Yu., Iv-
liev S.A., Znamenskaya M.A., Kazaykin V.N., Borisov V.I., Filatova E.O. Ophthalmic Bioengineering. Review. Ophthalmology in Russia. 
2023;20(1):5–16. https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-1-5-16

Financial disclosure: The work was carried out within the framework of a scientific topic reg. № REDTW АААА-А19- 
119021190151-3

there is no conflict of interests

ophthalmology in russia. 2023;20(1):5–16

Ophthalmic Bioengineering. Review
V.O. Ponomarev1, A.E. Zhdanov2, P.V. Luzhnov3, I.D. Davydova3, E.N. Iomdina4, A.V. Lizunov1, A.Yu. Dolganov2,  

S.A. Ivliev5, M.A. Znamenskaya6, V.N. Kazaykin1, V.I. Borisov2, E.O. Filatova5

1 Eye Microsurgery Ekaterinburg Center 
Academician Bardin str., 4A, Yekaterinburg, 620149, Russian Federation

2 Ural Federal University named after the First Presidentof Russia B.N. Yeltsin 
Mira str., 32, Yekaterinburg, 620002, Russian Federation

3 Bauman Moscow State Technical University 
2nd Baumanskaya str., 5, bld. 1, Moscow, 105005, Russian Federation

4 Helmholtz National Medical Research Center for Eye Diseases 
Sadovaya-Chernogryazskaya str., 14/19, Moscow, 105062, Russian Federation

5 National Research University “Moscow Power Engineering Institute” 
Krasnokazarmennaya str., 14, Moscow, 111250, Russian Federation

6Altris Inc. 
South State str., 100, Chicago, IL 60603, USA



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

V.O. Ponomarev, A.E. Zhdanov, P.V. Luzhnov, I.D. Davydova, E.N. Iomdina, A.V. Lizunov, A.Yu. Dolganov, S.A. Ivliev, M.A. Znamenskaya, V.N. Kazaykin, V.I. Borisov, E.O. Filatova

Contact information: Zhdanov Aleksei E. a.e.zhdanov@urfu.ru

Ophthalmic Bioengineering. Review

2023;20(1):5–16

7

В данной статье представлены доклады, относящиеся 
к междисциплинарной области исследований на стыке 
биомедицинской инженерии и офтальмологии, где ис‑
пользуются тонометрические, электрофизиологические 
сигналы и изображения оптической когерентной томо‑
графии (ОКТ), а также представлены результаты моде‑
лирования процессов пульсового кровенаполнения гла‑
за и способов извлечения специализированных данных 
из используемого офтальмологического оборудования.
1. метрологические асПекты 
регистрации тонометрических 
и электрофизиологических сигналов 
в офтальмологической диагностике

По данным Всемирной организации здравоохра‑
нения за 2017 год, более 135 млн человек во всем мире 
страдало нарушениями зрения, 60 млн из них приходит‑
ся на необратимый амавроз. Согласно актуальным ста‑
тистическим данным, количество офтальмологических 
заболеваний имеет тенденцию к увеличению, в том чис‑
ле и в России [7, 8]. Важным аспектом анализа развития 
офтальмопатологии является возможность проведения 
диагностики офтальмогемодинамики.

Сравнительный анализ инструментальных методов 
регистрации пульсовых колебаний глазного кровотока 
позволяет выделить следующие диагностические мето‑
дики: офтальмоплетизмографию, офтальмосфигмогра‑
фию, офтальмодинамографию, реоофтальмографию. 
Измерение колебания кровенаполнения внутриглазных 
сосудов производится с помощью плетизмографического 
метода, при котором регистрируются изменения объема 
глазного яблока. При помощи сфигмометрического мето‑
да регистрируются колебания внутриглазного давления 
(ВГД). Метод офтальмодинамографии позволяет изме‑
рять давление во внутриглазных сосудах и глазной арте‑
рии. Метод реоофтальмографии основан на регистрации 
изменений электрического импеданса исследуемой обла‑
сти, которые характеризуют интегральный кровоток.

Задача точного измерения ВГД осложняется тем, 
что при измерении необходимо учитывать ряд биомеха‑
нических факторов, таких как толщина роговицы, ее ра‑
диус кривизны, жесткость, смачивае‑
мость и др. [9]. Факторами, которые 
приводят к краткосрочным колеба‑
ниям и быстрым изменениям ВГД, 
являются суточные ритмы, положе‑
ние тела, степень усталости глаз, ар‑
тефакты движения, физиологическая 
реакция на пробы, реакция на про‑
водимую фармакотерапию, процессы 
пульсового кровенаполнения [10].

Для моделирования гемодина‑
мики глаза используется линейная 
осесимметричная модель [11], с по‑
мощью которой можно определить 
зависимости линейного размера 

толщины сосудистого слоя глаза от объемной величи‑
ны пульсации кровотока. Математическая модель может 
быть представлена в виде уравнения для определения из‑
менений толщины сосудистого слоя глаза:

где d0 — начальная толщина сосудистого слоя; R1 — по‑
стоянный внутренний радиус сосудистого слоя; ∆d  — 
линейное изменение толщины сосудистого слоя; R2  — 
внешний радиус сосудистого слоя; R3 — внешний радиус 
сосудистого слоя после входной глазной пульсации кро‑
вотока.

На рисунке 1.1 графически представлены результаты 
моделирования зависимости линейного изменения тол‑
щины сосудистого слоя глаза от физиологических осо‑
бенностей испытуемого, таких как длина переднезадней 
оси глаза (ПЗО), величина входного пульсового объема 
(ПО), начальная толщина сосудистого слоя (d0). Ось x 
отражает значения длины ПЗО в диапазоне от 19,69 
до 23,05 мм. Ось y отражает значения пульсового объ‑
ема, которые представляют собой его систолический 
прирост в диапазоне от 2,35 до 14,96 мкл. Ось z отражает 
значения линейного изменения толщины сосудистого 
слоя, учитывая начальную толщину: d1 = 6,5×10‑5 мм, d2 = 
7,0×10‑5 мм, d3 = 7,5×10‑5 мм. Результаты моделирования, 
показанные на рисунке 1.1, представлены тремя пло‑
скостями, а линейные изменения толщины сосудистого 
слоя глаза при пульсациях варьируют в пределах десят‑
ков и единиц микрометров.

Сосудистый тракт глаза при моделировании можно 
разделить на три составляющие: радужная оболочка, 
цилиарное тело и собственно сосудистая оболочка (хо‑
риоидея) [11, 12]. Объем кровотока в каждом из пере‑
численных компонентов по результатам моделирова‑
ния соответственно составляет: 32,5, 88,3 и 233,0 мм3. 
При проведении моделирования имеется возможность 
устанавливать и варьировать величину входного объема 
пульсации глазного кровотока. Установлено, что наи‑
большее линейное смещение поверхности роговицы гла‑
за при пульсации составляет около 0,3 мкм.

рис. 1.1. Зависимости линейного изменения толщины сосудистого слоя глаза при пуль-
совом кровенаполнении

Fig. 1.1. Dependences of the linear change in the thickness of the vascular layer of the eye 
during pulsed blood filling
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2. Подходы к моделированиЮ Процессов 
Пульсового кровенаПолнения 
глаза с оПределением Показателей 
гемодинамики

Определение пульсового колебания ВГД с мини‑
мальной погрешностью весьма важно для диагностики 
офтальмологических заболеваний [13–15], особенно 
на ранних стадиях. Аппаратная часть офтальмологиче‑
ского обследования должна проходить процедуру кали‑
бровки, необходимую для обеспечения точности изме‑
рения. Целью данного раздела исследования является 
разработка стенда, моделирующего пульсовые коле‑
бания ВГД при известных входных параметрах глаз‑
ной артерии. С использованием такого стенда стано‑
вится возможным расчет показателей изменения ВГД 
при пульсирующем кровотоке. Задачей исследования 
является разработка математической модели, отража‑
ющей зависимость показателя ВГД от объема сосуди‑
стой оболочки, создание имитационных моделей глаза 
с близкими значениями биомеханических параметров, 
определение структурной схемы стенда, его реализация 
и верификация.

При разработке математической модели были введены 
следующие ограничения и допущения: склера представ‑
ляет собой однородную сферическую оболочку с отведе‑
ниями в виде глазной артерии и вен; стекловидное тело 
несжимаемо; давление жидкости сосудистой оболочки 
равно давлению крови глазной артерии; отсутствуют 
пульсации глазной артерии и отток жидкости через вену. 
На рисунке 2.1 представлены геометрические параметры 
модели: R1 — размеры стекловидного тела, h — толщина 
сосудистой оболочки в отсутствие воздействия на нее 
давления, δ — величина прогиба, необходимая для расче‑
та изменения объема сосудистой оболочки под действием 
давления. При моделировании использовались также сле‑
дующие параметры: коэффициент Пуассона (v), модуль 
Юнга (E), радиус стекловидного тела (Rст.т).

Полученная формула математической модели выгля‑
дит следующим образом:

 

Основные параметры, используемые при моделиро‑
вании: толщина сосудистой оболочки составляет 1 мм, 
коэффициент Пуассона  — 0,4, модуль Юнга  — 4 МПа, 
радиус стекловидного тела — 9 мм.

При определении зависимости ВГД в диапазоне от 10 
до 19 мм рт. ст. от величины объема сосудистой оболоч‑
ки были получены соответствующие значения в диапа‑
зоне от 1,573 до 1,717 мл. График зависимости представ‑
лен на рисунке 2.2.

Структурная схема стенда для моделирования пуль‑
сового глазного кровотока представлена на рисун‑
ке  2.3. Стрелками указано направление тока жидкости. 
Жидкость из насоса (Н) поступает в клапан (К), далее 
в фантом глаза. Отток жидкости происходит через вену 
в резервуар (Р). Основными компонентами, создающими 
пульсовое кровенаполнение, являются насос и клапан. 
Был выбран насос, способный поддерживать на выходе 
необходимую объемную скорость кровотока глазной 

рис. 2.3. Структурная схема стенда, моделирующего кровоток 
глаза

Fig. 2.3. Structural scheme of the stand simulating the blood flow 
of the eye

рис. 2.1. Объем стекловидного тела, сосудистой оболочки и вели-
чина прогиба при моделировании

Fig. 2.1. The volume of the vitreous body, choroid and the amount of 
deflection during modeling

рис. 2.2. График зависимости изменения ВГД от изменения объ-
ема сосудистой оболочки

Fig. 2.2. Graph of dependence of changes in IOP on changes in the 
volume of the choroid
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артерии в диапазоне 90–150 мл/мин. Клапан создает не‑
обходимую пульсацию 60–90 ударов/мин. Для регистра‑
ции выходных параметров работы стенда был выбран 
датчик давления (ДД) с измерением абсолютной вели‑
чины. Аппаратура стенда управляется микроконтрол‑
лерной платой (МК), блок питания (БП) обеспечивает 
работу всех структурных элементов схемы.

В связи с малыми размерами толщины стенок глазнич‑
ной вены (0,2 мм) возникает технологическая сложность 
ее изготовления, поэтому модель фантома глаза была про‑
порционально увеличена в 2 раза. В качестве материала 
для склеральной оболочки был выбран силикон DragonSkin 
30, а для стекловидного тела — полиуретан VytaFlex 50.

Для верификации имитационной модели были про‑
ведены исследования зависимости давления от объема 
входящей во время пульсовых колебаний жидкости. 
В данном исследовании в составе стенда использовался 
тройник и два шприца 12 и 20 мл. Шприцем большего 
объема вводили объем жидкости, равный объему со‑
судистой оболочки в нормальном состоянии без проги‑
ба склеры (11 мл), шприцем меньшего объема вводили 
дополнительный объем жидкости, соответствовавший 
пульсовым колебаниям. В исследовании вена была пере‑
жата зажимом для предотвращения оттока жидкости. 
На рисунке 2.4 представлены графики зависимости 
для глаза с толщиной стенки в 1 и 2 мм.

С помощью созданной системы моделирования были 
получены сравнительные результаты использования 
двух фантомов глаза с толщиной склеральной оболочки 
в 1 и 2 мм при одинаковых входных параметрах. Анализ 
полученных данных показывает, что более высокое ВГД 
соответствует более толстой склеральной оболочке. 
Проводился также качественный анализ формы полу‑
ченных сигналов на периоде одного сердечного цикла. 
Различие между сигналами проявлялось на систоличе‑
ских пиках, соответствующих времени переключения 
клапанов из открытого состояния в закрытое.

С помощью разработанного стенда были проведены 
исследования на фантомах глаз различного конструк‑
тивного исполнения. Было установлено, что для разра‑
батываемого стенда необходимо использовать фантом 
глаза с жесткими стенками артерий для более точного 
соответствия физиологическим показателям ВГД.

В результате проведенного исследования была разра‑
ботана математическая модель зависимости ВГД от из‑
менения объема кровенаполнения сосудистой оболочки, 
определены ее необходимые геометрические и биомеха‑
нические параметры, сформирована структура стенда 
для физического моделирования пульсового кровотока 
глаза с параметрами, соответствующими физиологиче‑
ским показателям.
3. оценка ретинотоксичности на базе 
электрофизиологических сигналов

С увеличением количества новых лекарственных 
препаратов, путей их доставки, подходов к лечению 

различных офтальмологических заболеваний появля‑
ется необходимость в тщательном контроле использу‑
емых фармакологических средств. В настоящее время 
электрофизиологический метод является практически 
единственным способом объективной функциональной 
оценки состояния сетчатки [16, 17].

Электрофизиологические исследования (ЭФИ) пред‑
ставляют собой неинвазивные тесты, регистрирующие 
биоэлектрические потенциалы [18, 19]. В токсиколо‑
гических исследованиях метод ЭФИ является предпо‑
чтительным за счет того, что электрофизиологические 
изменения наблюдаются задолго до гистологических из‑
менений, по которым также производится функциональ‑
ная оценка состояния сетчатки. С помощью различных 
методов ЭФИ зрительный анализатор можно разделить 
на участки от наружной сетчатки до зрительной коры, 
что помогает в токсикологических исследованиях опре‑
делить, как вещество влияет на сетчатку, оценить точ‑
ку приложения лекарственных препаратов как при си‑
стемном, так и при локальном применении, например 
при интравитреальных введениях [20]. Так, электро‑
ретинограмма (ЭРГ) позволяет оценить состояние пер‑
вых двух слоев сетчатки [17]. ЭРГ представляет собой 
электрический ответ сетчатки на фотостимуляцию, от‑
ражающийся в виде двухмерного графика, состоящего 
из четырех основных компонентов (волн): a, b, c и d [19]. 
На практике чаще всего оцениваются a‑ и b‑волны [21–
24]. На рисунке  3.1 приведено соответствие между ти‑
пом волны и клетками, отвечающими за их генерацию. 
ISCEV — ERG (ISCEV Standard for full‑field clinical elec‑
troretinography) стандарт предусматривает 6 основных 
ступеней исследования [25].

Паттерн‑ЭРГ используется главным образом 
для оценки функции внутренних слоев сетчатки и осо‑
бенно слоев ганглиозных клеток [18, 26, 27]. Метод зри‑
тельно вызванных потенциалов (ЗВП) основан на реги‑
страции электрической активности в зрительной коре 
[28, 29]. Мультифокальная ЭРГ (мфЭРГ) записывает 

рис. 2.4. Зависимость давления от объема жидкости для экспери-
ментальных моделей с толщиной склеральной оболочки 1 и 2 мм

Fig. 2.4. Dependence of pressure on liquid volume for experimental 
models with a sclera thickness of 1 and 2 mm
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большой многомерный набор данных и в настоящее 
время является наиболее перспективным направлением 
[30]. Количественная оценка токсического воздействия 
лекарственного средства на сетчатку с использованием 
многоочаговых ЭРГ является отличительной стороной 
мфЭРГ. Мультифокальный метод ЗВП позволяет карти‑
ровать дисфункциональную область с использованием 

сотни стимуляций, отражая асимметрию сигналов, вы‑
званную дисфункцией зрительного нерва [31, 32].

В токсикологии ЭФИ является единственным методом, 
позволяющим определить функциональное состояние сет‑
чатки. Однако сложность интерпретации и трудоемкость 
метода ограничивают применение ЭФИ в практической 
медицине [18]. Таким образом, с точки зрения токсико‑
логической оценки необходимы более адаптированные 
для клинической практики протоколы ЭФИ, позволяющие 
строго дифференцированно подходить к мельчайшим ана‑
томическим и функциональным изменениям на основе от‑
крытых баз данных и современной алгоритмизации на ос‑
нове искусственного интеллекта [33].
4. анализ электрофизиологических 
сигналов в частотно-временной области 
и его Применение в клинической 
Практике

Электроретинография  — это метод исследования 
функционального состояния сетчатки, подразумевающий 
регистрацию биомедицинских сигналов с поверхности 
сетчатки, возникающих в ней при световом раздражении 
[19]. С левой стороны рисунка 4.1 схематично указана 
структура сетчатки, а с правой стороны — офтальмоло‑
гические сигналы, генерируемые конкретными клеточны‑
ми структурами. Для адаптированного к темноте сигнала 
ЭРГ физиологическим драйвером b‑волны является ответ 
on‑ и off‑биполярных клеток, а a‑волны — ответ фоторе‑
цепторов (то есть комбинированный ответ колбочек и па‑
лочек) и пострецепторальных путей (то есть всего пути 
от фоторецепторов до нервных волокон) [25].

Примеры сигналов ЭРГ, которые показаны в исследо‑
вании, записаны с помощью компьютеризированной ра‑
бочей станции ЕР‑1000 (Tomey, Германия), затем импор‑
тированы и дешифрованы для компьютерной обработки. 
Исследования проводились в Екатеринбургском центре 
МНТК «Микрохирургия глаза». На ресурсе IEEE DataPort 
была опубликована размеченная база данных сигналов 

ЭРГ [18]. База данных включает 
взрослые и педиатрические сиг‑
налы, записанные по 5 различным 
протоколам. Отметим, что исполь‑
зуемый протокол ЕР‑1000 отлича‑
ется от протокола, рекомендован‑
ного Международным обществом 
клинической электрофизиологии 
зрения. Стандарт рекомендует 
регистрацию адаптированного 
к темноте сигнала ЭРГ с яркостью 
3 кн·сек/м2, а на ЕР‑1000 стандарт‑
но установлен протокол адаптиро‑
ванного к темноте сигнала с ярко‑
стью 2 кн·сек/м2.

На рисунке 4.2 показан резуль‑
тат Фурье‑анализа адаптирован‑
ного к темноте взрослого глаза  

рис. 3.1. Сигналы различных волн ЭРГ — диаграммы и порожда-
ющие их клетки

Fig. 3.1. Signals of various ERG waves — diagrams and cells

рис. 4.1. Структура сетчатки глазного анализатора

Fig. 4.1. The structure of the retina of the eye
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с яркостью сигнала 2 кн·сек/м2.  
На левых изображениях показан 
сигнал ЭРГ, на центральной — ча‑
стотный спектр сигнала, на пра‑
вой  — скалограмма, которая по‑
казывает частотно‑временнóе 
распределение компонент сигна‑
ла. На спектрограмме (в центре) 
отмечено, что высокочастотная 
часть спектра относится к осцил‑
ляторному потенциалу от 100 
до 1000 Гц, а низкочастотная  — 
к a‑ и b‑волне до 100 Гц. На скало‑
грамме нормальной ЭРГ отмече‑
ны горячие кластеры (бордовые 
и красные области), соответству‑
ющие a‑ и b‑волне. Сигнал с па‑
лочковой дистрофией имеет более 
узкий спектр в низкочастотной 
части за счет дистрофии, а значит 
b‑волны имеют меньшую ампли‑
туду. На скалограмме сигнал с па‑
лочковой дистрофией в частотном 
диапазоне от 1 до 65 Гц имеет бо‑
лее холодный кластер по сравне‑
нию с нормальным сигналом.

На рисунке 4.3 показа‑
ны результаты Фурье‑анализа 
для детского глаза с яркостью 
сигнала 2 кн·сек/м2. Несмотря 
на то что по форме патологи‑
ческий и нормальный сигналы 
похожи, видны различия ска‑
лограммы, а именно появле‑
ние новых горячих кластеров 
на участке как a‑волны, так и b‑волны. Также характер‑
но превалирование низкочастотной части в осцилля‑
торном потенциале.

Таким образом, анализ сигналов ЭРГ в частотно‑вре‑
менной области с использованием известных частотных 
характеристик конкретных клеточных структур сетчат‑
ки позволит точно локализовать ее патологические из‑
менения на уровне клеток и клеточных структур, что мо‑
жет повысить эффективность диагностики заболеваний 
сетчатки, в том числе может быть использовано в токси‑
кологических исследованиях при оценке лекарственных 
препаратов.
5. извлечение и анализ 
сПециализированных данных, 
Получаемых с ПомощьЮ 
электрофизиологического 
медицинского оборудования

Результаты офтальмологического использования 
электрофизиологического медицинского оборудова‑
ния, как правило, представлены в форматах и видах, 

не подходящих для пакетной обработки и дальнейшего 
анализа. В связи с этим возникает необходимость созда‑
ния программного средства для экспорта данных с аппа‑
ратов офтальмологической диагностики.

Рассматриваемые в исследовании приборы были 
предоставлены ФГБУ «Национальный медицинский 
исследовательский центр глазных болезней имени 
Гельмгольца» Минздрава России. Использованы попу‑
лярные среди европейских электрофизиологов ЭФИ‑
системы Roland [17, 18], позволяющие диагностировать 
функциональное состояние сетчатки и зрительного не‑
рва, а также электроретинограф TomeyEP‑1000 Pro, по‑
зволяющий комплексно исследовать функции сетчат‑
ки, зрительного пути и зрительного нерва [19]. Данные 
аппараты соответствуют стандартам Международного 
общества клинической электрофизиологии зрения 
(ISCEV) [29]. Особенности хранения данных на рассма‑
триваемых аппаратах таковы: Tomey имеет функцию 
выгрузки данных в формате PDF, не предоставляет воз‑
можности массового экспорта; Roland сохраняет пре‑
образованные фильтрацией результаты в CSV‑файлы 

рис. 4.2. Исходный сигнал, спектр и вейвлет-скалограмма электроретинограммы

Fig. 4.2. Initial signal, spectrum and wavelet scalogram of electroretinogram

рис. 4.3. Исходный сигнал, спектр и вейвлет-скалограмма электроретинограммы

Fig. 4.3. Initial signal, spectrum and wavelet scalogram of electroretinogram



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

В.О. Пономарев, А.Е. Жданов, П.В. Лужнов, И.Д. Давыдова, Е.Н. Иомдина, А.В. Лизунов, А.Ю. Долганов, С.А. Ивлиев, М.А. Знаменская, В.Н. Казайкин, В.И. Борисов, Е.О. Филатова

Контактная информация: Жданов Алексей Евгеньевич a.e.zhdanov@urfu.ru

Биоинженерия в офтальмологии. Обзор

2023;20(1):5–16

12

недокументированной структуры, тем не менее возмож‑
ность массового экспорта отсутствует.

В ходе исследования установлено, что оба прибора 
хранят данные исследований ЭРГ в базе данных (БД), 
используют для хранения информации DataBaseParadox, 
программное обеспечение для которой написано 
на высокоуровневом языке программирования Delphi, 
но при этом БД оборудования отличаются как по струк‑
туре, как и по методам хранения.

На рисунке 5.1 изображена схема БД, использующая‑
ся в TomeyEP‑1000. Основные данные содержит таблица 
Examins в поле CheckData. CheckData, в свою очередь, 
представляет собой набор байтов. Анализ файлов поля 
показал, что данные ЭРГ хранятся в файле Examins.MB 
бинарного формата. Файл заполнен информацией не‑
равномерно. Существуют «пустые» участки, чередующи‑
еся с участками, содержащими полезную информацию.

Структура файлов бинарного формата, как правило, 
формируется таким образом, чтобы в начале каждого ин‑
формативного участка содержался одинаковый заголо‑
вок. В файле Examins.MB подобная последовательность 
была определена. Поскольку каждая информационная 
часть упорядочена и структурирована, был определен 
набор байт, который делит запись на участки  — поля. 

Данные исследования хранятся в формате с плавающей 
точкой float (4 или 8 байт) и состоят из большого количе‑
ства точек, поэтому для поиска данных ЭРГ анализиро‑
вались самые большие блоки с данными. Таким образом, 
были обнаружены результаты ЭРГ исследований. Так 
как ЭРГ исследования производятся по различным про‑
токолам, дополнительно производился поиск связанной 
с найденными блоками данных информации. Таким об‑
разом, это позволило реализовать экстрактор для рабо‑
ты с аппаратом Tomey, который извлекает как результа‑
ты ЭРГ и связанных исследований, так и информацию 
о протоколах, по которым они выполнялись.

В аппарате Roland большая часть данных хранится 
в БД явно. Битовые поля представляют собой в боль‑
шинстве случаев массивы результатов ЭРГ, разбиение 
которых позволяет получить отдельные исследования. 
Часть данных с информацией об используемых при сня‑
тии протоколах хранится в связанных файлах. С ориен‑
тацией на более проработанную базу данных аппарата 
Roland была разработана единая программа, позволяю‑
щая сохранять результаты исследований и другие пара‑
метры.

Таким образом, была получена возможность извле‑
кать данные исследований, создана единая база данных 
для их хранения. В перспективе планируется предоста‑
вить возможность добавления дополнительных данных: 
ОКТ диагностика, анамнез пациента, разработать интер‑
фейс, удобный для работы как медицинского эксперта, 
так и специалиста машинного обучения.
6. диагностирование заболеваний 
сетчатки на базе окт с исПользованием 
машинного обучения

В обработке данных ОКТ могут быть полезными ал‑
горитмы искусственного интеллекта, которые решают 
задачи автоматической сегментации, количественной 
оценки поражений, распознавания различных биомар‑
керов, прогнозирования рецидивов и прогрессирования 
заболеваний. У компании AltrisInc существует несколь‑
ко решений AltrisAI для ОКТ. Скрининговое решение, 

коммерчески доступное, клини‑
чески подтвержденное и серти‑
фицированное в Европейском 
союзе с 2019 года, позволяет ана‑
лизировать качество ОКТ‑скана, 
дифференцировать ОКТ‑сканы 
по степени выраженности пато‑
логических признаков.

Скрининговое решение Altris 
уже используется во многих 
странах мира. Его задачей явля‑
ется быстрое выявление риска 
развития и ранних стадий па‑
тологии, независимо от заболе‑
вания, без присутствия врача‑
офтальмолога. Данное решение 

рис. 5.1. Структура DBParadox оборудования Tomey EP-1000

Fig. 5.1. Structure of DBParadox equipment Tomey EP-1000

рис. 6.1. Интерфейс скринингового решения компании Altris Inc. при отсутствии патологий

Fig. 6.1. Screening solution interface of Altris Inc. in the absence of pathologies
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автоматизированно осуществляет анализ структуры 
сетчатки, в зависимости от томографа исследование 
проводится на 96, 128 или 256 сканах. Поочередно ана‑
лизируя каждый скан, приложение присваивает ему 
цветовой код в зависимости 
от степени выраженности пато‑
логических признаков. Зеленый 
класс  — на снимке не выявлено 
патологии. Допущениями явля‑
ются задняя отслойка стекловид‑
ного тела или адгезия без изме‑
нений структуры слоев сетчатки 
(рис. 6.1). Желтый класс — низкая 
выраженность патологических 
признаков. Заметны минималь‑
ные изменения в структуре слоев 
сетчатки, такие как единичные 
твердые друзы, дистрофия мио‑
пического генеза и другие (рис. 
6.2). Оранжевый класс  — сред‑
няя выраженность патологиче‑
ских признаков: состояния с уме‑
ренными изменениями в слоях 
сетчатки, требующие лечения 
и наблюдения, например эпире‑
тинальные мембраны, началь‑
ная диабетическая ретинопатия, 
мягкие или сливные друзы и так 
далее (рис. 6.3). Красный класс — 
высокая выраженность патоло‑
гических признаков: значитель‑
ные изменения слоев сетчатки, 
угрожающие потерей зрения, 
такие как отслойка сетчатки, гео‑
графическая атрофия и так далее 
(рис. 6.4).

Приведем пример клини‑
ческой оценки производитель‑
ности алгоритмов AltrisAI. 
Предварительно отбираются 22 
исследования нескольких клас‑
сов, в каждом из которых со‑
держится по 128 ОКТ‑сканов 
макулярной зоны сетчатки: 5 ис‑
следований без патологии с силь‑
ным сигналом (SSI 6 и выше), 2 — 
без патологии со слабым сигналом 
(SSI 5 и ниже), 5 — с низкой, 5 — 
со средней, 5 — с высокой степе‑
нью выраженности и сильными 
сигналами. После анализа, про‑
веденного с помощью алгоритмов 
AltricAI, результат оценивается 
квалифицированным ретиноло‑
гом, чье мнение считается без‑
ошибочным.

В ходе оценки алгоритмов AltrisAI были получены 
следующие результаты. Худшие показатели точности — 
11,72  %  — показала оценка результатов ОКТ‑сканов 
нормальной сетчатки с низким значением качества 

рис. 6.2. Интерфейс скринингового решения компании Altris Inc. при низкой выраженности 
патологических признаков

Fig. 6.2. Altris Inc. screening solution interface for low pathological signs

рис. 6.3. Интерфейс скринингового решения компании Altris Inc. при средней выраженно-
сти патологических признаков

Fig. 6.3. Altris Inc. screening solution interface for moderate pathological signs

рис. 6.4. Интерфейс скринингового решения компании Altris Inc. при высокой выраженно-
сти патологических признаков

Fig. 6.4. Screening solution interface of Altris Inc. company with high severity of pathological signs



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

В.О. Пономарев, А.Е. Жданов, П.В. Лужнов, И.Д. Давыдова, Е.Н. Иомдина, А.В. Лизунов, А.Ю. Долганов, С.А. Ивлиев, М.А. Знаменская, В.Н. Казайкин, В.И. Борисов, Е.О. Филатова

Контактная информация: Жданов Алексей Евгеньевич a.e.zhdanov@urfu.ru

Биоинженерия в офтальмологии. Обзор

2023;20(1):5–16

14

сигнала (SSI 4 и ниже). Это были сканы без цельной ви‑
зуализации, причиной которой являлись помутнения 
оптических сред, вызванные катарактой или гемофталь‑
мом. В остальных случаях используемые методы имели 
высокие показатели точности, порой превышающие 
соответствующие значения, полученные оператором. 
Продемонстрирована высокая эффективность в опреде‑
лении выраженности патологических признаков, неза‑
висимо от патологии.

Внедрение алгоритмов искусственного интеллекта 
расширяет возможности раннего выявления, диагности‑
ки и лечения заболеваний сетчатки. Кроме того, оценка 
данных на основе алгоритмов искусственного интеллек‑
та с прогнозированием результатов терапии особенно 
важна в клинической практике.
заклЮчение

Результаты междисциплинарных исследований 
на стыке биомедицинской инженерии и офтальмоло‑
гии с использованием методов машинного обучения 
и искусственного интеллекта в настоящее время рас‑
ширяют возможности здравоохранения. Платформы 
на основе методов машинного обучения достигли кли‑
нически приемлемой диагностической эффективности 
при автоматизированной диагностике многих заболева‑
ний сетчатки. Перспективные исследования направлены 
на клиническое развертывание и повышение экономи‑

ческой эффективности различных систем в клиниче‑
ской практике. В данной междисциплинарной области 
имеется множество задач, связанных с улучшением эф‑
фективности автоматизированных методов диагности‑
ки, моделирования функций глазного анализатора и его 
составляющих.
благодарности

В исследовании, представленном в разделе 4, были 
использованы алгоритмы, выполненные при финансо‑
вой поддержке РФФИ в рамках научного проекта № 20‑
37‑90037.

В исследовании, представленном в разделе 5, были 
использованы алгоритмы, выполненные при финансо‑
вой поддержке РФФИ в рамках научного проекта № 20‑
07‑00498.
участие авторов:
Пономарев В.О. — научное редактирование;
Жданов А.Е.  — написание текста, оформление библиографии, техническое ре‑
дактирование;
Лужнов П.В. — написание текста;
Давыдова И.Д. — написание текста;
Иомдина Е.Н. — написание текста;
Лизунов А.В. — написание текста;
Долганов А.Ю. — написание текста;
Ивлиев С.А. — написание текста;
Знаменская М.А. — написание текста;
Казайкин В.Н. — научное редактирование;
Борисов В.И. — написание текста;
Филатова Е.О. — написание текста.

литература / rEFErEnCEs
1. Shetty D. K., Talasila A., Shanbhag S., et al. Current state of artificial intelligence 

applications in ophthalmology and their potential to influence clinical practice., 
Cogent Engineering. 2021;8(1):1920707. DOI: 10.1080/23311916.2021.1920707

2. Гарри Д.Д., Саакян С.В., Хорошилова‑Маслова И.П., Цыганков А.Ю., Ники‑
тин О.И., Тарасов Г.Ю. Методы машинного обучения в офтальмологии. Об‑
зор литературы. Офтальмология. 2020;17(1):20–31 [Garri D.D., Saakyan S.V., 
Khoroshilova‑Maslova I.P., Tsygankov A.Yu., Nikitin O.I., Tarasov G.Yu. Мethods 
of Machine Learning in Ophthalmology: Review. Ophthalmology in Russia. 
2020;17(1):20–31 (In Russ.)]. DOI: 10.18008/1816‑5095‑2020‑1‑20‑31

3. Solli E., Dosh H., Tobias E., et. al. Archetypal Analysis Reveals Quantifiable Pat‑
terns of Visual Field Loss in Optic Neuritis. Translational vision science & technol-
ogy. 2022;11(1):27. DOI: 10.1167/tvst.11.1.27

4. Li F., Wang Y., Xu, T., et al. Deep learning‑based automated detection for diabet‑
ic retinopathy and diabetic macular oedema in retinal fundus photographs. Eye. 
2022;36:1433–1441. DOI: 10.1038/s41433‑021‑01552‑8

5. Bowd C., Belghith A., Zangwill L.M., et al. Deep Learning Image Analysis of Op‑
tical Coherence Tomography Angiography Measured Vessel Density Improves 
Classification of Healthy and Glaucoma Eyes. American Journal of Ophthalmology. 
2022;236:298–308. DOI: 10.1016/j.ajo.2021.11.008

6. Ran A.R., Tham C.C., Chan P.P., et al. Deep learning in glaucoma with optical co‑
herence tomography: a review. Eye. 2021;35:188–201. DOI: 10.1038/s41433‑020‑
01191‑5

7. Teo Z.L., Tham Yih‑Chung, Yu Marco, et al. Global prevalence of diabetic retinopa‑
thy and projection of burden through 2045: systematic review and meta‑analysis. 
Ophthalmology. 2021;128(11):1580–1591. DOI: 10.1016/j.ophtha.2021.04.027

8. Мунц И.В., Диреев А.О., Гусаревич О.Г. и др. Распространенность офталь‑
мологических заболеваний в популяционной выборке старше 50 лет. Вест-
ник офтальмологии. 2020;136(3):106–115. [Munz I.V., Direev A.O., Gusare‑
vich  O.G., et al. Prevalence of ophthalmic diseases in the population older than 
50 years. Vestnik Oftal’mologii. 2020;136(3):106–115 (In Russ.)]. DOI: 10.17116/
oftalma2020136031106

9. Иомдина Е.Н., Бауэр С.М., Котляр К.Е. Биомеханика глаза: теоретические 
аспекты и клинические приложения. М.: Реал Тайм, 2015. [Iomdina E.N., Bauer 
S.M., Kotliar K.E. Eye Biomechanics: theoretical aspects and clinical applications. 
Moscow: Real Time; 2015 (In Russ.)].

10. Национальное руководство по глаукоме: для практикующих врачей / Под ред. 
Егоров Е.А., Еричев В.П. М.: ГЭОТАР Медиа, 2019. [National guidance of glau‑
coma / Egorov E.A., Erichev V.P., eds. Moscow: GEOTAR‑Media, 2019 (In Russ.)].

11. Shamaev D.M., Luzhnov P.V., Iomdina E.N. Mathematical modeling of ocular 
pulse blood filling in rheoophthalmography. World Congress on Medical Phys‑

ics and Biomedical Engineering 2018. Springer, Singapore. 2019:495–498. DOI: 
10.1007/978‑981‑10‑9035‑6_91

12. Kadochkin Y.V., Luzhnov P.V., Iomdina E.N. Research of Motion Artefacts in Eye 
Blood Filling Diagnostics by Photoplethysmographic Method. In: Proc. of the 13th 
International Joint Conference on Biomedical Engineering Systems and Technolo‑
gies (BIOSTEC 2020). P. 288–291 DOI: 10.5220/000917530288029

13. Kazakov S.B., Luzhnov P.V., Davydova I.D. Method for Quantitative Assessment 
of the Eyes Pulse Blood Flow with Linear Axisymmetric Model. BIODEVICES. 
2021:239‑242. https://www.scitepress.org/Papers/2021/103858/103858.pdf

14. Kiseleva A.A., Luzhnov P.V., Shamaev D.M. Verification of mathematical model for 
bioimpedance diagnostics of the blood flow in cerebral vessels. International Con‑
ference of Artificial Intelligence, Medical Engineering, Education. Springer, Cham. 
2018:251–259. DOI: 10.1007/978‑3‑030‑12082‑5_23

15. Лужнов П.В., Шамаев Д.М., Киселева А.А., Иомдина Е.Н., Хозиев Д.Д., Ки‑
селева О.А. Метод нелинейной динамики для анализа сигналов транспаль‑
пебральной реоофтальмографии. Современные технологии в медицине. 
2018;10(3):160–166. [Luzhnov P.V., Shamaev D.M., Kiseleva A.A., Iomdina E.N., 
Khoziev D.D., Kiseleva O.A. Using nonlinear dynamics for signal analysis in 
transpalpebral rheoophthalmography. Modern technologies in medicine = Sovre-
mennyetehnologii v medicine. 2018;10(3):160–166 (In Russ.)]. DOI: 10.17691/
stm2018.10.3.20

16. Short B. Selected aspects of ocular toxicity studies with a focus on high‑quality pa‑
thology reports: a pathology/toxicology consultant’s perspective. Toxicologic Pathol-
ogy. 2021;49(3):673–699. DOI: 10.1177/0192623320946712

17. Зуева М.В. Фундаментальная офтальмология: роль электрофизиологических 
исследований. Вестник офтальмологии. 2014;130(6):28–36. [Zueva M.V. Fun‑
damental ophthalmology: the role of electrophysiological studies. Vestnik Oftal-
mologii. 2014;130(6):28–36 (In Russ.)].

18. Казайкин В.Н., Пономарев В.О., Лизунов А.В., Жданов А.Е., Долганов А.Ю., 
Борисов В.И. Современная роль и перспективы электрофизиологических ме‑
тодов исследования в офтальмологии. Обзор литературы. Офтальмология. 
2020;17(4):669–675. [Kazaykin V.N., Ponomarev V.O., Lizunov A.V., Zhdanov A.E., 
Dolganov A.Yu., Borisov V.I. The Current Role and Prospects of Electrophysiologi‑
cal Research Methods in Ophthalmology. Literature Review. Ophthalmology in Rus-
sia. 2020;17(4):669–675 (In Russ.)]. DOI: 10.18008/1816‑5095‑2020‑4‑669‑675

19. Vincent A., Robson A.G., Holder G.E. Pathognomonic (Diagnostic) ERGs a Review 
and Update. Retina. 2013 Jan;33(1):5–12. DOI: 10.1097/IAE.0b013e31827e2306

20. Santos I.S., Linares‑Alba M.A., Rodríguez‑Reyes A.A., et al. Intravitreal bromfenac 
with liposomes. A toxicology study in rabbit eyes. A safety study in rabbit eyes. Exp 
Eye Res. 2020 May;194:108020. DOI: 10.1016/j.exer.2020.108020



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

V.O. Ponomarev, A.E. Zhdanov, P.V. Luzhnov, I.D. Davydova, E.N. Iomdina, A.V. Lizunov, A.Yu. Dolganov, S.A. Ivliev, M.A. Znamenskaya, V.N. Kazaykin, V.I. Borisov, E.O. Filatova

Contact information: Zhdanov Aleksei E. a.e.zhdanov@urfu.ru

Ophthalmic Bioengineering. Review

2023;20(1):5–16

15

21. Куликов А.Н., Николаенко Е.Н., Волков В.В., Даниличев В.Ф. Электрогенез сет‑
чатки и зрительного нерва после витрэктомии по поводу первичного полного 
макулярного разрыва. Офтальмология. 2019;16(1):46–55. [Kulikov A.N., Niko‑
laenko E.N., Volkov V.V., Danilichev V.F. Electrogenesis of Retina and Optic Nerve 
after Vitrectomy for the Primary Full‑Thickness Macular Hole. Ophthalmology in 
Russia. 2019;16(1):46–55 (In Russ.)]. DOI: 10.18008/1816‑5095‑2019‑1‑46‑55

22. Leocani L., Guerrieri S., Comi G. Visual evoked potentials as a biomarker in 
multiple sclerosis and associated optic neuritis. Journal of Neuro-Ophthalmology. 
2018;38(3):350–357. DOI: 10.1097/wno.0000000000000704милан

23. Allam H.K., Soliman S., Wasfy T., et al. The neuro‑ophthalmological effects related 
to long‑term occupational exposure to organic solvents in painters. Toxicology and 
Industrial Health. 2018;34(2):91–98. DOI: 10.1177/0748233717736598

24. Gauvin M., Lina J.M., Lachapelle P. Advance in ERG analysis: from peak time 
and amplitude to frequency, power, and energy. BioMed research international. 
2014;2014:246096. DOI: 10.1155/2014/246096

25. Johnson M.A. ISCEV extended protocol for the stimulus–response series 
for the dark‑adapted full‑field ERG b‑wave. Documenta Ophthalmologica. 
2019;138(3):217–227. DOI: 10.1007/s10633‑019‑09687‑6

26. Кириллова М.О., Зуева М.В., Цапенко И.В., Журавлева А.Н. Электрофизиоло‑
гические маркеры доклинической диагностики глаукомной оптической ней‑
ропатии. Российский офтальмологический журнал. 2021;14(1):35–41. [Kirillova 
M.O., Zueva M.V., Tsapenko I.V., Zhuravleva A.N. Electrophysiological markers of 
preclinical diagnosis of glaucomatous optic neuropathy. Russian Ophthalmological 
Journal. 2021;14(1):35–41 (In Russ.)]. DOI: 10.21516/2072‑0076‑2021‑14‑1‑35‑41

27. Gubin D., Neroev V., Malishevskaya T., et al. Melatonin mitigates disrupted cir‑
cadian rhythms, lowers intraocular pressure, and improves retinal ganglion cells 

function in glaucoma. Journal of Pineal Research. 2021;70(4):e12730. DOI: 10.1111/
jpi.12730

28. Dewar J., Gray J. VII. On the Physiological Action of Light. Earth and Environmental 
Science Transactions of The Royal Society of Edinburgh. 1873;27(1):141–166.

29. Verdon W.A., Schneck M.E., Haegerstrom‑Portnoy G. A comparison of three 
techniques to estimate the human dark‑adapted cone electroretinogram. Vision re-
search. 2003;43(19):2089–2099. DOI: 10.1016/S0042‑6989(03)00330‑4

30. Суетов А.А., Алекперов С.И., Одинокая М.А., Костина А.А., Петрова Е.А. 
Мультифокальная электроретинография как метод функциональной оцен‑
ки лазерного повреждения сетчатки в экспериментальных исследованиях. 
Офтальмология. 2021;18(1):110–116. [Suetov A.A., Alekperov S.I., Odinokaya 
M.A., Kostina A.A., Petrova E.A. Multifocal Electroretinography as a Method of 
Functional Assessment of Retinal Laser Injury in Experimental Studies. Ophthal-
mology in Russia. 2021;18(1):110–116 (In Russ.). DOI: 10.18008/1816‑5095‑2021‑
1‑110‑116

31. Hoffmann M.B., Bach M., Kondo M. et al. ISCEV standard for clinical multifo‑
cal electroretinography (mfERG) (2021 update). Documenta Ophthalmologica. 
2021;142(1):5–16. DOI: 10.1007/s10633‑020‑09812‑w

32. Schröder P., Martínez‑Cañada P., Amorim A., et al. A Minimal‑Model Ap‑
proach to Analyze Neuronal Circuit Dynamics from multifocal ERG (mERG). 
2019 41st Annual International Conference of the IEEE Engineering in Medi‑
cine and Biology Society (EMBC). IEEE. 2019:2955–2958. DOI: 10.1109/
embc.2019.8856840

33. Eremeev A.P., Ivliev S.A. Data Collection and Preparation of Training Samples for 
Problem Diagnosis of Vision Pathologies. Russian Conference on Artificial Intel‑
ligence. Springer, Cham. 2019:271–282. DOI: 10.1007/978‑3‑030‑30763‑9_23

сведения об авторах
АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации
Пономарев Вячеслав Олегович
кандидат медицинских наук, врач‑офтальмохирург, заместитель генерального 
директора по научно‑клинической работе
ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑2353‑9610

ФГАОУ ВО «Уральский федеральный университет имени первого Президента 
России Б.Н. Ельцина»
Жданов Алексей Евгеньевич
инженер‑исследователь института радиоэлектроники и информационных тех‑
нологий
ул. Мира, 32, Екатеринбург, 620078, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑4725‑3681

ФГБОУ ВО «Московский государственный технический университет имени 
Н.Э. Баумана»
Лужнов Петр Вячеславович
кандидат технических наук, доцент
ул. 2‑я Бауманская, 5, стр. 1, Москва, 105005, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑1111‑7063

ФГБОУ ВО «Московский государственный технический университет имени 
Н.Э. Баумана»
Давыдова Ирина Денисовна
магистрант
ул. 2‑я Бауманская, 5, стр. 1, Москва, 105005, Российская Федерация

ФГБУ «Национальный медицинский исследовательский центр глазных болезней 
имени Гельмгольца» Министерства здравоохранения Российской Федерации
Иомдина Елена Наумовна
доктор биологических наук, профессор, главный научный сотрудник
ул. Садовая‑Черногрязская, 14/19, Москва, 105062, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0001‑8143‑3606

АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации
Лизунов Александр Владиленович
врач‑офтальмолог
ул. Академика Бардина 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0001‑7019‑3002

ФГАОУ ВО «Уральский федеральный университет имени первого Президента 
России Б.Н. Ельцина»
Долганов Антон Юрьевич
кандидат технических наук, доцент и младший научный сотрудник института 
радиоэлектроники и информационных технологий
ул. Мира, 32, Екатеринбург, 620078, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑2318‑9144

about thE authors
Eye Microsurgery Ekaterinburg Center
Ponomarev Vyacheslav O.
PhD, ophthalmic surgeon, deputy general director for scientific and clinical work
Academician Bardin str., 4A, Yekaterinburg, 620149, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑2353‑9610

Ural Federal University named after the First President of Russia B.N. Yeltsin
Zhdanov Aleksei E.
research engineer
Mira str., 32, Ekaterinburg, 620078, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑4725‑3681

Bauman Moscow State Technical University
Luzhnov Petr V.
PhD of Engineering, Associate Professor
2nd Baumanskaya str., 5, bld. 1, Moscow, 105005, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑1111‑7063

Bauman Moscow State Technical University
Davydova Irina D.
student
2nd Baumanskaya str., 5, bld. 1, Moscow, 105005, Russian Federation

Helmholtz National Medical Research Center for Eye Diseases of the Ministry of Health 
of Russia
Iomdina Elena N.
Professor, Dr. of Biological Sciences, principal researcher
Sadovaya‑Chernogryazskaya str., 14/19, Moscow, 105062, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0001‑8143‑3606

Eye Microsurgery Ekaterinburg Center
Lizunov Alexandr V.
ophthalmologist
Academician Bardin str., 4A, Yekaterinburg, 620149, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0001‑7019‑3002

Ural Federal University named after the First President of Russia B.N. Yeltsin
Dolganov Anton Yu.
PhD of Engineering, Associate Professor and junior researcher
Mira str., 32, Yekaterinburg, 620078, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑2318‑9144



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

В.О. Пономарев, А.Е. Жданов, П.В. Лужнов, И.Д. Давыдова, Е.Н. Иомдина, А.В. Лизунов, А.Ю. Долганов, С.А. Ивлиев, М.А. Знаменская, В.Н. Казайкин, В.И. Борисов, Е.О. Филатова

Контактная информация: Жданов Алексей Евгеньевич a.e.zhdanov@urfu.ru

Биоинженерия в офтальмологии. Обзор

2023;20(1):5–16

16

ФГБОУ ВПО «Национальный исследовательский университет “МЭИ”»
Ивлиев Сергей Андреевич
кандидат технических наук, доцент института информационных и вычислитель‑
ных технологий
ул. Красноказарменная, 14, Москва, 111250, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑2860‑2711

Altris Inc.
Знаменская Мария Андреевна
доктор медицинских наук, медицинский директор Altris.Inc.
ул. Саут Стейт, 100, Чикаго, IL 60603, Соединенные Штаты Америки

АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» Министерства 
здравоохранения Российской Федерации
Казайкин Виктор Николаевич
доктор медицинских наук, ведущий научный сотрудник
ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0001‑9569‑5906

ФГАОУ ВО «Уральский федеральный университет имени первого Президента 
России Б.Н. Ельцина»
Борисов Василий Ильич
кандидат технических наук, доцент института радиоэлектроники и информаци‑
онных технологий
ул. Мира, 32, Екатеринбург, 620078, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑0486‑7552

ФГБОУ ВПО «Национальный исследовательский университет “МЭИ”»
Филатова Екатерина Олеговна
студентка института информационных и вычислительных технологий
ул. Красноказарменная, 14, Москва, 111250, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑2860‑2711

National Research University “Moscow Power Engineering Institute”
Ivliev Sergey A.
PhD of Engineering, Associate Professor
st. Krasnokazarmennaya, 14, Moscow, 111250, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑2860‑2711

Altris Inc.
Znamenskaya Maria A.
MD, Medical Director
South State str., 100, Chicago, IL 60603, USA

Eye Microsurgery Ekaterinburg Center
Kazajkin Viktor N.
MD, leading researcher
Academician Bardin str., 4A, Yekaterinburg, 620149, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0001‑9569‑5906

Ural Federal University named after the First President of Russia B.N. Yeltsin
Borisov Vasilii I.
PhD of Engineering, Associate Professor
Mira str., 32, Yekaterinburg, 620078, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0003‑0486‑7552

National Research University “Moscow Power Engineering Institute”,
Filatova Ekaterina O.
student
Krasnokazarmennaya str., 14, Moscow, 111250, Russian Federation



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

O.V. Shilovskikh, V.O. Ponomarev, V.N. Kazaykin, K.A. Tkachenko, N.S. Demchenko

Contact information: Tkachenko Konstantin A. kostyatka1996@gmail.com

Bacterial Keratitis. Part 1. Epidemiology, Etiology, Pathophysiology, Risk Factors, Clinic, Current...

2023;20(1):17–23

17

ISSN 1816-5095 (print); ISSN 2500-0845 (online)
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-1-17-23

Бактериальный кератит. Часть 1. Эпидемиология, 
этиология, патофизиология, факторы риска, клиника, 

актуальные аспекты диагностики

К.А. Ткаченко, Н.С. Демченко

АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» Министерства здравоохранения Российской Федерации 
ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация

поступила 13.12.22 
was received 13.12.22

резЮме

Бактериальный кератит (БК) является актуальной проблемой в офтальмологии, представляя собой угрожающее состояние 
для анатомии и функции глазного яблока. Заболевание имеет широкое распространение и существенно варьирует в зависимо-
сти от географического региона, даже в пределах одной страны. Клиника БК известна, изучена достаточно подробно, но в ре-
альной практике зачастую вызывает значительные трудности в диагностике, поскольку она во многом напоминает клинику 
кератитов другой этиологии. Существенную роль в дифференциальной диагностике этих заболеваний играют лабораторные 
исследования, которые далеко не всегда доступны и просты в исполнении и реализации. Результаты бактериологического ана-
лиза поступают через определенный период, что может быть критично для определения правильной тактики лечения, но, тем 
не менее, та информация, которую удается получить о микробе и его чувствительности к антибактериальным препаратам, по-
зволяет лучше справляться с инфекционным процессом. Разработка и внедрение в современную клиническую практику новых 
лабораторных методов исследования весьма актуальны и могли бы упростить и ускорить диагностику заболевания, а вместе 
с этим повысить эффективность лечения.

ключевые слова: бактериальный кератит, роговица, диагностика, идентификация возбудителя, антибиотикорезистент-
ность
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abstraCt

Bacterial keratitis is an urgent problem in ophthalmology, representing a threatening condition for the anatomy and function of the 
eyeball. The disease is widespread and varies significantly depending on the geographical region, even within the same country. The BC 
clinic is well-known, has been studied in sufficient detail, but in real practice it often causes significant difficulties in diagnosis, since 
it largely resembles a keratitis clinic of another etiology. A significant role in the differential diagnosis of these diseases is played by 
laboratory tests, which are not always available and easy to perform and implement. The results of the bacteriological analysis have 
a delayed period, which may be critical for determining the correct treatment tactics, but, nevertheless, the information that can be 
obtained about the microbe and its sensitivity to ABP makes it possible to better cope with the infectious process. The development 
and introduction of new laboratory research methods into modern clinical practice is very relevant, could simplify and speed up the 
diagnosis of the disease, and with it increase the effectiveness of its treatment.
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Инфекционные кератиты (ИК) представляют собой 
гомогенную группу глазных заболеваний, сопровождаю‑
щихся потерей роговичного эпителия, стромальной лей‑
коцитарной инфильтрацией и/или деструктивным рас‑
падом тканей, и возникающих при нарушении защитных 
механизмов глазной поверхности, инвазии патогенной 
микрофлоры [1]. Исходы ИК при отсутствии этиопато‑
генетического лечения характеризуются значительным 
снижением зрительных функций, вплоть до полной сле‑
поты (25  % случаев в популяции), или анатомической 
потерей глазного яблока, частота энуклеации при этом 
составляет до 23,7 %.

Выделяют две основные группы ИК: кератиты эк‑
зогенного и эндогенного происхождения. Экзогенный 
ИК может быть вызван бактериями, грибами, вирусами 
или паразитами. К эндогенным ИК относятся туберку‑
лезный, сифилитический, бруцеллезный, онхоцеркоз‑
ный и лепрозный. Выделяют также отдельную группу 
кератитов, а именно травматический (например, луче‑
вой), нейропаралитический, кератит неясной этиологии 
(розацеа‑кератит, рецидивирующая эрозия, язва Морена 
и др.), кератит при гиповитаминозах — воспалительных 
заболеваниях роговицы, имеющих неинфекционную 
природу. Клинические проявления ИК зависят от глуби‑
ны поражения, локализации, этиологии, вида микроор‑
ганизма, его вирулентности, сопротивляемости тканей 
роговицы. По глубине поражения выделяют поверхност‑
ные и глубокие кератиты. Для поверхностных кератитов 
характерен дефект эпителия, при глубоких пораже‑
ние локализуется в строме, зачастую распространяет‑
ся со стороны эндотелия роговицы. По расположению 

кератиты подразделяют на центральные, парацентраль‑
ные и периферические, по течению процесса — на острые 
и рецидивирующие [2–4].

Целью настоящей работы явился анализ современ‑
ных представлений о бактериальных кератитах с акцен‑
том на методах их диагностики [5–8].

эПидемиология
В этиологической структуре распространение ИК су‑

щественно варьирует в зависимости от географии реги‑
она, даже в пределах одной страны. По данным D.S. Ting 
и соавт., наиболее распространенным типом ИК являет‑
ся бактериальный кератит (БК). Так, в Великобритании 
заболеваемость регистрируется в 91–93  % случаев, 
в Северной Америке — в 92 %, Южной Америке — в 88 %, 
на Ближнем Востоке — в 91,8 % и до 100 % в Австралии, 
в Индии — 23,4–100 %, Китае — 52,7–100 % [9]. Точные 
эпидемиологические сведения о частоте бактериальных 
кератитов (БК) в РФ неизвестны. В связи с широким и ча‑
сто бесконтрольным использованием антибактериаль‑
ных препаратов (АБП) многие больные с бактериальной 
инфекцией глаз занимаются самолечением и остаются 
неучтенными, если у них не развиваются тяжелые ослож‑
нения. В литературе встречаются разноречивые сведе‑
ния о частоте БК в РФ. Так, по данным Ю.Ф. Майчука, 
они занимают второе место после вирусных заболеваний 
и составляют 13–20  % [10]. По данным более поздних 
исследований, частота БК составляет от 27,6 до 47,3  % 
среди всех инфекционных поражений роговицы [11]. 
По другим данным, на долю БК с гнойной язвой рогови‑
цы приходится до 18,6 % среди всех ИК, посттравмати‑
ческие составляют до 6,8  %, дистрофические и краевые 
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кератиты — до 8,6 % случаев, а лидирующие позиции за‑
нимают вирусные кератиты — до 70–80 % [12].
этиология

Межвидовое распределение возбудителей БК вы‑
глядит следующим образом: наиболее выявляемыми 
организмами, входящими в группу базовых глазных 
комменсалов, являются коагулазонегативные стафило‑
кокки (CoNS) (24–46  %). К другим распространенным 
бактериям относятся Staphylococcus aureus (5–36  %), 
Streptococci spp. (7–16  %), Pseudomonas aeruginosa (5–
24 %), Enterobacteriaceae spp. (15 %), Corynebacterium spp. 
(14  %) и Propionibacterium spp. (9  %) [5, 45–47]. Кроме 
того, возможны случаи полимикробного кератита 
(ИК, вызванного двумя или более возбудителями), ко‑
торые встречаются примерно в 2–15  % всех случаев. 
Полимикробный кератит может включать два и более 
типа организмов из одной категории (например, бак‑
терии — бактерии) или разных категорий (бактерии — 
грибок). До 20 % случаев грибковых кератитов (особенно 
кандидозных) осложняются бактериальной коинфекци‑
ей. Полимикробный кератит часто создает серьезные 
диагностические и терапевтические проблемы и обычно 
протекает тяжелее, чем мономикробный кератит [13].
Патофизиология

Начало патологического процесса в роговице обычно 
связано с повреждением интактного слоя ее эпителия, 
а также структуры и состава слезной пленки. Эти нару‑
шения облегчают попадание микроорганизмов в строму, 
хотя высоковирулентные бактерии способны проникать 
и через неповрежденный эпителий роговицы (например, 
Neisseria gonorrhoeae) [14]. Микробы, как правило, в сво‑
ем составе содержат адгезины — специфические макро‑
молекулярные комплексы микробных клеток, входящие 
в состав бактериальных фимбрий (нитевидных выро‑
стов) или поверхностных структур клеточной стенки, 
с помощью которых они фиксируются к клеткам рогови‑
цы хозяина. После попадания в строму микробы начи‑
нают размножаться и в дальнейшем могут вызывать ее 
изъязвление. Первоначально эпителий и строма в зоне 
инвазии набухают и подвергаются некрозу. Клетки 
острого воспаления (преимущественно нейтрофи‑
лы) окружают начинающуюся язву и вызывают некроз 
пластинок стромы. Диффузия продуктов воспаления 
(включая цитокины) приводит к проникновению вос‑
палительных клеток в переднюю камеру и образованию 
гипопиона. Кроме того, при инфекции роговицы могут 
продуцироваться бактериальные токсины и ферменты 
(включая эластазу и щелочную протеазу), способствую‑
щие ее разрушению [14]. В случаях тяжелого воспаления 
глубокая язва и стромальный абсцесс могут сливаться, 
приводить к истончению роговицы и отторжению инфи‑
цированной стромы, завершаясь в лучшем случае фор‑
мированием роговичной лейкомы или неправильного 
астигматизма, в худшем — эндофтальмитом или перфо‑
рацией роговицы.

факторы риска
Любой фактор, вызывающий разрушение эпителия 

роговицы, может явиться потенциальным триггером 
бактериального кератита, и этому способствует посто‑
янное наличие микрофлоры в конъюнктивальной по‑
лости. В большинстве случаев присутствуют местные 
и/или системные факторы риска. В экономически разви‑
тых странах мира наиболее часто таким фактором стано‑
вятся контактные линзы, особенно линзы длительного 
ношения. Ежегодная заболеваемость БК при использо‑
вании линз ежедневного ношения составляет 2–4 случая 
на 10 000 человек [15].

Развитию кератита способствуют также загрязнен‑
ные офтальмологические капли и растворы, синдром су‑
хого глаза, нейротрофическая кератопатия, послеопера‑
ционные состояния (например, после кератопластики), 
недавно перенесенные заболевания роговицы, снижение 
иммунной защиты вследствие сахарного диабета и дру‑
гих системных заболеваний, неправильное положение 
век (включая заворот век с трихиазом и лагофтальмом), 
хронический дакриоцистит, длительное использование 
местных кортикостероидов [16].
клиника

БК характеризуется резко выраженным роговичным 
синдромом, который включает комплекс симптомов: 
боль, светобоязнь, слезотечение, блефароспазм, сниже‑
ние остроты зрения, перикорнеальную или смешанную 
инъекцию глазного яблока. Чувствительность роговицы 
при этом сохраняется. Роговичный синдром развивает‑
ся вследствие воспалительного помутнения  — инфиль‑
трата, который может изменять свой цвет в зависимости 
от клеточного состава. При небольшой концентрации 
лейкоцитов инфильтрат имеет сероватый цвет, при гной‑
ном расплавлении  — желтый, при выраженной васку‑
ляризации  — бурый. Располагаются инфильтраты пре‑
имущественно в центре и имеют кратерообразный край 
(подрытый и инфильтрированный гнойными элементами 
при прогрессировании). Из‑за выраженного отека окру‑
жающих тканей границы инфильтрата всегда нечеткие.

Характерные особенности БК  — изъязвление рого‑
вицы, образование стромального абсцесса, отек и вос‑
паление переднего отрезка глаза. БК часто быстро про‑
грессирует, с наиболее вирулентными бактериями 
разрушение роговицы может произойти в течение 24–48 
часов. Поэтому ранняя диагностика и лечение явля‑
ются ключом к минимизации любых его последствий. 
Кроме того, успешный исход лечения во многом зави‑
сит от тщательного наблюдения, оценки лабораторных 
данных, своевременной смены противомикробных пре‑
паратов при отсутствии очевидного клинического улуч‑
шения на фоне лечения [17, 18].
диагностика

Клинический диагноз БК устанавливается стандарт‑
но — на основании собранного анамнеза, обследования 
органа зрения, лабораторного исследования и оценки 
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общего состояния организма. В анамнезе БК, как пра‑
вило, выявляется инфицирование поверхности глаза 
при травме, попадании инородного тела, несоблюдении 
гигиены. Обследование включает определение остроты 
зрения, биомикроскопию, флюоресцеиновый тест, тест 
Зейделя, в некоторых случаях  — промывание слезных 
путей. Лабораторное исследование является основным 
средством идентификации возбудителя(ей) и единствен‑
ным методом определения его(их) чувствительности 
к антибиотикам [19, 20]. Идентификация микроба мо‑
жет существенно скорректировать терапию, особенно 
у пациентов с низким клиническим ответом на лечение, 
и снизить побочные эффекты лечения, исключив не‑
нужные лекарственные средства. С целью диагностики 
системного инфицирования проводятся флюорография, 
рентгенография придаточных пазух носа, общий анализ 
крови и мочи, серологические реакции крови, консуль‑
тации стоматолога и оториноларинголога, при необхо‑
димости выполняются пробы на туберкулез, проводятся 
иммуноферментный анализ, метод флюоресцирующих 
антител, полимеразная цепная реакция и др.
микробиологическая 
диагностика бк с оПределением 
антибиотикорезистентности 
возбудителя

Основные технологии идентификации возбудителя 
и определение антибиотикорезистентности, отвечающие 
современным требованиям (высокая скорость, доста‑
точная чувствительность, экономическая доступность), 
реализуются в настоящее время на основе нескольких 
подходов: иммунохимических реакций, гибридизации 
нуклеиновых кислот (ПЦР — полимеразная цепная ре‑
акция), секвенировании нового поколения, техноло‑
гии лазерного светорассеивания, масс‑спектрометрии. 
У каждого из перечисленных способов есть свои пре‑
имущества и недостатки [21].

В случае БК современный алгоритм предполагает 
посев отделяемого конъюнктивы, роговичного соскоба 
на жидкие культуральные среды с инкубацией в бактерио‑
логических анализаторах, позволяющих свести к миниму‑
му вероятность контаминации пробы и сократить время 
получения положительных ответов первичной культуры 
до 4–18 часов (BacT/ALERT bioMeriex; BACTEC™, Becton 
Dickinson, Phoenix Automated Microbiology System, Becton 
Dickinson; Signal, Oxoid; OmniLOG™, BIOLOG, MicroScan, 
Siemens Healthcare Diagnostics; VITEK, BioMerieux, 
Alfred 60, Alifax) [22–24].

Видовую идентификацию микроорганизмов в прак‑
тических лабораториях осуществляют преимуществен‑
но по биохимическим тестам (проверка способности 
использовать тот или иной органический субстрат) с ис‑
пользованием ручных методик или автоматизирован‑
ных систем (MicroScan, Siemens Healthcare Diagnostics; 
VITEK, BioMerieux; Phoenix Automated Microbiology 
System, Becton Dickinson; Signal, Oxoid; OmniLOG™, 

BIOLOG США; ATB Expression, bioMerieux; SENSITITRE, 
TREK Diagnostic Systems; MicroStation, BIOLOG). 
Применение микробиологических анализаторов позво‑
ляет значительно расширить спектр определяемых воз‑
будителей и сократить данный этап исследования с 18–
20 до 6 часов [25–27].

В последние годы для идентификации микроорганиз‑
мов начали активно использовать метод времяпролетной 
масс‑спектрометрии с технологией матрично‑активиро‑
ванной лазерной десорбции/ионизации (MALDI‑TOF — 
Matrix‑Assisted Laser Desorption/Ionization, Time‑Of‑
Flight). Метод позволяет проводить детекцию бактерий 
и грибов по их протеиновому профилю. Время иденти‑
фикации возбудителя из чистой культуры составляет 
менее 30 мин. [23, 28]. Метод характеризуется высокой 
диагностической эффективностью, экономической це‑
лесообразностью в рутинной практике, быстротой по‑
лучения результатов идентификации и простотой мето‑
дологии выполнения исследований [29, 30]. Применение 
ПЦР‑методов для идентификации возбудителей БК 
не рекомендуется, так как результаты могут иметь низ‑
кую клиническую значимость. В ходе ПЦР‑анализа ам‑
плифицируется материал не только живых патогенов, 
но и остаточных количеств нуклеиновых кислот по‑
гибших, клинически незначимых на момент диагности‑
ки микроорганизмов. В то же время ПЦР эффективен 
и экономически оправдан для определения антибиоти‑
корезистентности [31].
дифференциальная диагностика

Помимо бактерий, кератит может быть вызван широ‑
ким спектром других патогенов, в первую очередь виру‑
сами и грибами. Меньше всего отличительных призна‑
ков отмечается у бактериальных и грибковых кератитов 
[32]. Хотя вирусы простого и опоясывающего герпеса, 
Эпштейна — Барр также способны приводить к инфиль‑
трации роговицы, напоминающей бактериальный, грибко‑
вый (дрожжевой и плесневый) или акантамебный кератит. 
Инфильтративные поражения могут наблюдаться и при па‑
разитарных кератитах, включая вызванных простейшими 
(Acanthamoeba) и нематодами (Onchocerca) [33–42]. Кроме 
того, затруднительной может оказаться диагностика вирус‑
ных кератитов на фоне развития микробной суперинфек‑
ции, особенно при крупных дефектах эпителия роговицы 
или тяжелом течении заболевания, и у пожилых людей 
или пациентов с ослабленным иммунитетом [19, 43, 44].

Основными отличительными признаками грибково‑
го кератита являются попадание в глаз земли или дере‑
вянного материала в анамнезе, умеренная выраженность 
роговичного синдрома, сохраненная чувствительность 
роговицы, белый с разлитым краем и нечеткими грани‑
цами инфильтрат. Акантомебный кератит чаще развива‑
ется вследствие ношения контактных линз, роговичный 
синдром при этом выражен резко, чувствительность ро‑
говицы может быть снижена, инфильтрат имеет кольце‑
видную форму. Из вирусных кератитов наиболее актуален 
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герпетический, которому, как правило, предшествует 
острая респираторная вирусная инфекция, переохлаж‑
дение и снижение иммунитета. Роговичный синдром 
при герпетическом кератите может отсутствовать, также 
отсутствует васкуляризация роговицы, чувствительность 
роговицы резко снижена или полностью отсутствует. 
В зависимости от типа герпетического поражения рого‑
вицы инфильтрат также имеет различную форму.

Эндогенные кератиты, как правило, развиваются 
на фоне общесоматических или перенесенных инфек‑
ционных заболеваний, инфильтрат имеет глубокое рас‑
положение, роговичный синдром умеренно выражен, 
чувствительность роговицы сохранена [45].

Нейротрофические кератиты имеют неинфекцион‑
ную природу. Для них характерны перенесенные в анам‑
незе острые нарушения мозгового кровообращения, не‑
вриты, поражения тройничного нерва; но роговичный 
синдром, так же как и чувствительность роговицы, мо‑
гут отсутствовать. Клиническим проявлением нейро‑
трофического кератита является эпителиопатия, эрозия 
или в более поздних стадиях изъязвление роговицы.

Инфильтративный кератит также могут вызывать 
системные заболевания соединительной ткани (ревма‑
тоидный артрит, системная красная волчанка), систем‑
ные васкулиты (узелковый полиартериит, гранулематоз 
с полиангиитом), саркоидоз, дерматологические рас‑
стройства (тяжелая форма розацеа) и аллергические 
состояния (например, весенний и атопический керато‑
конъюнктивит) [44]. Клинику инфильтративного кера‑
тита могут напоминать травмы роговицы, в том числе 
химические и термические, инородные тела роговицы, 
которые чаще осложняются инфекцией, но могут оста‑
ваться и неинфекционными [46].

Дифференциальная диагностика БК, помимо опре‑
деления этиологического фактора, основывается на дан‑
ных длительности течения: различают «старое» (закон‑
ченное) и «свежее» (острое) воспаление. Для «старых» 
процессов характерно отсутствие роговичного синдро‑
ма, белый цвет очага и четкие границы помутнения.

заклЮчение
БК до настоящего времени остается актуальной 

проблемой офтальмологии. Заболевание имеет широ‑

кое распространение, существенно варьирует в зави‑
симости от географического региона, даже в пределах 
одной страны. Эпидемиология БК в РФ постоянно из‑
учается, но в литературе можно встретить ограничен‑
ное число публикаций, посвященных этому вопросу. 
Увеличение численности населения, продолжитель‑
ности жизни и урбанизация, проблемы загрязнения 
окружающей среды, внутривидовые мутации пато‑
генов, бесконтрольное применение антибиотиков 
и иммунодепрессантов в своей совокупности являют‑
ся причиной снижения защитных механизмов систем‑
ного и местного характера макроорганизма, смены 
внутривидового состава возбудителей, а также повы‑
шения общего профиля антибиотикорезистентности 
в составе микробиомов [47–56].

Клиника БК известна, изучена достаточно подробно, 
но в реальной практике зачастую вызывает значитель‑
ные трудности в диагностике, поскольку во многом на‑
поминает клинику кератитов другой этиологии. В насто‑
ящее время технологии идентификации и определения 
чувствительности к антибиотикам в микробиологиче‑
ской отрасли шагнули далеко вперед. Учитывая молние‑
носную скорость распространения патологического 
процесса в глазу, современные микробиологические 
подходы могут обеспечить полное диагностическое за‑
ключение на вторые сутки после забора биоматериала 
на исследование, что чрезвычайно важно для практи‑
кующих офтальмологов, особенно активно работающих 
с острыми инфекционными заболеваниями переднего 
отрезка глазного яблока. Разработка и внедрение в со‑
временную клиническую практику новых лабораторных 
методов исследования весьма актуальны, могли бы упро‑
стить и ускорить диагностику заболевания, а вместе 
с ней повысить эффективность его лечения. Об актуаль‑
ных и перспективных методах лечения БК пойдет речь 
во второй части статьи.
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 Бактериальный кератит. Часть 2. 
Актуальные аспекты лечения

К.А. Ткаченко

АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» Министерства здравоохранения Российской Федерации 
 ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация

резЮме

Бактериальный кератит (БК) представляет собой угрожающее состояние для анатомии и функции глазного яблока и требует 
незамедлительного комплекса лечебных мероприятий. Эффективное лечение, сохраняющее анатомический и функциональный 
результат органа зрения с применением различных нехирургических и хирургических методов, является основой лечения БК. 
Медикаментозная терапия включает в себя прежде всего массивную этиотропную терапию, которая представлена, как прави-
ло, антибиотиками широкого спектра действия, антисептиками и противовоспалительными препаратами. Данные комбинации 
позволяют конкурентно воздействовать на все звенья патологического процесса, проявляя аддитивный эффект. Перспектив-
ными нехирургическими средствами в борьбе с бактериальной инфекцией роговицы, в частности с резистентными микроорга-
низмами, являются квантовые точки, митомицин С, матриксные металлопротеиназы. В основе наиболее радикальных хирурги-
ческих методов лечения лежит лечебная кератопластика, целью которой является иссечение инфекционного очага роговицы 
и восстановление ее прозрачности за счет трансплантации донорской роговичной ткани, но данный метод сопряжен с рядом 
недостатков и ограничений в выполнении. Аутоконъюнктивальная кератопластика является старейшим методом лечения про-
грессирующих язв роговицы, и данный метод стоит рассматривать скорее как временный или подготовительный перед сквоз-
ной кератопластикой из-за отсутствия зрительных функций. Наименее радикальными и актуальными хирургическими методами 
лечения БК на сегодня являются кросслинкинг роговицы, микродиатермокоагуляции, применение цианоакрилатного клея, 
трансплантация амниотической мембраны. Расширение арсенала методов воздействия на микробный процесс роговицы и их 
дальнейшее изучение позволит быстро реагировать в ответ на бурно развивающуюся антибиотикорезистентность.

ключевые слова: бактериальный кератит, роговица, лечение бактериального кератита, квантовые точки, матриксные ме-
таллопротеиназы, кератопластика, кросслинкинг, микродиатермокоагуляция, цианоакрилатный клей, трансплантация амнио-
тической мембраны
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abstraCt

Bacterial keratitis (BC) is a threatening condition for the anatomy and function of the eyeball and requires an immediate complex of 
therapeutic measures. Effective treatment that preserves the anatomical and functional result of the organ of vision, including various 
non-surgical and surgical methods, is the basis for the treatment of CD. Drug therapy includes, first of all, massive etiotropic therapy, 
which is usually represented by broad-spectrum antibiotics, antiseptics and anti-inflammatory drugs. These combinations make it pos-
sible to competitively influence all links of the pathological process, showing an additive effect. Promising non-surgical means in the 
fight against bacterial infection of the cornea, in particular with resistant microorganisms, is the use of Quantum dots, Mitomycin C, 
Matrix metalloproteinases. The most radical surgical methods of treatment are based on therapeutic keratoplasty, the purpose of 
which is to excise the infectious focus of the cornea and restore its transparency through transplantation of donor corneal tissue, but 
this method has a number of disadvantages and limitations in its implementation. Autoconjunctival keratoplasty is the oldest method 
of treatment of progressive corneal ulcers and this method should be considered rather as temporary or preparatory before through 
keratoplasty, due to the lack of visual functions. The least radical and relevant surgical methods of CD treatment today are the use 
of Corneal Crosslinking, Microdiathermocoagulation, Cyanoacrylate glue, Amniotic membrane transplantation. The expansion of the 
arsenal of methods of influencing the microbial process of the cornea and their further study will allow for a quick response in response 
to the rapidly developing antibiotic resistance in the world.

Keywords: bacterial keratitis, cornea, treatment of bacterial keratitis, quantum dots, matrix metalloproteinases, keratoplasty, 
crosslinking, microdiathermocoagulation, cyanoacrylate glue, amniotic membrane transplantation
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«Золотым стандартом» лечения БК является исполь‑
зование различных путей доставки антибактериальных 
препаратов (АБП) широкого спектра действия, как пра‑
вило, назначаемых эмпирически и не требующих иден‑
тификации возбудителя, а также глюкокортикостерои‑
дов (ГКС) и кератопротекторов [1].

медикаментозная тераПия
Местная антибактериальная терапия должна быть не‑

замедлительной. Возможны различные варианты ее при‑
менения: монотерапия фторхинолонами (ципрофлокса‑
цин 0,3  %, офлоксацин 0,3  % или левофлоксацин 0,5  %) 
или комбинированная (цефазолин или ванкомицин 
25–50 мг/мл + тобрамицин 0,3 % или гентамицин 0,3 %). 
Для старта предпочтительнее инстилляции комбиниро‑
ванных антибиотиков, особенно при значительной ин‑
фильтрации роговицы [2]. Наряду с хорошей клинической 
эффективностью современных АБП нельзя не отметить 
нарастающую устойчивость к ним патогенной микрофло‑
ры, причем неоднородную у разных штаммов. Например, 
в исследовании К. Termote и соавт. при ретроспективном 
анализе 238 случаев БК было выявлено, что чувствитель‑
ность грамотрицательных бактерий к антибиотикам ши‑
рокого спектра действия с течением времени не менялась 
и оставалась высокой, в то время как грамположитель‑
ные бактерии оставались к ним менее восприимчивыми 
и чаще мутировали [3]. В исследовании H. Jin и соавт. 
при ретроспективном анализе 96 случаев БК все грам‑
отрицательные микроорганизмы (35; 36,8  %) оказались 
чувствительными к цефтазидиму, тобрамицину и фтор‑
хинолонам, в то время как грамположительные микро‑
организмы (57,1  %) проявили к ним широкий спектр 
устойчивости, включая 4 случая идентифицированных 
коагулазонегативных стафилококков (из 15; 27 %), рези‑
стентных даже к фторхинолонам (левофлоксацину) [4].

Частота инстилляций АБП зависит от тяжести керати‑
та: при небольших неокрашивающихся периферических 

язвах закапывание начинают с 2–6‑часовыми интервала‑
ми, при воспалительной реакции в передней камере — 
через каждые 30–60 минут круглосуточно. При тяжелых 
язвах используется пульс‑терапия в виде инстилляций 
с 5‑минутным интервалом в течение 30 минут и дальней‑
шим снижением частоты закапывания до стандартной 
в зависимости от клинического ответа — обычно до 4–5 
раз в сутки в течение 7–10 дней [2].

Недостатком топической антибиотикотерапии явля‑
ется частота инстилляций для поддержания необходи‑
мой концентрации лекарственного препарата. При за‑
капываниях со слезной жидкостью теряется около 80  % 
лекарственного вещества. Для решения этой проблемы 
при риске внутриглазного распространения инфекции 
эффективны мягкие контактные лечебные линзы (МКЛ) 
с фторхинолонами. При их использовании в камерной 
влаге достигаются более высокие концентрации анти‑
бактериального препарата и обеспечивается более дли‑
тельный лечебный эффект [5].

При глубоком распространении инфекции могут 
быть эффективны антибактериальные лекарственные 
пленки (с гентамицином, неомицином, левофлоксаци‑
ном, моксифлоксацином). В работе Г.Я. Гайсиной на мо‑
дели экспериментального воспаления глаз лаборатор‑
ных животных установлено, что применение глазных 
пленок с моксифлоксацином на основе поливинилового 
спирта продемонстрировало высокую эффективность 
в отношении купирования признаков воспалительного 
процесса, а также обеспечивало длительное (в течение 
20 ч) поддержание в передней камере концентрации ан‑
тибиотика [5].

При угрозе распространения инфекции на склеру 
применяется субконъюнктивальное введение анти‑
биотиков: гентамицина (4  %, 0,5 мл 1–2 раза в сутки) 
или линкомицина (1–2 раза в сутки). Как при склераль‑
ном и внутриглазном распространении инфекции, так 
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и при риске перфорации или системной инфекции мо‑
жет быть использована системная антибактериальная 
терапия [2].

Вопрос применения местных ГКС в настоящее время 
является дискутабельным. С одной стороны, кортико‑
стероиды могут подавлять воспаление и препятствуют 
последующему рубцеванию роговицы. С другой сторо‑
ны, способствуют рецидиву инфекции, локальной им‑
муносупрессии и ингибированию синтеза коллагена, 
что предрасполагает к кератомаляции. Кроме того, дли‑
тельное применение кортикостероидов зачастую при‑
водит к повышению внутриглазного давления. Хотя, 
по мнению большинства авторов, добавление кортико‑
стероидов к местной антибактериальной терапии не де‑
монстрировало серьезных различий относительно кли‑
нических исходов лечения [5]. Так, в исследовании SCUT 
(Steroids for Corneal Ulcers Trial) дополнительное приме‑
нение 1  % преднизолона фосфата к терапии антибио‑
тиками широкого спектра не влияло на эффективность 
лечения БК, как, впрочем, и на выраженность побочных 
эффектов, характерных для кортикостероидов [6]. А в ис‑
следовании K.J. Ray и соавт. отсроченное использование 
местных кортикостероидов — в сроки 48–72 часа после 
начала антибиотикотерапии — приводило к улучшению 
остроты зрения на 1 строку через 3 месяца наблюдения 
по сравнению с группой плацебо [7]. При подгрупповом 
анализе SCUT эффективности лечения кератита, вы‑
званного P. aeruginosa, дополнительное применение кор‑
тикостероидов также выявило улучшение зрительных 
функций при повторном осмотре через 3 месяца. При ке‑
ратите, вызванном грамположительными бактериями 
рода Nocardia, по данным того же SCUT и Р. Lalitha и со‑
авт., введение кортикостероидов в схему лечения приво‑
дило к ухудшению зрения [6, 8].

При терапии местными кортикостероидами (инстил‑
ляции / субконъюнктивальные инъекции) важен принцип 
минимального дозирования, необходимого для достиже‑
ния контроля воспаления. Оптимальное использование 
кортикостероидов во многом зависит от индивидуальной 
реакции на терапию, тщательного наблюдения и своевре‑
менной коррекции лечения этими препаратами. При ле‑
чении бактериальных язв применение кортикостероидов 
ограничено до тех пор, пока микроорганизм не будет 
идентифицирован, эпителиальный дефект не заживет 
и/или язва не консолидируется [9]. В любом случае при‑
менения кортикостероидов следует избегать в случаях ин‑
фицирования Acanthamoeba и Nocardia.

Несмотря на широкий арсенал достаточно эффектив‑
ных местных АБП, существуют резистентные формы БК, 
трудно поддающиеся консервативному лечению. Кроме 
того, в составе АБП, применяемых в виде глазных капель 
и мазей, содержатся консерванты, негативно влияющие 
на состояние роговицы и слезной пленки. Консерванты 
могут способствовать повреждению переднего эпите‑
лия роговицы, препятствовать ее регенерации (особенно 
при длительном использовании), а также обусловливать 

угнетение таких факторов неспецифической защиты 
слезной жидкости, как лизоцим, лактоферрин, β‑лизин, 
и факторов иммунологической реактивности — иммуно‑
глобулинов А, G, M, D и E [10]. Учитывая аспекты анти‑
биотикорезистентности, дальнейшего подбора подхо‑
дящего АБП и характера течения микробного процесса, 
при прогрессировании БК существует риск перфорации 
роговицы, а также распространения инфекции на скле‑
ру или глубжележащие структуры глаза с высокой ве‑
роятностью необратимых функциональных нарушений 
или анатомической гибели глаза. При отсутствии эффек‑
та от проводимой консервативной терапии, прогрессиро‑
вании патологического процесса необходим своевремен‑
ный переход в лечении на другие лекарственные средства 
или выполнение оперативного вмешательства [11].

Потенциальным методом лечения тяжелых бактери‑
альных заболеваний глаза является использование ин‑
гибиторов матриксных металлопротеиназ. Матриксные 
металлопротеиназы (ММП) относятся к семейству вне‑
клеточных протеиназ и играют важную роль в физио‑
логических и патологических процессах, таких как эм‑
бриогенез, репарация тканей, неоангиогенез, опухолевая 
трансформация и метастазирование при различных 
злокачественных заболеваниях. Эти ферменты способ‑
ны разлагать все виды белков внеклеточного матрикса, 
в частности коллаген. Ингибиторы ММП применяются 
в качестве терапевтических средств в ревматологии, он‑
кологии, неврологии, кардиологии [12]. В офтальмоло‑
гии ингибиторы ММП были предложены в конце 1980‑х 
годов в качестве дополнительной терапии при лечении 
язв роговицы, поскольку предполагалось использование 
их потенциальной способности предотвращать стро‑
мальное разрушение в роговице, хотя каких‑либо ран‑
домизированных когортных исследований для доказа‑
тельства их эффективности при бактериальном кератите 
до настоящего времени не проводилось. Доксициклин 
(полусинтетический тетрациклин, бактериостатический 
антибиотик широкого спектра действия) — единствен‑
ный ингибитор ММП, который использовался в раз‑
личных экспериментальных исследованиях, например 
при рецидивирующих эрозиях роговицы и микробном 
кератите у людей. А.M. McElvanney и соавт. сообщили 
о двух случаях эффективного лечения бактериального 
кератита, вызванного P. Aeruginosa, при пероральном 
приеме доксициклина 100 мг два раза в день в дополне‑
ние к инстилляциям офлоксацина 0,3 % и цефтазидима 
5 %. В обоих случаях наблюдалась стабилизация керато‑
маляции [13]. Пероральный прием доксициклина и ви‑
тамина С в настоящее время рассматривается, как воз‑
можное дополнительное средство в тяжелых случаях 
при риске кератолиза [14].

Еще одним лекарственным средством, которое из‑
учалось для возможной борьбы с бактериальной ин‑
фекцией роговицы, является Митомицин C (MMC). 
Это антиметаболит, выделенный из актинобактерии 
Streptomyces caespitosus, который превращается в тканях 
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в алкилирующий агент и приводит к алкилированию 
ДНК на всех фазах клеточного цикла, обусловливая на‑
рушение структуры клетки, подавляя ее митоз, запуская 
в поврежденной клетке механизм апоптоза [15]. MMC 
использовался в рефракционной хирургии для уменьше‑
ния послеоперационного помутнения роговицы и руб‑
цевания из‑за его антифибробластной активности [16]. 
B.W. Kwan и соавт. обнаружили, что MMC обладает так‑
же антимикробной активностью широкого спектра дей‑
ствия в отношении множества бактерий, включая E. coli, 
S. aureus и P. aeruginosa, в любых питательных средах [17]. 
В настоящее время воздействие ММС на инфекционный 
процесс в роговице является малоизученным, исследо‑
вания весьма ограничены, и для объективного понима‑
ния возможного использования ММС требуются даль‑
нейшие исследования.

В настоящее время для лечения резистентных ин‑
фекционных воспалительных заболеваний роговицы 
особый интерес представляют перспективы применения 
флуоресцентных полупроводниковых нанокристаллов, 
называемых квантовыми точками (КТ). КТ представля‑
ют собой полиморфные многослойные кристаллы сфе‑
рической, эллиптической и других форм размером от 2 
до 10 нм [18], которые обычно синтезируются из элемен‑
тов групп II–VI или III–V Периодической системы хими‑
ческих элементов. Для повышения активности КТ обыч‑
но применяется структура «ядро/оболочка». Оболочка, 
выполняемая из другого полупроводника, значительно 
увеличивает активность и химическую устойчивость КТ.

Функционализация КТ определяет их биосовме‑
стимость и проводится тиолированными молекулами 
полиэтиленгликоля, полиэтиленамина др. Под дей‑
ствием источников света различной длины волны КТ 
приобретают повышенные реакционные свойства [19]. 
Способность КТ к образованию активных форм кис‑
лорода (супероксидных радикалов), которые обладают 
высокоспецифичным действием на возбудителей инфек‑
ционных заболеваний, предполагает дальнейшую пер‑
спективу их применения. Последние исследования ис‑
пользования КТ при инфекционных заболеваниях глаза 
продемонстрировали их высокую эффективность, опре‑
делены концентрации, при которых они не оказывают 
токсическое воздействие на ткани глаза, поэтому даль‑
нейшее изучение возможности применения квантовых 
точек в офтальмологии можно рассматривать как одно 
из перспективных направлений в борьбе с БК [20–23].

Циклоплегия при БК рекомендуется в случаях зна‑
чительной воспалительной реакции в передней камере 
для купирования боли и предотвращения образования 
задних синехий. Гипотензивная терапия проводится 
только при повышении ВГД.

хирургическое лечение
Кросслинкинг роговичного коллагена. В качестве 

перспективного метода лечения микробных керати‑
тов в настоящее время рассматривается процедура 

кросс линкинга. Кросслинкинг роговичного коллаге‑
на (Corneal Cross‑Linking  — CXL) широко и успешно 
используется при прогрессирующих кератэктазиях. 
Антибактериальный эффект CXL объясняется дей‑
ствием рибофлавина и ультрафиолетового излучения. 
При фотоактивации рибофлавина высвобождаются ак‑
тивные формы кислорода, воздействующие на нукле‑
иновые кислоты (ДНК и РНК) и клеточные мембраны 
микроорганизмов. Ультрафиолетовое излучение также 
обладает выраженным антимикробным действием, по‑
вреждая ДНК и РНК микроорганизмов и препятствуя 
их размножению. За счет увеличения количества интра‑ 
и интерфибриллярных ковалентных связей межклеточ‑
ного матрикса при CXL повышается устойчивость стро‑
мы к воздействию протеолитических ферментов [24].

Первоначально CXL роговицы использовался при па‑
тологической эктазии роговицы, например при керато‑
конусе: CXL увеличивает биомеханическую прочность 
роговицы и помогает остановить прогрессирование 
кератоконуса [25]. Позже метод кросслинкинга был ис‑
пользован при лечении язв роговицы, которые не под‑
давались медикаментозной терапии. Исключением яв‑
ляется герпетическая язва роговицы, при которой 
кросслинкинг противопоказан. L. Muller и соавт. выяви‑
ли, что CXL может улучшить заживление роговицы у па‑
циентов с кератомаляцией при инфекционном кератите, 
связанном с ношением мягких контактных линз [26]. 
H.P. Iseli и соавт. в группе из 5 пациентов с резистентным 
к антибиотикам БК продемонстрировали стабилизиру‑
ющий эффект CXL при прогрессирующем расплавлении 
роговицы [27]. В исследовании Makdoumi и соавт. по‑
сле применения CXL была достигнута стабилизация ке‑
ратомаляции и полная эпителизация роговицы во всех 
случаях в группе из 7 пациентов [28]. В исследовании 
Makdoumi и соавт. CXL был успешно применен у паци‑
ентов с БК в качестве основного метода лечения. Только 
двум пациентам из 16 потребовалось применение анти‑
биотикотерапии; еще одному  — трансплантация ам‑
ниотической мембраны [29]. Ferrari и соавт. сообщили 
об эффективном применении CXL при БК, вызванном 
Escherichia coli, который длительно и безуспешно лечили 
с применением местных и системных антибиотиков [30].

F. Hafezi и соавт. оптимизировали методику CXL, 
применив так называемый фотоактивированный рибо‑
флавин и акселерированный кросслинкинг, при котором 
рибофлавин инстиллировали на деэпителизированную 
роговицу в процессе облучения. Фотоактивированный 
рибофлавин при этом выступал в качестве дополнитель‑
ного дезинфицирующего средства, снижая микробную 
нагрузку на поверхности и в передних слоях роговицы. 
Этот протокол проведения КРЛ был назван PACK‑CXL 
(Photo‑Ac tivated Chromophore for Keratitis  — Corneal 
Cross‑ Linking) [31].

Knyazer и соавт. продемонстрировали эффективность 
PACK‑CXL в качестве дополнительного метода лечения 
БК, резистентного к стандартной антибактериальной 
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терапии, в виде капель при лечении бактериальных язв 
роговицы размером 2,63–4,50 мм [32]. В свою очередь, 
S.  Saini и соавт., рассматривая PACK‑CXL в качестве 
дополнительного метода лечения при недельной неэф‑
фективности антибактериальных капель и при даль‑
нейшем прогрессировании симптоматики, на приме‑
ре 11  пациентов с микробным и грибковым кератитом 
отметили улучшение остроты зрения в среднем с 0,05 
до 0,3 при реэпителизации роговицы в течение 17 дней 
и полное заживление в течение 33 дней [33]. В недавнем 
систематическом обзоре и метаанализе Ting и соавт. 
продемонстрировали, что PACK‑CXL ускорял разреше‑
ние инфильтратов при бактериальном и потенциально 
грибковом кератите, хотя не сокращал время заживле‑
ния роговицы [34].

Помимо антимикробного эффекта и усиления био‑
механической прочности роговицы, проведение кросс‑
линкинга повышает ее устойчивость к бактериальным 
ферментам, ответственным за разрушение коллагена. 
Все перечисленные механизмы обеспечивают ослабле‑
ние симптомов БК: уменьшается болевой синдром, от‑
ечность роговицы и признаки воспаления. Внедрение 
данного метода в практику может способствовать сни‑
жению числа осложнений, позволит избежать прове‑
дения экстренной кератопластики, улучшит исход за‑
болевания. Методика требует дальнейшего изучения 
клинической эффективности и тактики применения 
в лечении кератитов.

Микродиатермокоагуляция (МДК)  — прижигание 
тканей переменным током высокой частоты, при кото‑
ром, в отличие от термокоагуляции, процесс заживления 
роговицы протекает значительно быстрее, а образующий‑
ся рубец морфологически близок к нормальной структу‑
ре. Для лечения воспалительных заболеваний роговицы 
МДК применяется с 50‑х гг. ХХ века. В зарубежной лите‑
ратуре информация по данной методике весьма ограниче‑
на. В отечественной литературе, по данным О.А. Варенко, 
активная тактика лечения больных с вирусными, бакте‑
риальными и туберкулезными поражениями роговицы 
в сочетании с МДК значительно улучшала и ускоряла 
выздоровление пациентов. Диатермокоагуляция пред‑
почтительнее в лечении гнойной инфекции, развив‑
шейся самостоятельно или на фоне вирусного кератита, 
и при прогрессирующем распространении язвы в глубо‑
кие слои роговицы [35]. В исследовании Е.А. Каспаровой 
у 42 пациентов (42 глаза) с поверхностной гнойной яз‑
вой роговицы (размер инфильтрата не превышал 5 мм), 
которые получали частые инстилляции современных 
антибиотиков (фторхинолоны последней генерации 
и аминогликозиды) и антисептиков в сроки от 7 дней 
до 1,5 месяца без положительной динамики, подключение 
к лечению метода МДК позволило в течение 7 дней умень‑
шить роговичный синдром, а через 11–21 день добиться 
полной эпителизации раневого дефекта с восстановлени‑
ем объема роговичной ткани в зоне МДК с последующим 
формированием нежного помутнения и существенным 

повышением остроты зрения. Коагуляция зоны инфиль‑
трации и механическое удаление образовавшегося детри‑
та с раневой поверхности позволяет добиться эрадика‑
ции инфекции и ускорения регенерации поврежденного 
участка роговицы [36, 37]. Показанием для МДК может 
являться большой риск прогрессирования заболевания 
и отсутствие эффекта от консервативного лечения в те‑
чение 3 дней. Авторы сообщают, что срок лечения досто‑
верно (р < 0,05) сократился в 1,3 раза — с 25,6 ± 3,2 дня 
(при использовании только антибактериальной терапии) 
до 18,6  ± 1,9 (комбинированное применение антибакте‑
риальной терапии и МДК) при лечении начальных ста‑
дий гнойной язвы роговицы (не более 3–5 мм в диаметре 
и до 30 % глубины стромы) [38].

При всей несомненной эффективности МДК при‑
менение метода ограничивается глубиной изъязвления 
до 30 % толщины роговицы и не более 5 мм в диаметре. 
При язвах, захватывающих более 50 % толщины стромы, 
возрастает риск повреждения глубоких слоев, развития 
десцеметоцеле и перфорации, а МДК может привести 
к истощению регенерационных механизмов, проблем‑
ной и неэффективной регенерации и рецидивам забо‑
левания. С помощью микродиатермопластики (МДП) 
эти показания удалось несколько расширить. Суть МДП 
состоит в коагуляции всего патологического очага ори‑
гинальным ложкообразным электродом, что, в отличие 
от МДК, позволяет формировать гладкие стенки дефек‑
та и ложе со сглаженными краями, обусловливая лучшее 
заживление, более быструю эпителизацию и резорбцию 
очагов воспаления. Однако, как в случае с МДК, «лимит» 
метода также сохраняется [36].

Цианоакрилатный клей. Цианоакрилаты — сложные 
эфиры цианоакриловой кислоты, которые использу‑
ются в качестве тканевого клея при закрытии угрожа‑
ющих или открытых перфораций роговицы для того, 
чтобы избежать или отсрочить проведение сквозной 
кератопластики [39]. Клей применяют при небольших 
перфорациях (<2 мм) (наряду с применением лечебных 
контактных линз). Сложные эфиры цианоакрилата су‑
ществуют в виде мономеров в вязком жидком состоя‑
нии. При нанесении на биологическую ткань мономеры 
взаимодействуют с анионами последней, что запускает 
реакцию полимеризации и адгезии клея. Согласно дан‑
ным Sh. Bhende и соавт., полученным in vitro, побочным 
продуктом полимеризации клея является формальде‑
гид, который обладает антимикробной активностью, 
обусловленной алкилированием химических групп 
в белках и нуклеиновых кислотах бактериальных ор‑
ганизмов [40]. Наряду с антимикробной активностью, 
как показало исследование N. Kiyoo, цианоакрилаты 
также подавляют активность полиморфноядерных лей‑
коцитов и локально ингибируют эпителиальную колла‑
геназу, предотвращая кератомаляцию [41].

R.A. Eiferman и соавт. сообщили о бактериостатиче‑
ском действии бутил‑2‑цианоакрилатного клея in vivo 
и in vitro в отношении грамположительных бактерий. 
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Активность этого клея, по данным авторов, в отноше‑
нии грамотрицательных микроорганизмов отсутствова‑
ла [42]. В исследовании R.P. De Almeida Manzano и соавт. 
была выявлена хорошая бактерицидная активность этил‑
цианоакрилата in vitro на Str. pneumoniae, в отношении 
других видов она была слабой, при этом отсутствовала 
при взаимодействии со всеми штаммами P. aeruginosa [43].

R.B. Singh и соавт. привели данные лечения 67 паци‑
ентов с БК, осложненном истончением/перфорацией ро‑
говицы, которым требовалось проведение неотложной 
лечебной сквозной кератопластики, но по ряду обще‑
соматических и логистических факторов эти пациенты 
нуждались в переносе операции. Исследование про‑
демонстрировало умеренную краткосрочную протек‑
торную эффективность цианоакрилатного клея, кото‑
рая позволяла отсрочить кератопластику на 6 месяцев. 
По данным тех же авторов, применение цианоакрилат‑
ного клея позволило использовать местные кортико‑
стероиды для подавления активного воспалительного 
процесса и последующего рубцевания роговицы [44]. 
Подобные результаты были получены группой авторов 
под руководством Jia Yin при лечении 137 пациентов 
с БК, также осложненном истончением/перфорацией 
роговицы. Авторы отметили, что целостность клеевой 
пленки со временем нарушалась, это в некоторых случа‑
ях исправлялось дополнительными аппликациями [45].

Трансплантация амниотической мембраны (AM). 
АМ является внутренней плодной оболочкой, обладает 
высокой биосовместимостью, антибактериальной ак‑
тивностью, угнетает ангиогенез, фиброз и воспаление, 
содержит несколько факторов роста, которые делают ее 
отличным естественным кандидатом для ускорения реге‑
нерации и заживления ран [46]. В офтальмохирургии АМ 
впервые применили в 40‑е годы ХХ века при лечении ожо‑
гов глаз A. De Rotth и A. Sorsby. Затем амнион стал приме‑
няться для пластики склеры при проникающих ранениях. 
Современное применение АМ в офтальмохирургии осно‑
вано на использовании консервированной АМ. Способ 
консервации АМ был разработан S. Tseng и соавт. и в на‑
стоящее время считается стандартным во многих офталь‑
мологических клиниках мира [47]. В настоящее время АМ 
успешно используется для лечения ожогов глаз, язв рого‑
вицы, при буллезной кератопатии, персистирующих эро‑
зиях роговицы, синдроме Стивенса  — Джонсона, реци‑
дивирующем птеригиуме, симблефароне, реконструкции 
конъюнктивы и др. Амниотическая мембрана служит ба‑
зальной мембраной для роста эпителиальных клеток, обе‑
спечивает растущий эпителий противовоспалительными 
цитокинами, а также факторами роста, стимулирующими 
адгезию клеток, их дифференцировку, и подавляет апо‑
птоз в кератоцитах.

При лечении инфекционных язв роговицы в за‑
висимости от глубины поражения нашли применение 
как однослойные, так и многослойные трансплантаты 
АМ. Для ее фиксации используют швы или фибрино‑
вый клей, при этом мембрана со временем постепенно 

интегрируется в роговичную ткань [48]. В нескольких 
исследованиях освещалось стимулирующее влияние АМ 
на заживление ран при бактериальном кератите. Chen 
и соавт., проведя ретроспективный анализ результатов 
применения АМ при БК, вызванном Р. aeruginosa, в 5 слу‑
чаях из 6 выявили ускорение реэпителизации роговицы 
и только в одном случае пришлось делать сквозную ке‑
ратопластику [49]. J.J. Gicquel и соавт. в проспективном 
исследовании при лечении 12 пациентов с БК во всех 
случаях достигли полной реэпителизации роговицы по‑
сле одно‑ или двукратной трансплантации. AM. Mohan 
и соавт. провели аналогичное исследование на 28 глазах, 
в течение 1 месяца была достигнута полная реэпители‑
зация в 25 случаях (82 %), причем в глазах, на которых 
планировали проведение кератопластики [50].

Аутоконъюнктивальная пластика (АП)  — простой 
и эффективный способ лечения прогрессирующих язв 
роговицы, особенно периферической локализации. 
При наличии дефекта в оптической зоне данный ме‑
тод стоит рассматривать из‑за отсутствия зрительных 
функций скорее как временный или подготовительный 
перед сквозной кератопластикой. АП является одним 
из старейших методов лечения перфорации роговицы 
в тех случаях, когда выполнение сквозной кератопла‑
стики не представляется возможным. Впервые АП была 
предложена Pagenstecher в 1847 году. Kuhnt в 1889 году 
разработал различные способы конъюнктивального по‑
крытия роговицы и определил показания к их примене‑
нию [51]. В начале XX века АП была основным методом 
хирургической обработки проникающих ранений глаз‑
ного яблока.

Многие авторы рассматривают конъюнктивальный 
лоскут, как биологический пластырь из‑за его защитных, 
трофических и обезболивающих свойств. A. Khodadoust 
и соавт. представили результаты ретроспективного ис‑
следования по лечению хронических язв роговицы 
у 50 пациентов методом АП, при этом в 19 случаях на‑
блюдалась перфориративная язва роговицы, а в 11 слу‑
чаях язва была ассоциирована с бактериальным кера‑
титом. При диспансерном наблюдении в течение 2 лет 
после АП стабильный конъюнктивальный лоскут на‑
блюдался в 94 % случаев, в 61 % отсрочка сквозной ке‑
ратопластики стала возможной на срок 6–24 месяца [52].

Лечебная кератопластика (КП). Наиболее ради‑
кальный метод борьбы с инфекционным кератитом  — 
сквозная лечебная (СКП) или послойная кератопластика 
(ПКП). Возможно проведение и оптической КП  — 
для восстановления или улучшения зрения путем за‑
мещения помутневшей ткани роговицы прозрачной, 
но в стадии выздоровления. Лечебная КП  — неотлож‑
ное органосохраняющее хирургическое вмешательство, 
основной целью которого является иссечение инфек‑
ционного очага роговицы и восстановление ее прозрач‑
ности за счет трансплантации донорской роговичной 
ткани. Показаниями для проведения срочной лечебной 
КП при развитых инфекционных кератитах являются: 
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1)  неконтролируемое прогрессирование гнойного ин‑
фильтрата роговицы, несмотря на максимально ак‑
тивное медикаментозное лечение; 2) распространение 
гнойной инфекции на лимб с воспалением склеры; 
3)  угроза перфорации или перфорация роговицы [53]. 
Несомненно, выбор вида КП зависит от стадии гнойного 
язвенного процесса и от вида патогена, вызвавшего его 
[54]. Так, прогрессирование гнойной язвы роговицы, вы‑
званной синегнойной палочкой, через 24–48 часов после 
начала активного консервативного лечения служит не‑
отложным показанием для проведения СКП [55]. В ис‑
следовании S. Malik и G. Singh при лечении 36 больных 
с синегнойной язвой роговицы использовалась послой‑
ная (8 глаз) и сквозная (28 глаз) лечебная КП. После 
выполнения ПКП во всех 8 случаях произошли реци‑
дивы синегнойного кератита, один глаз был энуклеиро‑
ван. В группе, в которой была выполнена СКП, только 
в 4 случаях из 28 наблюдались рецидивы [56].

N. Sharma и соавт. также считают, что при выпол‑
нении СКП, в отличие от ПКП, возможно полностью 
удалить инфицированную ткань, токсины и ферменты, 
влияющие на прогрессирование кератита, и в сочетании 
с консервативной терапией потенциально снизить усло‑
вия для рецидива гнойного заболевания [57].

Другим важным аспектом показаний к лечеб‑
ной СКП, помимо глубины и площади поражения 
роговицы, является вовлечение в процесс лимба 
и склеры, поскольку гнойный склерит трудно поддает‑
ся лечению вследствие плохого проникновения анти‑
микробных средств в некротически измененную склеру. 
Слабоваскуляризированная склера довольно быстро 
подвергается гнойному расплавлению, что существенно 
повышает риск развития эндофтальмита [58].

Рецидивы инфекционного кератита после лечебной 
КП развиваются в отсроченном периоде  — от 4 дней 
до 1  года, наиболее часто  — через 6 недель [59]. Риск 
рецидива возрастает при наличии гипопиона (10,9  %), 
перфорации роговицы (12  %), распространении гной‑
ной инфекции на лимб (20,69 %) или в капсульный ме‑
шок после имплантации интраокулярной линзы (50 %) 
[60]. Излечение, т.е. полное купирование инфекционно‑
го процесса после лечебной СКП, выполненной по по‑
воду бактериального кератита, достигается, по данным 
разных авторов, в 90–100  % случаев, а выживаемость 
(прозрачность) сквозного трансплантата в течение 
1 года отмечается в 69–100 % наблюдений [61]. По дан‑
ным Е.А.  Каспаровой, ранняя лечебная КП, проведен‑
ная до развития перфорации роговицы и/или перехода 
гнойного процесса на лимб и склеру, позволяет не толь‑
ко спасти глаз как орган, но и добиться лучших функци‑
ональных результатов и снизить частоту послеопераци‑
онных осложнений [36].

В ретроспективном исследовании по лечению 
283  пациентов с бактериальным кератитом, прове‑
денном Darren Shu Jeng Ting и соавт., было выявлено, 
что низкие зрительные функции (максимально корри‑

гируемая острота зрения (МКОЗ) < 0,25) и «медленное» 
заживление роговицы (>30 дней до полного заживления 
или возникновение перфорации, требующей проведе‑
ния кератопластики) в исходе лечения БК наблюдались 
у пациентов в возрасте > 50 лет, размере инфильтрата > 3 
мм и при исходной МКОЗ < 0,25. Низкая МКОЗ отмеча‑
лась также при центральной локализации инфильтрата. 
Другие факторы, такие как пол, принадлежность микро‑
ба (Грам +/Грам ‑) и наличие гипопиона, существенно 
не влияли на результаты лечения [62]. Медленное за‑
живление роговицы у пациентов старше 50 лет в зна‑
чительной степени было вызвано сопутствующей па‑
тологией глазной поверхности (синдром сухого глаза, 
нейротрофическая кератопатия и др.), иммуносупресси‑
ей и возрастным снижением пролиферативной способ‑
ности лимбальных стволовых клеток [63]. Аналогичные 
результаты были продемонстрированы в исследовании 
P. Khoo и соавт., в котором у пожилых пациентов с ис‑
ходно низкой МКОЗ и крупными инфильтратами рого‑
вицы чаще наблюдался неблагоприятный исход по зри‑
тельным функциям (МКОЗ < 0,1). Кроме того, в этой 
группе больных авторы выявили более частое возник‑
новение осложнений, заканчивающихся проведением 
кератопластики, эвисцерации или энуклеации [64].

заклЮчение
В настоящее время нерешенной проблемой остается 

грань перехода от не хирургических методик лечения 
бактериального кератита к хирургическим методам ле‑
чения, а также проблема резистентности инфекционных 
агентов к эффективным антимикробным средствам. 
Увеличение численности, продолжительности жизни 
и урбанизация населения, проблемы загрязнения окру‑
жающей среды, внутривидовые мутации патогенов, 
бесконтрольное применение антибиотиков и иммуно‑
депрессантов в своей совокупности являются причиной 
снижения защитных механизмов системного и местного 
состояния макроорганизма, смены внутривидового со‑
става возбудителей, а также повышения общего профи‑
ля антибиотикорезистентности в составе микробиомов. 
В результате данных процессов в настоящее время, не‑
смотря на развитие и использование мощного арсенала 
лекарственных средств и хирургических методов, БК 
относится к инвалидизирующей офтальмопатологии 
с ростом антибиотикорезистентности. Все это объясня‑
ет необходимость изучения БК и направляет на поиск 
новых высокоэффективных лечебных подходов (консер‑
вативных и хирургических) в борьбе с глазными инфек‑
ционными заболеваниями. Новые АБП могут дать тол‑
чок в борьбе с этой патологией, в том числе, возможно, 
на основе квантовых точек. Последние исследования ис‑
пользования КТ при инфекционных заболеваниях глаза 
продемонстрировали их высокую эффективность, опре‑
делены концентрации, при которых они не оказывают 
токсическое воздействие на ткани глаза, поэтому даль‑
нейшее изучение возможности применения квантовых 
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точек в офтальмологии можно рассматривать как одно 
из перспективных направлений в борьбе с этой пато‑
логией. И, наконец, отсутствие единой общепринятой 
классификации БК и современных данных об эпидеми‑
ологии в РФ требует проведения более углубленных ис‑
следований в данном направлении.
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abstraCt

The review presents information about the basic knowledge about the regulation of blood flow in the retina, based on data obtained in 
animal experiments using invasive methods. Along with the well-known instrumental methods for diagnosing vascular pathology of the 
eye, new high-tech methods for studying the microcirculation of the eye are used, which make it possible to most reliably assess the 
degree of circulatory disorders in the vessels of the eyeball. Thanks to the development of non-invasive ultrasound research methods, 
it became possible to study in more detail the state of blood flow in the vessels of the eyeball in people with vascular pathology of the 
eye. An important feature of the eye hemodynamics is its dependence on intraocular pressure and the presence of self-regulation of 
blood flow in the retina, including changes in the illumination of the retina, blood pressure, and so on. The blood supply to the eye can 
also be affected by pharmacological agents that are commonly used in the treatment of systemic diseases.
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Особенности глазного кровотока  
и методы его исследования

С.А. Шашорина

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

резЮме

В обзоре представлены сведения о базовых знаниях, касающихся регуляции кровотока в сетчатке, основанных на данных, 
полученных в экспериментах на животных с помощью инвазивных методов. Наряду с хорошо известными инструментальными 
методами диагностики сосудистой патологии органа зрения применяются новые высокотехнологичные методы исследования 
микроциркуляции глаза, позволяющие наиболее достоверно оценивать степень нарушения кровообращения в сосудах глазного 
яблока. Благодаря развитию неинвазивных ультразвуковых методов исследования появилась возможность более детально 
изучать состояние кровотока в сосудах глазного яблока у лиц с сосудистой патологией органа зрения. Важной особенностью ге-
модинамики глаза является ее зависимость от внутриглазного давления и наличие саморегуляции кровотока в сетчатке, в том 
числе при изменении освещенности сетчатки, артериального давления и так далее. На кровоснабжение глаза могут влиять 
и фармакологические агенты, которые обычно используются в лечении системных заболеваний.

ключевые слова: глаз, кровоток, флоуметрия, лазерная допплеровская велосиметрия, FD-OCT, лазерная спекл-
флоуграфия, цветовое допплеровское картирование

для цитирования: Юсеф Ю., Казарян Э.Э., Рафаэлян А.А., Шашорина С.А. Особенности глазного кровотока и методы его 
исследования. Офтальмология. 2023;20(1):33–40. https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-1-33-40

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

конфликт интересов отсутствует

офтальмология. 2023;20(1):33–40

поступила 20.06.22 
was received 20.06.22

 CC    BY 4.0©

Ю. Юсеф Э.Э. Казарян А.А. Рафаэлян



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

Ю. Юсеф, Э.Э. Казарян, А.А. Рафаэлян, С.А. Шашорина

Контактная информация: Казарян Элина Эдуардована elina-kazaryan@mail.ru

Особенности глазного кровотока и методы его исследования

2023;20(1):33–40

34

введение

Бóльшая часть базовых знаний о регуляции кровото‑
ка в сетчатке основана на данных, полученных в экспе‑
риментах на животных с помощью инвазивных методов. 
Однако в последние десятилетия крупные разработки 
в области оптики и лазерные технологии позволили вне‑
дрить множество неинвазивных методов исследования 
гемодинамики сетчатки. Наряду с хорошо известными 
инструментальными методами диагностики сосудистой 
патологии органа зрения применяются новые высоко‑
технологичные методы исследования микроциркуляции 
глаза, позволяющие наиболее достоверно оценивать 
степень нарушения кровообращения в сосудах глазного 
яблока. Благодаря развитию неинвазивных ультразву‑
ковых методов исследования появилась возможность 
более детально изучать состояние кровотока в сосудах 
глазного яблока у лиц с сосудистой патологией органа 
зрения [1–5]. Накапливается все больше информации 
о физиологии кровообращения сетчатки и о роли кро‑
вотока в патогенезе и лечении заболеваний сетчатки со‑
судистого генеза, в том числе при диабетической ретино‑
патии, глаукоме, окклюзии ветвей вен сетчатки (ОВВС) 
[6]. Кроме того, многие локальные и системные рас‑
стройства влияют на сосудистую сеть глаза. Важной осо‑
бенностью гемодинамики глаза является ее зависимость 
от внутриглазного давления и наличие саморегуляции 
кровотока в сетчатке, в том числе при изменении осве‑
щенности сетчатки, артериального давления и так далее. 
На кровоснабжение глаза могут влиять и фармакологи‑
ческие агенты, которые обычно используются в лечении 
системных заболеваний [7].
кровообращение и здоровый глаз

Ток жидкости зависит от перфузионного давления 
(ПД) и сопротивления потоку (R), создаваемого сосу‑
дом. Для несжимаемой однородной вязкой жидкости 
(динамическая вязкость), протекающей по цилиндри‑
ческой трубе (длина L) с радиусом (r) кровоток (Blood 
flow — BF) определяется формулой по закону Хагена — 
Пуазейля: BF = PP / R, где R = ŋL/2πr⁴. Многие факторы 
препятствуют непосредственному применению этого за‑
кона в отношении микрососудистого русла. К ним отно‑
сятся зависимость ŋ от локального гематокрита, измене‑
ния профиля скорости эритроцитов (RBCs), ветвящееся 
русло и др.

Другой подход к характеристике кровотока основан 
на законе Мюррея, в соответствии с которым для каждо‑
го сосуда кровеносной системы действует формула: BF = 
k (r3/√ŋ), при этом константа k зависит от длины сосуда 
и радиуса [8].

Глазной кровоток составляет по крайней мере 
1 мл/мин. При этом бóльшая часть приходится на хори‑
оидею и только 2–5 % — на сетчатку [9]. Давление в глаз‑
ной артерии, по которой осуществляется приток крови 
к глазу, составляет 2/3 от давления в плечевой артерии. 
Перфузионное давление, тем не менее, характеризуется 

меньшими показателями из‑за влияния внутриглазного 
давления, которое составляет 10–21 мм рт. ст. Среднее 
глазное перфузионное давление (ПД) равно среднему 
артериальному давлению в глазной артерии минус дав‑
ление в венах, выходящих из глаза, при этом венозное 
давление по величине находится близко к внутриглаз‑
ному давлению [10]. С учетом положения испытуемого 
(в сидя или стоя) среднее окулярное ПД составляет около 
2/3 среднего артериального давления в плечевой артерии:

ПД = 2/3 [AДдиаст + 1/3 (AДсист – AДдиаст)] – ВГД,

где коэффициент 2/3 отражает разность давления между 
сердцем и глазной артерией.

Однако эта формула отражает средний показатель. 
Определенное влияние оказывает вязкость, которая по‑
вышается, например, при гиперглобулинемии, высоком 
гематокрите, лейкемии, серповидно‑клеточной анемии, 
что существенно изменяет кровоток в сетчатке и может 
вызвать застой в венах и, в конечном счете, окклюзию. 
Основное сопротивление кровотоку находится в артери‑
олах. Поскольку R пропорционально 1/r⁴, даже неболь‑
шие изменения радиуса приводят к значительному влия‑
нию на сопротивление (R) и, соответственно, на диаметр 
сосудов (D), которые находятся под воздействием мно‑
жественных системных и местных механизмов регуля‑
ции, касающихся гладкомышечных клеток и, возможно, 
перицитов [11].

Кровоток в глазу является пульсирующим, вызы‑
вает колебания внутриглазного давления, в результате 
средний показатель составляет примерно 0–724 мл/мин 
[12]. У человека в сетчатке скорость кровотока состав‑
ляет 0–0,33 мл/мин. В артериолах сетчатки скорость 
кровотока является одинаковой в центральных зонах, 
а к периферии снижается. Поскольку диаметр артериол 
меньше, чем у венул, скорость кровотока в артериолах 
выше. Однако в концевых сосудах артериальная и ве‑
нозная скорость кровотока становятся идентичными. 
В сетчатке кровоток является пульсирующим как в цен‑
тральной артерии, так и в вене. В височной половине 
кровоток в сетчатке более интенсивен, чем в назальной, 
что связано с большей метаболический потребностью 
височной области и топографией макулы. Весьма важно, 
что для сетчатки характерна ауторегуляция кровотока, 
вероятно, связанная с локальным высвобождением ме‑
таболитов. Хотя в экстраокулярных отделах сосудов 
найдены вегетативные нервные волокна, роль автоном‑
ной нервной системы в регуляции кровотока в сетчатке 
не совсем ясна. В интраокулярном отделе такие волок‑
на не найдены. В то же время в увеальном тракте такие 
волокна присутствуют, и кровоток может нарушаться 
при воздействии на автономную нервную систему, на‑
пример стимуляция симпатической нервной системы 
приводит к снижению кровотока, а цервикальная сим‑
патэктомия может повышать кровоток в хориоидее [13, 
14]. Если для сетчатки характерна ауторегуляция кро‑
вотока, то в хориоидее таковая отсутствует, возможно, 
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из‑за того, что метаболиты сетчатки не проникают в хо‑
риокапилляры. Разница в ответных реакциях кровотока 
между сетчаткой и хориоидеей становится очевидной 
в тех случаях, когда перфузионное давление снижает‑
ся. При этом кровоток в хориоидее тоже снижается, 
в то время как в сетчатке он остается стабильным [15].

На глазной кровоток могут влиять как системные, так 
и локальные факторы. Скорость ретинального кровото‑
ка стабильна при изменении положения тела, несмотря 
на изменение перфузионного давления. Ауторегуляция 
ретинального кровотока находится под влиянием мета‑
болитов, которые высвобождаются в ответ на гиперок‑
сию или гиперкапнию [16, 17].

Было показано, что вазоконстрикция артериол и ди‑
латация венул сетчатки наблюдаются после вдыхания 
воздуха с повышенным содержанием кислорода и не из‑
меняются при колебаниях уровня диоксида в крови [18]. 
При этом скорость кровотока в области макулы во время 
изокапнической гипоксии повышается на 38 %, в то вре‑
мя как гипоксия приводит к снижению скорости кро‑
вотока на 36 %. Как и для всего организма, для сосудов 
сетчатки характерной является закономерность  — чем 
меньше диаметр артериол и венул, тем больше выражен‑
ность регуляции кровотока.

Еще одним аспектом регуляции кровотока в глазу 
являются взаимоотношения с внутриглазным давлени‑
ем. Так, повышение ВГД вызывает снижение кровотока 
в передних отделах радужки, в хориоидее и сетчатке. Тем 
не менее ауторегуляция позволяет ретинальному крово‑
току сохраняться на прежнем уровне до показателя ВГД 
30–34 мм рт. ст., при дальнейшем росте ВГД перфузия 
снижается до тех пор, пока ВГД не достигнет 10 мм рт. 
ст., после чего кровоток возрастает. При высоком ВГД 
перфузия сохраняется до тех пор, пока давление не упа‑
дет до 6 мм рт. ст. Это является критической величиной 
ВГД для циркуляции глаза, при которой кровоток пре‑
кращается [19].

Наличие ауторегуляции кровотока сетчатки под‑
тверждается при изучении влияния освещенности, 
что исследовалось многими методами. Так, в экспери‑
менте воздействие вспышками света приводило к повы‑
шению ретинального кровотока, в то время как постоян‑
ное засвечивание — к снижению [19]. В первые секунды 
после затемнения у человека скорость ретинального 
кровотока повышается на 65 %, диаметр венул — на 5 %, 
пик темновой адаптации наступает на 5 минуте. В от‑
личие от сетчатки, для кровотока хориоидеи темновая 
адаптация является не характерной, что подтверждает 
также наличие ауторегуляции кровотока сетчатки.
методы измерения глазного кровотока

Технологические разработки в области оптики и ла‑
зеры привели к появлению множества технологий, кото‑
рые позволяют определять различные параметры, каса‑
ющиеся гемодинамики глаза. В последние десятилетия 
развитие и совершенствование методов исследования 

гемодинамики глаза, в особенности неинвазивных, при‑
вели к получению новой и важной информации о ге‑
модинамике и регуляции кровотока сетчатки в норме 
и при патологии.

Для измерения глазного кровотока существует 
множество оригинальных и разнообразных методов. 
Некоторые из них ограничены экспериментальными ис‑
следованиями на животных моделях из‑за инвазивного 
характера и не применимы в клинической практике.

флуоресцентная ангиография

Минимально инвазивным методом клиническо‑
го исследования состояния сосудов сетчатки остается 
флуоресцентная ангиография. При реализации метода 
введенный краситель флюоресцеин проходит через ми‑
крососудистый сегмент с питающей артерией и дрениру‑
ющей веной, что фиксируется с помощью фото‑, видео‑, 
фотоэлектрорегистрации. Метод обеспечивает визуали‑
зацию мелких сосудов  — артериол, венул, капилляров 
и возможность оценить процессы циркуляции крови 
в этих сосудах. Флюоресцентная ангиография нашла 
широкое клиническое применение при различных видах 
ретинальной патологии [20].

флоуметрия (pulsatilE oCular blood Flow)

Малоинвазивным методом определения глазного 
кровотока является флоуметрия. Артериальный кро‑
воток колеблется в соответствии с сердечным циклом, 
соответственно пик объема поступившей крови и вну‑
триглазного давления приходятся на систолу, а спад со‑
ответственно на диастолу. Метод определения объемного 
глазного кровотока основан на его колебаниях в соответ‑
ствии с колебаниями внутриглазного давления и реали‑
зуется с помощью анализатора кровотока (POBF), в ко‑
тором пневмотонометр сопряжен с микрокомпьютером. 
Благодаря простоте в использовании метод нашел широ‑
кое применение в клинике [21]. Анализатор позволяет 
проводить измерения ВГД во время сердечного цикла, 
делая около 200 измерений в секунду. Таким образом, по‑
казания POBF получают путем мониторинга пульсаций 
ВГД с последующим преобразованием изменений дав‑
ления в изменение объема на основе установленных со‑
отношений между объемом глаза и ВГД [22]. Ритмичная 
пульсовая волна имеет почти синусоидальный харак‑
тер. POBF фиксирует изменения глазного объема крови 
в режиме реального времени, однако на его показатели 
влияют аномалии рефракции, осевая длина глаза, тол‑
щина центральной части роговицы, а также возраст, пол 
и этническая принадлежность [23–28]. Несмотря на зна‑
чительные индивидуальные различия, метод характери‑
зуется хорошей воспроизводимостью. Показания POBF 
не изменяются при пробе Вальсальвы (в отличие от вну‑
триглазного давления) у здоровых людей [29]. Поскольку 
бóльшая часть глазного кровотока находится в преде‑
лах хориоидеи — более 80 %, предполагается, что POBF 
в первую очередь измеряет пульсирующий компонент 
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хориоидальной перфузии, независимо от ретиналь‑
ной или ретробульбарной циркуляции. Было показано, 
что скорость кровотока в сосудах хориоидеи и сетчатки 
связана с глазным пульсом [30].

Патологические изменения в краниальных артериях 
могут быть причиной серьезных гемодинамических на‑
рушений в орбите. Пульсовое внутриглазное давление, 
измеренное при офтальмодинамометрии, при опреде‑
лении пульсового кровотока сравнимо с показателями 
пациентов с гигантоклеточным артериитом и передней 
ишемической офтальмопатией или окклюзией централь‑
ной артерии сетчатки [31]. В этом исследовании у паци‑
ентов с артериитом пульсовой кровоток составлял только 
37  % от показателей здоровых. В другом исследовании 
пульсовая амплитуда при пневмотонометрии была сни‑
жена у пациентов с ишемической оптической нейропа‑
тией и височным артериитом, но не была снижена только 
при одном артериите [32]. Снижение пульсового крово‑
тока отмечено и при катаракте, хотя эта связь непонятна.
измерение диаметра ретинальных 
сосудов

Ранее диаметр сосудов измеряли на увеличенных 
фотографиях глазного дна с помощью штангенцир‑
куля или путем поперечного сканирования сосудов. 
Появление анализатора сосудов сетчатки (RVA) за‑
метно упростило эти измерения [33] и позволило осу‑
ществлять квазинепрерывную регистрацию изменений 
диаметра ретинальных сосудов, в том числе в динамике. 
В принципе, RVA оценивает диаметр сосуда при анали‑
зе профиля яркости сосуда на основе того, что при воз‑
действии зеленого света, используемого для освещения 
глазного дна, он в основном поглощается эритроцитами 
в сетчатке, тогда как окружающие ткани в основном от‑
ражают этот свет. Таким образом, RVA измеряет в основ‑
ном ширину колонки эритроцитов в отдельных сосудах. 
Точности определения препятствуют несколько факто‑
ров, таких как затеняющие структуры, отражение от по‑
верхности сосудов. Для решения этой проблемы RVA 
использует адаптивный алгоритм, основанный на изме‑
нениях яркости для устранения ненужных отражений, 
возникающих в процессе измерения. При использова‑
нии RVA сосуд сканируется со скоростью 25 раз в се‑
кунду в прямоугольном окне длиной около 1,5 мм и не‑
много больше диаметра сосуда. После определения угла 
между сосудом и прямоугольным окном диаметр вычис‑
ляется автоматически. Метод особенно результативен 
при оценке динамики диаметра сосуда под воздействием 
различных физиологических, фармакологических и те‑
рапевтических факторов. При выполнении исследова‑
ния требуется расширение зрачка. При диаметре сосуда 
более 90 мкм точность составляет порядка 1 мкм, дли‑
тельность определения — 40 мсек.

После процедуры определения диаметра ретиналь‑
ных сосудов можно провести воздействие световыми 
вспышками для оценки сосудистой реакции на вспышки 

различной частоты. Экспериментальные и клиниче‑
ские исследования показали, что стимуляция свето‑
выми вспышками увеличивает диаметр сосудов, ре‑
тинальный кровоток, кровоток в головке зрительного 
нерва [34, 35]. Таким образом, стимуляцию световыми 
вспышками можно использовать в качестве провоци‑
рующего фактора для изучения регуляции сосудистого 
тонуса. Определение диаметра сосудов сетчатки важно 
не только с научной точки зрения, но и для больших 
эпидемиологических исследований с целью установле‑
ния корреляций с проявлениями системных заболева‑
ний, особенно при повышении артериального давления, 
отражающего генерализованную вазоконстрикцию ре‑
тинальных сосудов. Tаким образом, очевидно, что из‑
менения диаметра ретинальных сосудов не только дают 
информацию о ретинальной циркуляции per se, но мо‑
гут отражать системную патологию и быть предикто‑
рами сердечных корональных проблем, инсульта. Так, 
было показано, что уменьшение диаметра артериальных 
и увеличение диаметра венозных ретинальных сосудов 
указывает на повышенный риск инсульта [36]. Диаметр 
ретинальных сосудов значительно снижается у пациен‑
тов с диабетом после проведения лазерного лечения [37]. 
Это интерпретируется как признак снижения кровото‑
ка из‑за улучшения оксигенации фотокоагулированной 
ткани. Изменения диаметра сосудов сетчатки могут со‑
провождать тяжелую сосудистую патологию, артери‑
альную гипертензию и диабет. Нарушения сосудистой 
регуляции сетчатки также могут быть обусловлены ме‑
таболическими нарушениями, связанными со стимуля‑
цией сетчатки световыми вспышками.

скорость движения лейкоцитов

Скорость движения лейкоцитов измеряется при ска‑
нирующей лазерной офтальмоскопии после маркировки 
красителями при видеорегистрации их движения по ка‑
пиллярам, венам и артериям, их движение синхронно 
пульсу. Скорость лейкоцитов по ретинальным капилля‑
рам диаметром 7–11 мкм составляет 1,4 мм в сек, сред‑
няя скорость лейкоцитов в физиологических услови‑
ях — от 0,23 до 1,9 мкм в сек [38].

лазерная доППлеровская велосиметрия

Лазерная допплеровская велосиметрия (ЛДВ 
или LDV) позволяет определять абсолютную скорость 
кровотока [39]. Скорость кровотока в мкл/мин в основ‑
ных сосудах сетчатки определяется по движению эри‑
троцитов по осевой линии сосуда. С учетом диаметра 
сосуда средний кровоток вычисляется как π×D2×Vср./4. 
Средняя скорость кровотока отражает скорость эри‑
троцита, проходящего через срез сосуда. Для вычисле‑
ния параболического профиля скорости используется 
формула Vср.  = Vmax/2. Средняя скорость эритроцита 
за один сердечный цикл получается путем сложения 
всех средних значений, полученных за цикл. Средняя 
Vмакс за сердечный цикл колеблется от 7 до 35 мм/сек 
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в артериях диаметром 40–130 мкм и от 5 до 25 мм — диа‑
метром 60–180 мкм. Подобные показатели были получе‑
ны для сосудов сетчатки приматов. В сосудах сетчатки 
приматов и здоровых людей Vмакс линейно коррелиру‑
ет с диаметром сосудов. Показатели ретинального кро‑
вотока, измеренные с помощью ЛДВ, оказались выше 
в височной области сетчатки по сравнению с назальной. 
При совмещении ЛДВ с фундус‑камерой достигается вы‑
сокая воспроизводимость результатов, а кровоток может 
быть выражен в мкл в мин. Это позволяет использовать 
ЛДВ для достоверного сравнения показателей кровотока 
в различных участках сосудов сетчатки одного и того же 
глаза и у разных групп пациентов
Fd-oCt (FouriEr domain oCt)

Оптическая когерентная томография обеспечивает 
визуализацию с высоким разрешением и широко исполь‑
зуется в настоящее время для диагностики и лечения забо‑
леваний сетчатки. Помимо получения морфологической 
картины FD‑ОCТ также дает возможность обнаруживать 
допплеровский сдвиг частоты, что представляет инфор‑
мацию о трехмерном распределении осевой составляю‑
щей скорости кровотока в сосудах сетчатки. При доппле‑
ровской FD‑OCT свет, отражаемый движущейся кровью, 
вызывает допплеровский сдвиг частоты, пропорциональ‑
ный скорости тока крови вдоль оси зондирующего луча. 
Этот частотный сдвиг вносит фазовый сдвиг в спектраль‑
ную интерференционную картину, которая фиксируется 
линейной камерой. Спектральная информация преобра‑
зуется в совокупность аксиальных сканов с амплитудой 
и фазой в соответствии с преобразованием Фурье [40].
оПтическая когерентная томография-
ангиография

Оптическая когерентная томография (ОКТ) и опти‑
ческая когерентная томография‑ангиография (ОКТА) 
продолжают совершенствоваться, они могут формиро‑
вать изображения кровотока с большим разрешением 
на уровне всех сосудистых слоев сетчатки быстро и неин‑
вазивно [41]. Флюоресцентная ангиография как альтер‑
нативный метод визуализации кровотока используется 
в клинической практике более 50 лет, но, к сожалению, 
не может отображать кровоток в различных слоях кро‑
веносных сосудов глаза и в основном предоставляет 
данные только для поверхностных сосудистых сплете‑
ний. ОКТ‑ангиография (OCTA) дает возможность также 
визуализировать радиальную перипапиллярную капил‑
лярную сеть и промежуточное и глубокое капиллярные 
сплетения. Это открывает множество возможностей 
для описания и количественной оценки кровообраще‑
ния при заболеваниях, для изучения патогенеза, разра‑
ботки и оценки новых методов лечения.
лазерная доППлеровская флоуметрия

В области диска зрительного нерва можно измерять 
кровоток с помощью лазерной допплеровской флоуме‑
трии (ЛДФ) [42], при этом используются два режима 

измерения, в первом режиме лазерный луч фокусирует‑
ся на ткань, и свет, отраженный этой тканью, позволяет 
получить спектр мощности допплеровского сдвига ча‑
стоты, являющийся результатом движения эритроцитов. 
В соответствии с теорией Bonner and Nossal в результате 
эффекта Допплера можно получить следующие пара‑
метры: Vel — средняя скорость движения эритроцитов 
в единице объема, Vol — число движущихся эритроци‑
тов и вычислить кровоток по формуле BF = k×Vel×Vol. 
Второй режим измерения состоит в двумерном сканиро‑
вании глазного дна с получением изображения движу‑
щихся эритроцитов в капиллярах диска и перипапил‑
лярной области и перфузионной карты.

цветовое доППлеровское картирование

Цветовое допплеровское картирование для анали‑
за кровотока в ретробульбарных сосудах представляет 
комбинацию ультразвукового В‑сканирования тканевой 
структуры, цветового отображения кровотока на основе 
допплеровского сдвига частоты и пульсовой допплеров‑
ской скорости кровотока. При этом используются такие 
параметры, как пиковая систолическая скорость (PSV), 
конечная диастолическая скорость (EDV) и индекс ре‑
зистентности RI  = (PSV  – EDV)/PSV. Применение цве‑
тового допплеровского картирования в офтальмологии 
позволяет получать данные о пиковой систолической 
скорости и конечной диастолической скорости в цен‑
тральной артерии сетчатки, которые составляют, по не‑
которым данным, от 6 дo 20 и от 1,7 дo 10 cм/сек соот‑
ветственно [43].

лазерная сПекл-флоуграфия  
(lasEr spECKlE Flowgraphy)

Спекл‑структура  — это случайная интерференцион‑
ная картина, которая образуется при взаимной интерфе‑
ренции когерентных волн, имеющих случайные сдвиги 
фаз и/или случайный набор интенсивностей. На такой 
картине, как правило, можно отчетливо наблюдать свет‑
лые пятна, крапинки (их и называют спеклами), которые 
разделены темными участками изображения. Временные 
колебания лазерных спеклов, возникающие в результате 
интерференции при рассеивании тканями, могут быть 
использованы для определения скорости эритроци‑
тов в ДЗН, ретинальных и хориоидальных сосудах [44]. 
Лазерная спекл‑флоуграфия и лазерная допплеровская 
флоуметрия — два подхода к определению одного и того 
же. При этом измерение проходит в одной точке ткани, 
а сканирование позволяет получать перфузионную кар‑
ту. Важным для лазерных методик является зависимость 
от рассеивающих и абсорбционных свойств окружающей 
ткани. Поэтому прямое сравнение показателей кровото‑
ка в различных глазах не может быть достоверным. Более 
того, сравнение не будет достоверным и для одного и того 
же глаза при динамическом наблюдении из‑за возможных 
изменений в ткани, обусловливающих различное рассеи‑
вание, особенно при патологических процессах.
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нарушение регуляции кровообращения 
сетчатки При глаукоме и сахарном 
диабете

Вопрос о роли сосудистых нарушений в патогенезе 
глаукомы остается спорным, но большинство исследо‑
вателей согласны с тем, что повышенное внутриглазное 
давление само по себе не объясняет всего спектра про‑
явлений при открытоугольной глаукоме. Помимо по‑
вышения внутриглазного давления, существуют другие 
системные и глазные факторы риска развития глаукомы, 
в частности болезни сердца, низкое систолическое кро‑
вяное давление и низкое глазное перфузионное давление 
[45]. Большое количество исследований с применением 
различных клинических методов указывает на снижение 
кровотока в области диска зрительного нерва при глауко‑
ме. Неизвестно, является ли это вторичным по отноше‑
нию к потере нервных волокон при глаукоме. Поскольку 
имеется активная ауторегуляция кровотока в области 
сетчатки и диска зрительного нерва, умеренное повы‑
шение ВГД не должно проявлять в этой зоне выражен‑
ное влияние на кровоток. Другая ситуация имеет место 
при снижении глазного кровотока. При этом ауторегу‑
ляция кровотока в области сетчатки и зрительного нерва 
нарушается даже при небольших повышениях внутри‑
глазного давления. Было показано, что при остром по‑
вышении ВГД у пациентов с ПОУГ до 25,0 ± 1,5 мм рт. ст., 
а у здоровых до 30,0 ± 3,6 мм рт. ст. скорость лейкоцитов 
поддерживается на нормальном уровне с помощью ауто‑
регуляции [46]. Исследования с помощью других мето‑
дик также подтверждают, что кровоток в сосудах сетчат‑
ки и диске зрительного нерва снижается при глаукоме. 
Диаметр венозных сосудов сетчатки в ответ на кратко‑
временное повышение ВГД [47] изменяется. Показано, 
что повышение кровотока в области диска зрительного 
нерва и диаметра вен в ответ на световые вспышки ме‑
нее выражено у пациентов с глаукомой по сравнению со 
здоровыми, что указывает на ухудшение вазореактивно‑
сти в ответ на нейростимуляцию [48].

Изменения кровотока отражают повышение внутри‑
глазного давления, но не первичные сосудистые нару‑
шения. При проведении ультразвуковой допплеровской 
флоуметрии и цветового допплеровского картирования 
при первичной открытоугольной глаукоме отмечает‑
ся снижение скорости кровотока в глазной артерии, 
а выраженная потеря зрительных функций при глаукоме 
ассоциируется с преимущественным снижением кро‑
вотока в макуле, что отражается в снижении скорости 
лейкоцитов в макуле [49].

После трабекулэктомии повышается кровоток 
и снижается сопротивление кровотоку в централь‑
ной артерии сетчатки при допплеровском картиро‑
вании. А при проведении офтальмодинамометрии 
у пациентов с ПОУГ и глазной гипертензией оказалось, 
что при первичной открытоугольной глаукоме средний 
пульсовой глазной кровоток был меньше. Очевидно, 

что у пациентов с нормотензивной глаукомой нет такого 
влияния ВГД на кровоток в макуле. У таких пациентов 
при цветном допплеровском картировании найдено по‑
вышение сопротивления в глазной артерии по сравне‑
нию со здоровыми. Повышение сопротивления снижа‑
ется при повышении парциального давления диоксида, 
что подтверждает обратимость вазоспазма у пациентов 
с нормотензивной глаукомой. У этих пациентов также 
отмечается сниженный пульсовой кровоток. Что явля‑
ется первичным при глаукоме  — снижение кровотока 
или потеря нервных волокон, пока до конца непонятно.

Ранним проявлением сахарного диабета является 
неравномерное изменение диаметра артериол и венул 
сетчатки. Однако ретинальный кровоток, по‑видимому, 
не нарушается вплоть до появления тяжелой ретинопа‑
тии [50]. При сахарном диабете способность кровото‑
ка сетчатки реагировать на изменения перфузионного 
давления нарушается, усиливается из‑за гиперглике‑
мии и наиболее выражено у пациентов с вегетативны‑
ми нарушениями. Реакция просвета сосудов сетчатки 
на световую стимуляцию у инсулинозависимых боль‑
ных снижена по сравнению со здоровыми [51] за счет 
эндотелиальной дисфункции, потери перицитов либо 
в результате селективных нарушений функции гли‑
альных клеток Мюллера. Эти клетки, вероятно, игра‑
ют важную посредническую роль между ретинальной 
нервной регуляцией и кровотоком. Названные измене‑
ния возникают у больных диабетом без диабетической 
ретинопатии и нарастают в процессе прогрессирова‑
ния заболевания [52].

При пролиферативной диабетической ретинопатии 
региональная гемодинамика зависит от специфических 
патологических особенностей, в частности снижение ре‑
тинального кровотока связано с тяжелой капиллярной 
неперфузией [53]. Некоторые исследования свидетель‑
ствуют о том, что повреждение сосудистой стенки, на‑
ряду с ухудшением реологии крови, нарушает процесс 
ауторегуляции кровотока в сетчатке при диабете [54].

У пациентов с пролиферативной диабетической ре‑
тинопатией оба параметра не изменяются значительно, 
что указывает на сохранение ауторегуляции кровотока 
в ответ на гипоксическое состояние сетчатки. У паци‑
ентов с непролиферативной диабетической ретинопа‑
тией изокапническая гипоксия вызывает значительное 
повышение скорости лейкоцитов в периферической 
циркуляции, в то время как диаметр ретинальных со‑
судов остается неизменным. После лазерного лечения, 
восстанавливающего оксигенацию сетчатки, скорость 
лейкоцитов и диаметр сосудов увеличиваются в от‑
вет на гипоксию. Гипероксия вызывает снижение ре‑
тинального кровотока на 61 % у здоровых, на 53 % — 
у диабетиков без явной ДР, у диабетиков с выраженной 
ДР — на 38 %, на 24 % — у пациентов с пролифератив‑
ной диабетической ретинопатией [55]. У большинства 
диабетиков ретинальный кровоток снижается в ответ 
на повышение кислорода во вдыхаемом воздухе. Это 
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может быть результатом повышения продукции эн‑
дотелина‑1, который является медиатором вызванной 
гипоксией ответной реакции кровотока, имеет место 
и снижение диаметра сосудов [56]. При этом снижен‑
ная во время гипероксии скорость лейкоцитов не столь 
выражена.
заклЮчение

Оценка глазного кровотока является результа‑
том комплексного обследования. Ни одна из методик 
не получила статус стандарта, каждая имеет свои недо‑
статки. Сложность анализа кровообращения глаза свя‑
зана с тем, что кровоток в сосудах — многофакторный 

и многокомпонентный процесс. Комплексное примене‑
ние методик может представить данные для физиологи‑
ческих исследований, а также для диагностики и лечения 
офтальмологических заболеваний. По мере развития 
и совершенствования прецизионных технологий, по‑
зволяющих анализировать глазной кровоток, должны 
появляться данные для стандартизации диагностики на‑
рушений глазного кровотока.
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резЮме

В настоящее время рефракционная хирургия с использованием современных лазерных систем для коррекции различных видов 
аметропии является одной из наиболее широко распространенных и выполняемых во всем мире операций. Большое значение 
имеет получение рефракционных результатов, сопоставимых с ожидаемыми как для пациента, так и для самого хирурга. Однако 
в ряде случаев может иметь место отклонение рефракционного результата от запланированного, а в отдаленном периоде после 
операции выявляется регресс рефракционного эффекта, что в конечном счете может привести к неудовлетворенности пациен-
та. Для того чтобы избежать подобных ситуаций, необходимо четкое понимание факторов риска, которые могут привести к дан-
ным явлениям, и соответственно их учет при планировании оперативного вмешательства. В настоящее время факторы риска 
регресса и факторы, которые могут повлиять на отклонение рефракционного результата, разделяются на 2 группы и активно 
изучаются как отечественными, так и зарубежными исследователями. Учитывая актуальность проблемы точного планирования 
и достижения стабильных рефракционных результатов, в последнее время активно разрабатываются и внедряются различные 
номограммы. Цель номограмм — компенсировать влияние различных факторов с помощью введения корректировок, которые 
могут быть применены на этапе планирования операции. Номограммы считаются надежными и эффективными инструмента-
ми повышения предсказуемости рефракционной хирургии, но большей частью являются результатом работы рефракционного 
хирурга. Цель обзора — анализ данных мировой литературы для выяснения факторов риска регресса и факторов, влияющих 
на отклонение рефракционного результата от запланированного, а также анализ уже имеющихся номограмм, разработанных 
для улучшения планирования и прогнозирования результатов лазерных рефракционных операций.

ключевые слова: номограммы, регресс рефракционного эффекта, лазерная коррекция, прогнозирование результатов, 
предсказуемость результатов, биомеханика роговицы
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введение

В настоящее время рефракционные операции с ис‑
пользованием современных лазерных систем для кор‑
рекции различных видов аметропии являются наиболее 
широко распространенными и выполняемыми в офталь‑
мологии [1]. Методы лазерной рефракционной хирургии 
включают: фоторефракционную кератэктомию (ФРК  / 
трансэпителиальная ФРК), лазерный кератомилез с фем‑
тосопровождением  — ФемтоЛАСИК (FemtoLASIK  — 
Femto Laser‑Assisted In Situ Keratomileusis) и операции 
по типу лентикулярной хирургии, подразумевающие 
создание роговичной лентикулы в стромальных слоях 
и ее удаление через микроразрез [1].

Важное значение имеет получение рефракционных 
результатов, сопоставимых с ожидаемыми как для паци‑
ента, так и для самого хирурга. Однако в ряде случаев 
может иметь место отклонение рефракционного резуль‑
тата от ожидаемого, а в отдаленном послеоперационном 
периоде может наблюдаться регресс полученного резуль‑
тата, что в итоге может привести к неудовлетворенности 
пациента. В соответствии с этим важно понимать, какие 
именно факторы могут обусловливать возникновение 
вышеуказанных ситуаций [2–4].

Регресс рефракционного результата после лазерной 
хирургии отражает динамическое смещение получен‑
ного рефракционного результата в сторону исходной 
рефракции. Причинами рефракционного регресса могут 
быть изменения на уровне роговицы, на уровне хруста‑
лика или касающиеся осевой длины глаза [4–7].

В настоящее время факторы риска, приводящие 
к регрессу, активно изучаются как отечественными, так 
и зарубежными учеными. Ряд исследователей выделяют 
среди них степень близорукости, наличие гиперплазии 
эпителия, стромальных изменений роговицы, глубину 
проводимой абляции, корнеосклеральную ригидность, 

осевое прогрессирование близорукости. Отмечена вза‑
имосвязь регресса рефракционного результата с диаме‑
тром планируемой оптической зоны [4, 8].

Отклонение рефракционного результата  — это от‑
сутствие достижения целевого рефракционного эффек‑
та, которое определяется несоответствием между полу‑
ченной клинической рефракцией и запланированной.

В свою очередь, рефракционный результат может за‑
висеть от таких факторов, как состояние окружающей 
среды, операционной (влажность, температура, атмос‑
ферное давление), параметры настройки лазерной систе‑
мы, параметры расчетов операции, опыт оперирующего 
хирурга (скорость выполнения определенных этапов 
операции), расовая принадлежность пациента, степень 
аметропии, биомеханические свойства роговицы и т. д. 
[2–10]. Чтобы компенсировать вышеуказанные раз‑
личия и отклонения, а также получить ожидаемый ре‑
зультат, важно правильно прогнозировать, планировать 
и выполнить операцию. С этой целью активно разраба‑
тываются и внедряются различные номограммы [1–3]. 
Цель номограммы — компенсировать влияние вышеука‑
занных факторов с помощью введения корректировок, 
которые могут быть применены на этапе планирования 
операции для получения оптимального ожидаемого 
и стабильного результата. Номограммы считаются на‑
дежными и эффективными инструментами повышения 
предсказуемости рефракционной хирургии. Их раз‑
работка происходит после точного анализа предопе‑
рационных и послеоперационных данных о пациентах 
на основе нескольких факторов, способствующих из‑
менчивости [1–3].

Цель настоящего обзора — провести анализ литера‑
туры для выяснения факторов риска регресса и откло‑
нения рефракционного результата от запланированно‑
го, а также поиск и анализ номограмм, разработанных 
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для правильного планирования и прогнозирования ре‑
зультатов операции. Ниже рассмотрены более детально 
факторы риска и номограммы для различных методов 
лазерной коррекции зрения.

лентикулярная рефракционная 
хирургия

В данном разделе приведены результаты анализа лите‑
ратуры по факторам, влияющим на послеоперационный 
рефракционный результат и рефракционный регресс по‑
сле проведения лазерной коррекции миопии с помощью 
лентикулярной хирургии, а именно касающихся возраста, 
степени аметропии, толщины лентикулы и КЭПа, биоме‑
ханических особенностей роговицы и т.д.

А. Возраст и пол
Значимого влияния возраста пациента на рефракцион‑

ный результат не выявлено. Однако, согласно исследованию 
W. Sekundo, K.S. Kunert [8], каждому десятилетию увеличе‑
ния возраста соответствует примерно 0,10 дптр недокоррек‑
ции. Интересно, что в случае c эксимерлазерной коррекцией, 
наоборот, может наблюдаться гиперкоррекция с увеличени‑
ем возраста [9]. В исследовании J.Ø. Hjortdal, A.H. Vestergaard 
и соавт. возраст пациента был наиболее важным предикто‑
ром недостаточной коррекции — на 0,012 дптр на каждый 
год прибавки возраста. Женский пол был достоверным 
прогностическим фактором для недостаточной коррекции 
на 0,085 дптр [3, 9] (табл. 1).

Б. Степень аметропии
При оценке степени прогнозируемости результатов 

после лентикулярных методов лазерной коррекции од‑
ним из первых возникает вопрос о влиянии степени кор‑
ригируемой миопии и астигматизма на рефракционный 
результат. Результаты многих исследований доказывают, 
что зависимость от степени миопии или одновременно‑
го наличия астигматизма при этом подходе практически 
отсутствует. J.Ø. Hjortdal, A.H. Vestergaard и соавт. было 
рассчитано, что среднее несоответствие между достигну‑
тым и планируемым результатом недокоррекции сфери‑
ческого эквивалента (СЭ) составляет 0,25 дптр, что пред‑
лагается учитывать при расчетах параметров операции 
и прибавлять к планируемому объему [11, 12]. Известно, 
что средняя преломляющая сила роговицы индивидуаль‑
на для каждого глаза и имеет диапазон 37,0–48,0 дптр, 
чаще всего составляя 42,0–43,0 дптр. От центра к пери‑
ферии роговица уплощается неравномерно в разных ме‑
ридианах. У пациентов с более крутой роговицей также 

выявляется небольшая недостаточная коррекция, соот‑
ветствующая примерно 0,04 дптр на диоптрию возраста‑
ющей кривизны [12]. Хотя влияние кривизны роговицы 
невелико, но авторы рекомендуют также учитывать его 
при планировании операции и корректировать объем 
операции на 0,25 дптр при очень крутой (увеличение) 
или очень плоской (уменьшение) роговице [12]. В иссле‑
довании Gang Liang и соавт. показано влияние предопера‑
ционного сфероэквивалента на предсказуемость рефрак‑
ционного результата. Ими было предложено использовать 
уравнение линейной регрессии как номограмму для оцен‑
ки прогнозирования рефракционного эффекта:

Целевая коррекция СЭ с учетом номограммы  = 
Целевая коррекция СЭ — (0,259 + 0,113× СЭ предопера‑
ционный).

Эффективность данной номограммы была показана 
в исследовании, сравнивающем рефракционные резуль‑
таты у двух групп. В первой группе при планировании 
не учитывалась предложенная номограмма, а во вто‑
рой — учитывалась. В группе 2 предсказуемость рефрак‑
ционной ошибки составила 86,21 % в пределах 0,50 дптр 
и 97,83 % в пределах 1,00 дптр по сравнению с показате‑
лями первой группы — 70,25 и 95,90 % соответственно. 
Использование данной номограммы позволило значи‑
тельно уменьшить вариабельность послеоперационного 
СЭ. Тем не менее эффективность и безопасность про‑
веденного вмешательства существенно не различались 
в двух группах через 3 месяца после операции [3].

Таким образом, пациенты старше 40 лет находят‑
ся в группе риска и требуют предельного внимания 
при планировании операции. Вопрос влияния степе‑
ни аметропии достаточно спорный, многие расходятся 
во мнениях, но все же большинство исследований по‑
казывает, что чем выше степень аметропии, тем меньше 
точность прогнозирования послеоперационных резуль‑
татов, при этом разрабатываются и внедряются различ‑
ные номограммы.

В. Влияние показателей параметров операции 
(КЭП, толщина лентикулы)
Актуален вопрос создания и применения различных 

номограмм в зависимости от толщины КЭПа с целью 
повышения предсказуемости и получения отличных 
рефракционных результатов [13]. I. Jun, D. Kang и соавт. 
изучали влияние толщины КЭПа на предсказуемость 
рефракционных результатов. Проведено сравнение кли‑
нических результатов и биомеханических изменений 
роговицы у двух групп пациентов с толщиной КЭПа 120 

таблица 1. Влияние возраста на рефракционный результат при лентикулярной хирургии

table 1. Effect of age on refractive result in lenticular surgery

Авторы / Authors Год / Year N глаз / N of eyes Отсутствие взаимосвязи с возрастом / 
No relationship with age

Увеличение риска недокоррекции у пациентов старше 40 лет / 
Increased risk of undercorrection in patients older 40 years

G. Liang и соавт. [3] 2017 195 +

J.Ø. Hjortdal, A.H. Vestergaard и соавт. [12] 2012 670 +

Kim и соавт. [13] 2014 447 -
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и 140 мкм. Согласно результатам, средняя острота зре‑
ния без коррекции вдаль, индексы безопасности и эф‑
фективности, а также рефракционная предсказуемость 
были сопоставимы в обеих группах [14]. Авторами были 
созданы различные номограммы, в которых учитывалась 
толщина КЭПа, с использованием уравнения регрессии. 
Величина поправки по сферическому эквиваленту была 
следующей:

(D) = –0,588 + (1,019 × дооперационная сфера) +  
+ (0,003 × возраст) — для КЭПа толщиной 120 мкм,

(D) = –0,986 + (1,015 × дооперационная сфера) — 
для КЭПа толщиной 140 мкм.

Толщина лентикулы, необходимая для достижения 
такой же степени рефракционной коррекции, была 
больше в группе с более толстым КЭПом, даже несмо‑
тря на то что их соответствующие предоперационные 
показатели СЭ были сопоставимы. Тем не менее после‑
операционный СЭ также был сопоставим между двумя 
группами:

в группе с толщиной КЭПа 120 мкм СЭ = 0,01 ± 0,15 
(от −0,25 до 0,25),

в группе с толщиной КЭПа 140 мкм СЭ = 0,05 ± 0,18 
(от −0,38 до 0,38) [14].

Послеоперационные значения аберраций высшего 
порядка (АВП) были меньше в группе с толщиной КЭПа 
120 мкм, в которой общее среднеквадратичное значе‑
ние (RMS/a) аберраций высшего порядка и сферических 
аберраций роговицы составило 0,48 ± 0,31 и 0,26 ± 0,10, 
тогда как в группе с толщиной КЭПа 140 мкм — 0,53 ± 
0,16 и 0,34  ± 0,13 соответственно. Данные результаты 
показывают выраженную клинически значимую разни‑
цу между двумя группами, что, по мнению авторов, мо‑
жет быть связано с тонким КЭПом, меньшей толщиной 
лентикулы и большей остаточной толщиной роговицы. 
Бóльшая толщина лентикулы в случае с увеличенным 
КЭПом может быть связана с повышенной индукцией 
аберраций высшего порядка роговицы и бóльшим изме‑
нением биомеханики роговицы, связанным с более тон‑
ким остаточным стромальным ложем [13].

Ранее аналогичное исследование по изучению влия‑
ния толщины КЭПа при коррекции аномалий рефрак‑
ции провели Guell и соавт. Оценка результатов прово‑
дилась у пациентов с толщиной КЭПа 130, 140, 150 и 160 
мкм. Была использована номограмма с учетом толщины 
КЭПа для компенсации любых возможных потерь энер‑
гии. Авторы увеличивали коррекцию СЭ на 3 % на каж‑
дые 10 мкм увеличения толщины КЭПа в 130 мкм и при‑
мерно на 10 % применительно к КЭПу 160 мкм. Никаких 
существенных различий не наблюдалось среди групп. 
Послеоперационный СЭ составил –0,10  ± 0,60, –0,15  ± 
0,27, –0,12 ± 0,23, и –0,17 ± 0,25 для КЭПа 130, 140, 150 
и 160 мкм соответственно [15].

Ex vivo исследование I.B. Damgaard, А. Ivarsen и со‑
авт. показало, что недокоррекция у пациентов с миопией 
средней степени в первой группе, в которой КЭП был 

запланирован толщиной 110 мкм, составила 3,5  % 
и в группе с толщиной КЭПа 160 мкм — 11 %. У пациен‑
тов с миопией высокой степени показатели были выше. 
Поскольку эпителий роговицы был удален до прове‑
дения операции, то лентикула была создана в гораздо 
более глубокой части стромы роговицы по сравнению 
с запланированной глубиной, что тоже могло послужить 
причиной недокоррекции [15, 16].

Влияние КЭПа на рефракционный результат так‑
же было изучено в работе Э.Н. Эскиной и соавт. 
Исследователи выявили, что толщина КЭПа у паци‑
ентов с тонкой роговицей может оказывать влияние 
на изменение кривизны задней поверхности рогови‑
цы. По данным авторов, небольшая толщина роговицы 
(477–500 мкм) не влияла на эффективность проведенной 
операции. Согласно результатам регрессионного анали‑
за у пациентов с тонкой роговицей увеличение объема 
удаляемой ткани приводит к нелинейному увеличению 
радиуса кривизны задней поверхности роговицы (Radius 
flat (Rf) back и Radius steep (Rs) back). Увеличение толщи‑
ны КЭПа у пациентов с тонкой роговицей изменяет (Rs) 
back и, возможно, увеличивает заднюю элевацию рого‑
вицы. В то же время меньшая толщина КЭПа приводит 
к лучшим послеоперационным значениям МКОЗ [17].

I. Jun и соавт. обнаружили, что при толщине КЭПа 
140 мкм возникает больше изменений биомеханических 
показателей роговицы, чем при толщине 120 мкм, однако 
без существенной разницы в эффективности или пред‑
сказуемости результатов. Однако более высокая толщи‑
на КЭПА может усилить аберрации высокого порядка 
и повлиять на удовлетворенность пациента качеством 
зрения, о чем также было указано выше [14] (табл. 2).

Таким образом, большинство исследователей сходят‑
ся во мнении, что при толщине КЭПа более 120 мкм име‑
ется риск недокоррекции, а также увеличения аберраций 
высшего порядка, что влечет за собой снижение качества 
зрения. Поэтому авторы рекомендуют увеличивать тол‑
щину КЭПа только в случаях особой необходимости.

Г. Толщина лентикулы и биомеханические изменения
Как известно, коррекция близорукости при лен ти‑ 

кулярных методах осуществляется путем формиро‑
вания и экстракции интрастромальной лентикулы. 
Следовательно, ее толщина, точность ее формирования, 
а также изменения в ответ на удаление являются одними 
из ключевых факторов для достижения точности проце‑
дуры. Исследования показали, что существуют различия 
между значениями толщины прогнозируемой и реально 
полученной лентикулы [18, 19]. Так, Reinstein и соавт. [18] 
обнаружили, что толщина лентикулы, предварительно 
запланированная на лазерной системе VISUMAX (Carl 
Zeiss), была на 8 мкм больше, чем толщина полученной 
лентикулы, измеренная в послеоперационном периоде 
с помощью ультразвукового метода через 3 месяца по‑
сле операции. Погрешности измерений были исключены. 
Luft и соавт. [19] также обнаружили, что прогнозируемая 
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толщина лентикулы больше, чем достигнутая, особенно 
при коррекции более высоких степеней миопии. Однако 
срок наблюдения в данном исследовании был больше 
и составил один год [20]. В обоих исследованиях авторы 
пришли к выводу, что причиной разницы в толщине лен‑
тикулы могут быть биомеханические изменения, проис‑
ходящие в строме в ответ на лазерное воздействие. Одним 
из возможных механизмов является то, что коллагеновые 
пластинки, расслоенные лазером между остаточным стро‑
мальным слоем и КЭПом, могут скручиваться, сокращать‑
ся и тем самым вызывать расширение пространства [18, 
19]. При сравнении рефракционного результата наблю‑
далась в среднем недокоррекция примерно в –0,78  дптр, 
что может объясняться именно разницей в достигнутой 
толщине лентикулы, особенно потому, что –0,78 дптр при‑
мерно соответствуют разнице в глубине запланирован‑
ной и полученной лентикулы, которая составляет 9  мкм. 
Однако для точного объяснения необходимы дальнейшие, 
более расширенные исследования [18].

Одним из исследований, также оценивших влияние 
разности между прогнозируемой и полученной толщи‑
ной лентикулы на точность рефракционного результата, 
является работа Fang Wu и соавт. [20]. Согласно резуль‑
татам этого исследования, планируемая толщина лен‑
тикулы была больше достигнутой на 16 мкм, что могло 
послужить причиной недокоррекции. Кроме того, было 
показано, что увеличение сферической рефракционной 
коррекции по номограмме на 10  % является целесо‑
образным, чтобы компенсировать потерю послеопера‑
ционной стромальной редукции, которая также была 
близка к 10 %. Рекомендовано при скрининге пациентов 
на возможность проведения лазерной лентикулярной 
хирургии вычитать 10  % из прогнозируемой толщи‑
ны лентикулы, чтобы точнее рассчитать остаточную 

толщину стромы роговицы, тем самым избежать отказа 
пациентам в проведении операции ввиду недостаточной 
остаточной толщины роговицы [20, 21].

Другое исследование продемонстрировало, что боль ‑ 
ший объем операции и толщина лентикулы, соответ‑
ственно, значительно коррелировали с более выражен‑
ными сдвигами рефракционного эффекта в сторону 
недокоррекции миопии, о чем сообщается во многих 
исследованиях [21–23]. В предыдущей работе N. Romito, 
L. Trinh и соавт. более крутая средняя кривизна рогови‑
цы была связана с недокоррекцией миопии на 0,25 дптр 
[22]. Как сообщают Ganesh и соавт. [24], большее про‑
странство между КЭПом и остаточным стромальным 
ложем (интерфейс), образующееся после удаления лен‑
тикулы, способствует сдвигу задней части роговицы, 
что повышает вероятность регресса. Более того, воз‑
действие лазера в более глубоких стромальных слоях 
роговицы также может способствовать изменению био‑
механики роговицы и приводит к регрессу рефракци‑
онного эффекта. Известно также, что высокая степень 
корректируемой аметропии, увеличенная оптическая 
зона обычно приводят к гиперплазии и ремоделирова‑
нию эпителия, что, в свою очередь, обусловливает ре‑
гресс [25–27] (табл. 3).

Влияние эпителия на рефракционный регресс бу‑
дет рассмотрено чуть ниже в разделах FemtoLASIK 
и трансФРК.

Таким образом, была показана важность совпаде‑
ния планируемой и получаемой толщины лентикулы 
и точность ее формирования. Исследователи считают, 
что глубина залегания лентикулы влияет на точность ее 
формирования, что подтверждает рекомендации не пла‑
нировать толщину КЭП более 120 мкм. Увеличенная 
толщина лентикулы способствует биомеханическим 

таблица 2. Сводный анализ данных, касающихся влияния толщины КЭПа

table 2. Summary analysis of the cap thickness data

Авторы / 
Authors

Год / 
Year

N глаз /  
N of eyes

Изученный фактор
Studying factor

Вывод / Conclusion 
КЭП / 

CAP110
КЭП / 

CAP 120
КЭП / 

CAP 130
КЭП / 

CAP 140
 КЭП / 

CAP 150
КЭП / 

CAP 160 

I. Jun  
и соавт. [13] 2021 150 + +

КЭП 140 мкм больше приводит к изменению биомеханических показателей и уве-
личивает число аберраций высшего порядка, чем 120 мкм
A CAP of 140 μm leads to a change in biomechanical parameters more and increases 
the number of higher-order aberrations (HOAs) than 120 μm

J.L. Guell  
и соавт. [15] 2015  47 + + + +

На каждые 10 мкм увеличения толщины КЭПа от 130 мкм требуется увеличение СЭ 
объема операции на 3 % с целью избежать недокоррекции
For every 10 μm increase in the thickness of the CAP from 130 μm, is required to 
increase the SE of the operation volume by 3 % in order to avoid undercorrection

I.B. Damgaard, 
Ivarsen  
и соавт. [16]

2018 32 + +

Толщина КЭПа 160 мкм сопровождалась большей вероятностью недокоррекции, 
особенно у пациентов с высокой степенью миопии. Однако толщина КЭПа 110 мкм 
приводила к меньшим биомеханическим изменениям, но разница статистически 
недостоверна
The cap thickness of 160 μm was accompanied by a greater probability of undercorrec-
tion, especially in patients with a high myopia. However, the CAP thickness of 110 μm 
led to smaller biomechanical changes, but the difference is not statistically significant

Э.Н. Эскина  
и соавт. [17] 2022 + +

У пациентов с тонкой роговицей увеличение толщины КЭПа приводит к бóльшим 
изменениям задней поверхности роговицы и рискам кератоэктазии
In patients with thin corneas, an increase in the thickness of the cap leads to large 
changes in the posterior surface of the cornea and risks of keratoectasia
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изменениям, приводящим к миопическому регрессу. 
Поэтому многими авторами активно предлагаются но‑
мограммы с поправками для предупреждения миопиче‑
ского сдвига в дальнейшем. Так, для упрощения процесса 
планировании операции Э.Н. Эскиной, К. Давтян была 
разработана номограмма по алгоритму выбора параме‑
тров операции, позволяющему учитывать необходимые 
факторы, обеспечивающие безопасность операции и до‑
стижение стабильного рефракционного результата [28].
trans prK

Фоторефракционная кератэктомия (ФРК) — мето‑
дика коррекции зрения с помощью эксимерного лазе‑
ра. При трасэпителиальной ФРК (трансФРК) эпителий 
удаляют не вручную, а с помощью лазера при абляции. 
Несмотря на то что уже проведено множество исследо‑
ваний, направленных на улучшение работы эксимер‑
ного лазера и достижение точных результатов, вопро‑
сы предупреждения факторов, влияющих на точность 
планирования операции, по‑прежнему остаются ак‑
туальными [29–32]. Механизм процесса прогресси‑
рования миопии после эксимерлазерной коррекции 
достаточно сложен и включает в себя структурные 
и биомеханические изменения не только роговицы, 
но и склеры. С целью увеличения точности прогнози‑
рования результатов и вероятности рефракционного 
регресса исследуются такие факторы, как степень бли‑
зорукости и астигматизма, размер оптической зоны 
(меньше 6,0 мм), глубина абляции, нестабильная фик‑
сация взгляда во время абляции, использование цито‑
статиков и т. д. [29–31].

А. Возраст
Если говорить о влиянии пола и расовой принад‑

лежности на регресс рефракционного результата, 

то такая взаимосвязь не найдена. Влияние возрас‑
та на прогнозирование и стабильность рефракци‑
онного результата остается дискутабельным [29–
33]. Некоторые исследователи, среди них R. Hanna, 
M.  Mimouni и соавт., считают, что возраст старше 
40 лет является фактором риска миопического регрес‑
са, так как в сравнительном ретроспективном анализе 
случаи регресса чаще встречались у этой возрастной 
категории. В то же время при поиске причин не стоит 
забывать о возможности развития или наличия ядер‑
ной миопизирующей катаракты в отдаленные сроки 
после операции [31–33] (табл. 4).

Б. Степень близорукости и астигматизма
Многие исследования, среди них выполненные 

Pokroy и др., доказывают, что существует взаимосвязь 
между степенью близорукости и возможностью после‑
операционного регресса1. А именно, степень предопе‑
рационной аметропии пропорциональна вероятности 
регресса [31]. Некоторые исследователи не отмечают 
взаимосвязь между миопическим регрессом и предо‑
перационным значением астигматизма1 [33]. Однако 
это контрастирует с данными J.B. Randleman и со‑
авт., которыми было показано, что астигматизм выше 
1,00 дптр является фактором риска повторной лазер‑
ной коррекции вследствие регресса рефракционного 
эффекта [34].

Как и с лентикулярными методами лазерной коррек‑
ции, при проведении трансФРК у пациентов возрастной 
группы старше 40 лет увеличивается риск развития мио‑
пического регресса. Высокая степень аметропии, а также 
наличие у пациента астигматизма более 1,0 дптр увели‑
чивает вероятность миопического сдвига.
1 Эскина Э.Н., Оценка и прогнозирование результатов фоторефракционной 

кератэктомии: автореф. дисс. … д‑ра мед. наук: 14.00.08. М., 2002. 45 с.

таблица 3. Сводный анализ данных по влиянию толщины лентикулы на различные факторы

table 3. Summary analysis of data on the effect of lenticule thickness on various factors

Авторы / Authors Год / 
Year

N глаз /  
N of eyes

Разница планируемой/достигнутой 
толщины лентикулы / Difference 

in planned /achieved lenticular 
thickness

Влияние толщины лентикулы на:
Influence of lenticular thickness on:

Недокоррекцию рефрак-
ционного результата / 
Undercorrection of the 

refractive result

Биомеханиче-
ские изменения / 

Biomechanical 
changes

Примечание / Notes

Reinstein и cоавт. [18] 2014 70 + планируемая больше достигнутой
planned was more than achieved

+ +

Luft и соавт. [19] 2017 42 +, особенно при миопии высокой 
степени (планируемая меньше до-
стигнутой)
Especially in high myopia (рlanned was 
less than achieved)

- + Несмотря на выявленную разницу в толщине лентику-
лы, влияния на рефракционный результат выявлено 
не было
Despite the revealed difference in the thickness of the 
lenticule, no effect on the refractive result was detected

Fang Wu и соавт. [20] 2020 184 + планируемая больше достигнутой
Planned was more than achieved

+ +

D. Wang и соавт. [21] 2018 190 + планируемая больше достигнутой, 
особенно у миопии высокой степени
Planned was more than achieved, 
Especially in high myopia

-

N. Romito и соавт. [22] 2020 60 + планируемая больше достигнутой
Planned was more than achieved

+ - Рекомендовано при планировании закладывать 
гиперкоррекцию на 10 %
Recommended to plan hypercorrection by 10 %
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В. Влияние параметров операции (оптическая зона)
В исследовании M. Naderi, S. Sabour и соавт. [29] 

не было обнаружено связи между размером оптической 
зоны и рефракционным регрессом, что противоречит 
мнению S.F. Mohammadi, Р. Nabovati и соавт. [33], кото‑
рые в ретроспективном анализе факторов риска мио‑
пического регресса отметили, что пациенты c миопией 
средней степени с оптической зоной менее 6,0 мм имеют 
бóльшую вероятность регресса. Однако существует не‑
обходимость ограничения диаметра оптической зоны, 
поскольку увеличенная зона требует большей глубины 
абляции, что, в свою очередь, повышает вероятность 
неблагоприятного воздействия на заживление послео‑
перационного ложа и повышает риск развития субэпи‑
телиальной фиброплазии. В то же время чем больше глу‑
бина абляции, тем меньше остаточная толщина стромы 
роговицы [33–36]. Увеличение оптической зоны также 
является фактором риска возникновения гиперпла‑
зии эпителия и, следовательно, миопического регресса, 
о чем будет указано ниже [35, 38]. Sео и соавт. сравнили 
коэффициенты АВП после ФРК у двух групп пациентов 
с оптической зоной 6,0 и 6,5 мм. В этом исследовании 
показатель RMS АВП в группе с большей зоной (6,5 мм) 
был меньше, чем в группе с оптической зоной 6,0 мм 
[37]. Аналогичное исследование, но с более длительным 

периодом наблюдения в 12 месяцев, проведенное Dae 
Hwan Shin, Yong Woo Lee, подтвердило данное наблюде‑
ние. При измерении в одинаковых условиях в сроки 3, 6, 
12 месяцев значение АВП было меньше в группе с опти‑
ческой зоной 6,5 мм [38] (табл. 5).

Исследования показывают, что большинство авто‑
ров рекомендуют планировать оптическую зону не ме‑
нее 6,0 мм, так как это позволяет избежать увеличения 
аберраций высшего порядка, субэпителиальную фибро‑
плазию, гиперплазию эпителия, биомеханические изме‑
нения и кератоэктазию роговицы.

Г. Влияние биомеханических факторов 
и гиперплазии эпителия
Уменьшение остаточной толщины роговицы связано 

со снижением биомеханической стабильности роговицы 
[14, 35, 36], что с большей вероятностью может приве‑
сти к послеоперационным побочным эффектам, таким 
как кератэктазия, и повлиять на рефракционный ре‑
зультат. В соответствии с этим, как было указано выше, 
при выборе размера оптической зоны для ФРК следует 
ориентироваться на ее ограничение и основывать на ана‑
лизе биомеханической стабильности и других индивиду‑
альных факторов, таких как аномалия рефракции, размер 
зрачка и возраст [14]. Роль гиперплазии эпителия в воз‑
никновении миопического регресса была обнаружена 

таблица 4. Общий анализ данных по влиянию возраста и степени аметропии на прогнозирование и регресс рефракционного результата

table 4. General analysis of data on the influence of age and degree of ametropia on the prediction and regression of the refractive result

Авторы / Authors Год / Year N глаз / N of eyes Возраст > 40 лет / Age > 40 years Степень близорукости / Level of myopia Астигматизм / Astigmatism

M. Naderi, S. Sabour и соавт. [29] 2018 293 -

Pokroy и соавт. [31] 2017 9699 + + +
>3,5 дптр / D

R. Hanna, M. Mimouni и соавт. [32] 2020 51 +

S.F. Mohammadi, P. Nabovati 
и соавт. [33] 2015 158 - +

>5,0 дптр / D -

J.B. Randleman и соавт. [35] 2009 785 - - +
>1,0 дптр / D

S.A. Lim и соавт. [6] 2016 62 +

Э.Н. Эскина 2002 1453 + +

таблица 5. Сводный анализ данных по изучению влияния остроты зрения на вероятность регресса

table 5. Summary analysis of data on the study of the impact of visual acuity on the likelihood of regression

Авторы / Authors Год / Year N глаз /  
N of eyes

Оптическая зона (ОЗ/OZ) < 6,0 
мм / mm

Оптическая зона (ОЗ/OZ) > 
6,5 мм / mm

Оптическая зона (ОЗ/OZ) > 
7,0 мм / mm

Фиксация взора / 
Vision fixation

Pokroy и соавт. [31] 2017 9699 Размер оптической зоны не влияет
OZ does not affect - -

M. Naderi, S. Sabour и соавт. [29] 2018 293 - -

S.F. Mohammadi, P. Nabovati 
и соавт. [33] 2015 158 + + в т.ч. увеличение АВП

Including HOAs increase

Sео и соавт. [37]. 2004 38 + в т.ч. увеличение АВП
Including HOAs increase

Dae Hwan Shin, Yong Woo Lee 
и соавт. [38] 2020 95 + в т.ч. увеличение АВП

Including HOAs increase

Примечание: + влияет, − не влияет.
Note: + influences, − does not influence.
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ранее еще в 1990‑х годах Gauthier и соавт. Был сделан 
вывод, что изменение толщины как субэпителиального, 
так и эпителиального слоя связано с регрессом, при из‑
менении толщины на 18 мкм отмечена 1  дптр регресса 
при оптической зоне 5,0 мм [35]. В другом исследовании 
Gauthier и соавт. обнаружили, что при планировании оп‑
тической зоны 6,0 мм и более гиперплазия эпителия после 
ФРК была менее выражена [36]. С.Р. Lohmann и J.L. Guel 
тоже сообщили о возможной гиперплазии эпителия 
как причине рефракционного регресса. Согласно этому 
исследованию была отмечена взаимосвязь между гипер‑
плазией эпителия и миопическим регрессом. Вычислено, 
что увеличение эпителиального слоя роговицы на 10 мкм 
вызывает изменение рефракции на 1 дптр. Исходя из вы‑
шесказанного можно сделать вывод, что чем меньше оп‑
тическая зона, тем больше вероятность миопического 
регресса [5, 35–38] (табл. 6).

Исcледования не выявили связи между неустойчивой 
фиксацией пациентом взора во время абляции и недокор‑
рекцией, что, однако, противоречит выводам Mohammadi 
и др. [34], которые отметили значительную связь между 
вероятностью докоррекции и стабильностью фиксации 
взора во время лазерной абляции. При сравнении ко‑
личества индуцированных аберраций высшего поряд‑
ка выявлено, что глаза с неустойчивой фиксацией взора 
во время лазерной абляции, контролируемой системой 
EyeTracking, показали на 75 % больше аберраций высшего 
порядка (АВП). В исследованиях на животных было по‑
казано, что наличие высоких значений индуцированных 
АВП сопровождается недокоррекцией [33]. Таким об‑
разом, при планировании операции следует учитывать 
максимально допустимую резидуальную толщину ро‑
говицы для снижения риска биомеханических измене‑
ний и, как следствие, кератэктазии. Это касается любых 
методов лазерной коррекции. Во время операции важен 
контроль за фиксацией взора и помощь пациенту, чтобы 
избежать риска недокоррекции.
FEmtolasiK

Точный механизм, обусловливающий регресс рефрак‑
ционного результата после FemtoLASIK, также активно 
изучается. Многие исследователи, в том числе W. Artini, 
S. Riyanto, A.S. Chayet, Chen, предполагают, что регресс 
рефракционного результата связан с такими факторами, 
как возраст, степень миопии, толщина FLAP (клапана), 
показатели кератометрии и предоперационный астигма‑
тизм, толщина эпителия роговицы [7, 29, 39, 41].

А. Степень аметропии
S.A. Lim и соавт. отметили, что регресс рефракцион‑

ного результата обусловлен, прежде всего, степенью ис‑
ходной близорукости и объемом эксимерлазерной абля‑
ции [4–6]. Известно, что при высокой степени миопии 
необходима бóльшая глубина абляции, но необходимо 
сохранить достаточную остаточную толщину стромы, 
чтобы избежать риска эктазии роговицы, что следует 
также учитывать при прогнозировании эффекта [31]. 
Пациенты с увеличенной глубиной абляции имеют более 
высокий риск развития осложнений, таких как субэпи‑
телиальная фиброплазия роговицы, что потенциально 
увеличивает риск повторного лечения [40, 41].

Выявлено, что степень астигматизма, выраженная 
в диоптриях, является важным прогностическим факто‑
ром. Это подтверждает исследование Фелтема  и соавт., 
которые обнаружили, что погрешность преломления 
≤–5,00 дптр в сфере имеет более низкий риск регресса 
по сравнению с предоперационными значениями астиг‑
матизма ≥–5,00 дптр. Этот вывод также был поддержан 
рядом других исследований [42–44]. Y. Shapira, I. Vainer 
было обнаружено, что анизометропия у пациентов с мио‑
пической рефракцией и у кандидатов на операцию может 
значительно влиять на предсказуемость и точность кор‑
рекции. В частности, для глаз с большей степенью миопии 
характерна более низкая предсказуемость результатов 
по сравнению с контрольными контрлатеральными гла‑
зами. Кроме того, более близорукие глаза имели бóльшую 
склонность к гиперкоррекции и демонстрировали более 
высокую вариабельность рефракционных результатов 
у пациентов с анизометропией по сравнению как с кон‑
тралатеральным глазом с меньшей миопией, так и с изо‑
метропическим контролем. Низкая точность коррекции 
более близорукого глаза у анизометропических пациен‑
тов фактически соответствовала несколько сниженной 
эффективности относительно остроты зрения. Авторы 
отмечают, что регрессионный анализ, учитывающий ис‑
ходные различия, включая, в частности, величину пред‑
операционной миопии, подтвердил независимое влияние 
анизометропии на предсказуемость результатов коррек‑
ции рефракции. Поэтому авторы считают, что данные 
результаты не следует приписывать к номограммам, ис‑
пользуемым для коррекции высокой степени миопии [45].

Что касается прогнозируемости рефракционно‑
го результата, M.G. Tatar, F. Aylin Kantarci в своем ис‑
следовании отметили, что у пациентов с изначально 

таблица 6. Факторы риска гиперплазии эпителия. Анализ данных

table 6. Risk factors of epithelial hyperplasia. Summary analysis of the data

Авторы / Authors Год / Year N глаз / N of eyes Гиперплазия эпителия / Epithelial hyperplasia Примечание / Notes 

С.Р. Lohmann и J.L. Guel [5] 1998 18 +

Gauthier и соавт. [35] 1995 100 + При ОЗ < 5,0 мм / ОZ < 5.0 

Gauthier и соавт. [36] 1996 70 + При ОЗ 6,0 мм и более / ОZ < 6.0 and more

Эскина Э.Н., дисс. 2002 + 
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более высокими показателями кератометрии (больше 
46,0 дптр) частота повторного лечения была значительно 
выше (P = 0,02). Исследования показали, что более кру‑
тая роговица является значительным фактором риска 
развития эктазии роговицы после ЛАСИК. Кроме того, 
наличие крутой роговицы с большей вероятностью при‑
водит к интраоперационным осложнениям, касающим‑
ся лоскута, что увеличивает вероятность повторного ле‑
чения в будущем [40] (табл. 7).

Таким образом, как и в случае с лентикулярной хи‑
рургией и трансФРК, пациенты с миопией высокой 
степени имеют больший риск недокоррекции и миопи‑
ческого сдвига. Кроме того, бóльшая глубина абляции 
при эксимерлазерной операции увеличивает риск суб‑
эпителиальной фиброплазии, миопического регресса 
и кератоэктазии.

Б. Ремоделирование эпителия
Одними из первых, кто изучал роль эпителия в воз‑

никновении регресса рефракционного результата, были 
Chayet и соавт. [41], которые отметили прогрессивное 
увеличение центральной толщины роговицы на глазах 
с рефракционным регрессом в сроки наблюдения 3 ме‑
сяца. Согласно их предположению увеличение толщины 
роговицы играет огромную роль в развитии миопическо‑
го сдвига, и в скором времени они предложили в качестве 
ключевого механизма, компенсирующего изменения из‑
начального профиля роговицы, считать ремоделирование 
эпителия [7, 39]. Согласно теории Dierick и соавт. сраба‑
тывает внутриклеточная память эпителиальных клеток, 
что активирует клеточную пролиферацию. Возникающая 
в результате гиперплазия и ремоделирование эпителия 
обусловливают восстановление изначальной кривизны 
роговицы, что приводит к миопическому регрессу [4]. 
С.Р. Lohmann и J.L. Guel сообщили, что увеличение тол‑
щины эпителиального слоя роговицы на 10 мкм вызывает 
изменение рефракции на 1 дптр [5]. Однако есть исследо‑
вания, согласно которым утолщение эпителия является 
универсальным явлением после LASIK, но его связь с ре‑
грессом не является однозначной [4, 35].

D.Z. Reinstein и соавт. также изучали изменения эпи‑
телия у группы пациентов после LASIK в сроки 1 и 3 меся‑
ца. Авторы отметили, что эпителий больше утолщается 

в центре и далее в центробежном направлении, приводя 
к укручению профиля роговицы. Высказано предполо‑
жение, что такие изменения могут частично объяснить 
наблюдаемый миопический сдвиг. Однако при дальней‑
шем наблюдении эпителий оставался стабильным на 3 
и 12 мес. после операции, в то время как степень регрес‑
са увеличивалась, что показало возможность роли аль‑
тернативных факторов [47]. Напротив, A.J. Kanellopoulos 
и G. Asimellis обнаружили паттерн утолщения эпителия 
больше на периферии, чем в центре.

Таким образом, роль ремоделирования эпителия 
в рефракционном регрессе остается достаточно обсуж‑
даемой темой и его точный вклад среди других био‑
механических факторов роговицы, влияющих на реф‑
ракционный результат, требует дальнейшего изучения 
[42]. Имеются данные, позволяющие предположить, 
что меньшая зона абляции связана с большим регрессом 
после LASIK при миопии [46]. При сравнении прироста 
толщины эпителия в 9 зонах роговицы после лентику‑
лярной хирургии и FemtoLASIK обнаружено, что в пер‑
вом случае прирост был меньше, чем при FemtoLASIK. 
Лентикулярные методы хирургии имели лучшую одно‑
родность, касающуюся гиперплазии эпителия роговицы, 
что может объяснить то, что послеоперационная сфе‑
рическая аберрация при использовании лентикулярных 
методов была меньше, чем при FemtoLASIK [22] (табл. 8).

Таким образом, для того чтобы избежать риска воз‑
никновения гиперплазии эпителия, которая приводит 
впоследствии к миопическому сдвигу, следует планиро‑
вать оптическую зону более 6,0 мм, особенно при боль‑
шой глубине абляции, но в то же время учитывать пре‑
дельно допустимый уровень остаточной толщины 
стромы.

В. Биомеханические изменения
M.K. Yan, J.S. Chang, а также Т.С. Кузнецова и соавт. 

заключили, что стабильность рефракционного результа‑
та после эксимерлазерной коррекции миопии в большей 
степени определяется сохранением корнеосклеральной 
ригидности, что зависит от исходных значений внутри‑
глазного давления, величины переднезаднего отрезка 
глазного яблока и толщины роговицы в центральной 
оптической зоне [7, 48]. Другим механизмом, который, 

таблица 7. Сводный анализ статей, изучающих влияние степени аметропии, кератометрии и глубины абляции на рефракционный ре-
зультат при FemtoLASIK

table 7. Summary analysis of articles studying the influence of ametropia degree, keratometry and depth of ablation on the refractive result 
of FemtoLASIK

Авторы / Authors Год / Year N глаз / N of eyes Степень миопии / 
Myopia level

Астигматизм / 
Astigmatism

Кератометрия / 
Keratometry

Глубина абляции / 
Ablation depth

Л.И. Балашевич [9] 2012 44 + + +

W. Artini [39] 2018 316 + +

M.D. Tatar, F. Aylin Kantarci и соавт. [40] 2014 42 + + +

A.J. Kanellopoulos, G. Asimellis и соавт. [42] 2013 ≥-5.00 +

Y. Shapira, I. Vainer [45] 2016 10046 +

Т.С. Кузнецова и соавт. [48] 2015 956 +
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как предполагается, способствует регрессу, является 
смещение передней и задней поверхности роговицы кпе‑
реди после коррекции рефракции методом LASIK.

H. Li, Y. Wang [49] высказали предположение, что ос‑
лабление роговицы впоследствии позволяет действию 
внутриглазного давления (ВГД) вызывать выпячивание 
роговицы. Оценка смещения передней части роговицы 
кпереди после LASIK очень сложна, так как передняя по‑
верхность видоизменяется во время операции. Описаны 
данные, свидетельствующие о смещении задней поверх‑
ности роговицы кпереди после LASIK. Как заметили 
Pan и соавт., с использованием щелевого сканирования 
Orbscan, хотя LASIK воздействует только на перед‑
нюю поверхность роговицы, также происходят сдвиги 
задней поверхности роговицы, изменяющие ее про‑
филь. Chan и соавт. провели исследование на 62 глазах, 
на которых выполнили femtoLASIK. Авторы обнаружи‑
ли, что через 1 год по данным оптической когерентной 
томографии наблюдалось небольшое (<5 мкм), но стати‑
стически значимое смещение задней поверхности рого‑
вицы вперед. Предполагается, что если задняя поверх‑
ность роговицы смещается вперед, а толщина роговицы 
остается неизменной, то также должно происходить по‑
следующее выпячивание вперед передней поверхности 

роговицы. Применяя принцип Гульстранда, который 
гласит, что одинаковые сдвиги передней и задней по‑
верхности роговицы приводят к значительно большему 
увеличению преломляющей силы, такое выпячивание 
роговицы может объяснить наблюдаемый сдвиг рефрак‑
ции в сторону миопии [16, 41, 49] (табл. 9).

М. Motwani [50] изучил влияние точности формиро‑
вания клапана на рефракционный результат, а именно 
биомеханические изменения, происходящие в роговице 
во время создания лоскута, и их влияние на рефракци‑
онный результат. При их возникновении и при последу‑
ющем проведении абляции под топографическим кон‑
тролем профиль воздействия становится нерегулярным 
и может повлиять на точность рефракционного резуль‑
тата. Биомеханические изменения при создании клапана 
приводят к эллиптической форме абляции и, как след‑
ствие, к послеоперационному астигматизму и жалобам 
со стороны пациента, таким как размытость, двоение, 
гало‑эффект. Данные изменения наблюдались в случа‑
ях, когда самая тонкая часть роговицы находилась лате‑
ральнее на пахиметрической карте, а также при толщине 
роговицы не менее 550 мкм в самой тонкой части. Эти 
биомеханические перестройки приводят к изменению 
кривизны роговицы по сравнению с запланированными 

таблица 8. Роль гиперплазии эпителия в регрессе рефракционного результата

table 8. The role of epithelial hyperplasia in the regression of the refractive result

Авторы / Authors Год / Year N глаз / N of eyes  Вывод / Conclusion

С.Р. Lohmann, J.L. Guel и соавт. [5] 1998 18 10 мкм гиперплазии эпителия соответствуют 1 дптр регресса
10 μm of epithelial hyperplasia correspond to 1,0 D of regression

N. Romito и соавт. [22] 2020 60 Прирост толщины эпителия у пациентов после лентикулярных методов меньше, чем после FemtoLASIK
The increase in the thickness of the epithelium in patients after lenticular methods is less than after FemtoLASIK

C.A. Gauthier и соавт. [35] 1995 316

18 мкм гиперплазии эпителия соответствуют 1 дптр регресса.
ОЗ < 6,0 мм повышает вероятность регресса
18 μm of epithelial hyperplasia correspond to 1,0 D of regression
OZ < 6.0 mm increases the likelihood of regression

Chayet и соавт. [41] 1998 62 Увеличение толщины эпителия играет огромную роль в миопическом регрессе
The increase in the thickness of the epithelium plays a huge role in myopic regression

 A.J. Kanellopoulos и G. Asimellis  
и соавт. [42] 2013 116 Происходит увеличение толщины эпителия после операции, но больше на периферии

There is an increase in the thickness of the epithelium after surgery, but more on the periphery

Y. Chen и соавт. [46] 2007 615 Чем меньше ОЗ, тем больше риск рефракционного регресса
The lower OZ, the greater the risk of refractive regression

D.Z. Reinstein и соавт. [47] 2009 37 

Эпителий больше утолщается в центробежном направлении, приводя к укручению профиля роговицы и миопическому 
сдвигу. Парадоксально, но рефракционный сдвиг был больше у пациентов с миопией слабой степени, чем с высокой
The epithelium more increase in the centrifugal direction, leading to a steepening of the corneal profile and a myopic shift. 
Paradoxically, the refractive shift was greater in patients with low myopia than with high myopia

таблица 9. Влияние биомеханических факторов на рефракционный результат

table 9. Influence of biomechanical factors on the refractive result

Авторы / Authors Год / Year N глаз / N of eyes Вывод / Conclusion

A.S. Chayet и соавт. [41] 1998 47 Регресс связан с увеличением толщины роговицы
Regression is associated with an increase in the thickness of the cornea

Т.С. Кузнецова и соавт. [48] 2015 956 Стабильность рефракционного результата зависит от корнеосклеральной ригидности, на которую влияют ПЗО, ВГД
The stability of the refractive result depends on corneoscleral rigidity, which is affected by the axial lenth of eye, IOP

Н. Li и соавт. [49] 2016 193 ВГД может приводить к сдвигу вперед (выпячиванию) истонченной и ослабленной роговицы
IOP can cause a forward shift (protrusion) of the thinned and weakened cornea

М. Motwani и соавт. [50] 2020 266 Точность формирования клапана влияет на биомеханические изменения роговицы и точность эксимерного этапа
The accuracy of CAP formation affects the biomechanical changes of the cornea and the accuracy of the excimer ablation
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в лазерной системе. Такие изменения могут влиять 
на точность нанесения профиля абляции при эксимер‑
лазерном этапе и, как следствие, к отрицательному 
влиянию на рефракционный результат [50]. Данные 
проанализированных источников подтверждают необ‑
ходимость соблюдать максимально допустимую резиду‑
альную толщину роговицы, так как меньшие значения, 
а в особенности у пациентов с низкой корнеосклераль‑
ной ригидностью, увеличивают риск возникновения 
впоследствии миопического рефракционого сдвига.
заклЮчение

Анализ литературы показывает, что вопрос плани‑
рования и достижения целевого рефракционного ре‑
зультата, исключения риска рефракционного регресса 
остается одним из актуальных и широко обсуждаемых. 
Данный обзор позволил выделить следующие факторы, 
влияющие на рефракционный результат: индивидуаль‑
ные, факторы параметров операции (оптическая зона, 
толщина КЭПа/клапана, глубина абляции), биомеха‑
нические факторы, фактор ремоделирования и гипер‑
плазии эпителия. Все они по отдельности или в комби‑
нации могут играть роль в точности прогнозирования 
рефракционных результатов. Их многообразие зачастую 
осложняет специалистам прогнозирование результата, 

а появление рефракционного регресса в послеопераци‑
онном периоде побуждает искать его причины.

Понимание условий, влияющих на точность реф‑
ракционного результата, и механизмов, приводящих 
к регрессу, позволит правильно планировать операцию 
и повысить точность прогнозирования.

Настоящий обзор выделил множество исследований, 
предлагающих к использованию различные номограм‑
мы, и показал высокую актуальность данного вопроса. 
Многие из них требуют дальнейших наблюдений и из‑
учений. Именно поэтому создание автоматизированных 
номограмм для планирования различных методов опе‑
ративного вмешательства позволит упростить процесс 
расчета параметров операции, избежать отклонений 
в получаемых рефракционных результатах и снизить 
риск рефракционного регресса. Это, в свою очередь, 
приведет к получению стабильных и точных целевых ре‑
зультатов.
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abstraCt

Impression cytology (from the Latin impressio — impact, indentation) is a minimally invasive method of cytological examination of 
the surface epithelium of the cornea, limbus and conjunctiva using various sorbing applicators for the collection of cellular material. 
The spectrum of diseases, in the diagnosis of which impression cytology is traditionally used, is mainly associated with pathological 
processes occurring in the conjunctiva. Such diseases as: Sjogren’s syndrome, dry eye syndrome, mucopolysaccharidosis, vitamin A 
deficiency, trachoma, squamous cell neoplasia of the ocular surface, etc. With the advent of the concept of limbal epithelial stem cell, 
new diagnostic possibilities of impression cytology in ophthalmology occurred.
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Импрессионная цитология как метод цитологической 
диагностики в офтальмологии. Обзор литературы

В.С. Чирский, В.Ф. Черныш, И.О. Гаврилюк

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

резЮме 

Импрессионная цитология (от латинского impressio — воздействие, вдавливание) — минимально инвазивный метод цитологиче-
ского исследования поверхностного эпителия роговицы, лимба и конъюнктивы с применением для забора клеточного материа-
ла различных сорбирующих аппликаторов. Спектр заболеваний, в диагностике которых традиционно применяют импрессионную 
цитологию, в основном связан с патологическими процессами, происходящими в конъюнктиве. Такими заболеваниями явля-
ются синдром Шегрена, синдром сухого глаза, мукополисахаридоз, дефицит витамина А, трахома, плоскоклеточная неоплазия 
глазной поверхности и др. Появление концепции лимбальных эпителиальных стволовых клеток роговичного эпителия открыло 
новые диагностические возможности импрессионной цитологии в офтальмологии.

ключевые слова: импрессионная цитология, заболевания глазной поверхности, лимбальная недостаточность
для цитирования: Злобин И.А., Чурашов С.В., Куликов А.Н., Чирский В.С., Черныш В.Ф., Гаврилюк И.О. Импрессионная 

цитология как метод цитологической диагностики в офтальмологии. Обзор литературы. Офтальмология. 2023;20(1):53–60. 
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-1-53-60

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

конфликт интересов отсутствует

офтальмология. 2023;20(1):53–60

поступила 30.12.22 
was received 30.12.22

 CC    BY 4.0©

И.А. Злобин С.В. Чурашов А.Н. Куликов



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

И.А. Злобин, С.В. Чурашов, А.Н. Куликов, В.С. Чирский, В.Ф. Черныш, И.О. Гаврилюк

Контактная информация: Злобин Илья Александрович iliavma2020@gmail.com

Импрессионная цитология как метод цитологической диагностики в офтальмологии. Обзор литературы

2023;20(1):53–60

54

введение

Импрессионная цитология (от латинского 
impressio  — воздействие, вдавливание)  — минимально 
инвазивный метод цитологического исследования по‑
верхностного эпителия роговицы, лимба и конъюнкти‑
вы с применением для забора клеточного материала раз‑
личных сорбирующих аппликаторов [1].

Спектр заболеваний, в диагностике которых тради‑
ционно применяют импрессионную цитологию, в основ‑
ном связан с патологическими процессами, происходя‑
щими в эпителии конъюнктивы, такими как синдром 
Шегрена, синдром сухого глаза (ССГ), мукополисаха‑
ридоз, дефицит витамина А, трахома, плоскоклеточная 
нео плазия глазной поверхности и др.

Метод дает возможность контролировать и своевре‑
менно определять тактику и способы консервативного 
лечения таких пациентов. Интерес к методу особенно 
возрос с появлением концепции лимбальных стволовых 
клеток роговичного эпителия [2].
история метода

Первое сообщение о методе цитологической диагно‑
стики заболеваний глазной поверхности (ГП) появилось 
в 1977 г. в статье R.W. Thatcher и соавт. «Conjunctival 
impression cytology». Авторы с целью получения от‑
печатков эпителия конъюнктивы разработали пласти‑
ковое устройство из полистирола, которое состояло 
из круглого диска с рукояткой, располагавшейся к нему 
под углом 120°. Для того чтобы после получения клеточ‑
ного материала с ГП диск мог отламываться от рукоятки, 
на нее были нанесены насечки. Диск после аппликации 
на ГП отделяли от рукоятки, после этого обрабатывали 
растворами красок по Райуа и Гимзе. Затем проводили 
световую микроскопию окрашенных клеточных образ‑
цов. Метод получил название импрессионной цитологии 
(ИЦ) и был применен для цитологической диагностики 

аденовирусного, герпетического и весеннего конъюнк‑
тивита. При этом оценивали количество лейкоцитов 
(нейтрофилов, эозинофилов, лимфоцитов и изучали 
морфологические изменения в эпителиальном пласте 
клеток конъюнктивы [3] (рис. 1).

В том же 1977 г. P.R. Egbert и соавт. забор клеточного 
материала для ИЦ осуществляли с помощью апплика‑
торов из синтетической ацетатцеллюлозной фильтро‑
вальной бумаги разных фирм‑производителей (Duralon, 
Polyvic, Mitex, Millipore). Перед аппликацией нарезали 
полоски из этой бумаги размерами 2×6 мм. Аппликации 
проводили на различных участках бульбарной и тарзаль‑
ной конъюнктивы пациента как с применением пред‑
варительной эпибульбарной анестезии, так и без нее. 
После забора клеточного материала для транспортиров‑
ки в исследовательскую лабораторию ацетатцеллюлоз‑
ные аппликаторы (АЦА) помещали в специальный кон‑
тейнер. Морфологическую оценку клеток конъюнктивы 
и выявление бокаловидных клеток (БК) проводили с по‑
мощью световой микроскопии. Перед окрашиванием 
полученного клеточного материала периодической кис‑
лотой Шиффа осуществляли его фиксацию в 96 % этило‑
вом спирте. Авторы метода пришли к выводу, что АЦА 
фирмы Millipore типа VS с «микроскопическим» разме‑
ром пор обеспечивают получение более качественных 
отпечатков клеточного материала. В работе были даны 
практические рекомендации по применению метода ИЦ 
в клинической практике и перечислены заболевания, 
при которых его диагностические возможности оказа‑
лись востребованными [4] (рис. 2).

Необходимость при транспортировке в лабораторию 
(по методу P.R. Egbert и соавт.) помещать полученный 
клеточный материал в специальные контейнеры созда‑
вала определенные сложности для выполнения ИЦ в ам‑
булаторных условиях, и метод не нашел широкого при‑
менения [5].

рис. 1. А — пластиковое устройство из полистирола для забора отпечатков эпителия конъюнктивы. Б — цитологический препарат 
конъюнктивы, окраска по Романовскому — Гимзе [3]

Fig. 1. A — plastic device made of polystyrene for taking impressions of conjunctival epithelium. Б — сytological preparation of conjunctiva, 
stained by Romanovsky—Giemsa
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В то же время изучение диагностических возмож‑
ностей метода продолжилось. Так, в 1983 г. J.D. Nelson 
и соавт., изучая адсорбирующую способность АЦА с раз‑
личным диаметром пор, установили, что поры больших 
размеров (0,44–0,47 мкм) адсорбировали клетки лучше. 
Однако при этом отмечалась высокая частота повреж‑
дения плазмолеммы клеток, что, в свою очередь, сни‑
жало информативность метода ИЦ. Маленький размер 
пор (0,20–0,22 мкм), адсорбируя клетки хуже, сохранял 
целостность цитоплазматической мембраны клеток. 
Поэтому большинством офтальмологов стали использо‑
ваться усредненные размеры АЦА с диаметром пор 0,22–
0,44 мкм. Для создания равномерного дозированного при‑
жатия АЦА к ГП авторы также предлагали использовать 
офтальмодинамометр с усилием (давлением) в 40 г [6, 7].

В 1985 г. S.C. Tseng предложил в дополнение к окраске 
клеточного материала реактивом Шиффа использовать 
гематоксилин. Это существенно повышало точность ми‑
кроскопического исследования [8].

В 1990 г. компания Biopore (США) для хранения 
и транспортировки полученного клеточного материа‑
ла разработала миниатюрное мембранное устройство 
в комплекте с пробиркой до ¼ дюйма в диаметре, ко‑
торую заполняли раствором фиксатора [Millicell‑CM 
0,4 PICM 012550, Millipore Corp., Бедфорд, Массачусетс, 
США]. Благодаря этому существенно расширились воз‑
можности применения ИЦ в клинических и амбулатор‑
ных условиях, а также в эксперименте [5, 9, 10].

Усовершенствованный таким образом метод получе‑
ния клеточного материала, описанный P.R. Egbert и со‑
авт., давал ряд преимуществ ИЦ перед такими цитологи‑
ческими методами, как мазок‑отпечаток и метод соскоба 
поверхностных эпителиальных клеток с конъюнктивы. 
Последние являются более травматичными и позволя‑
ют получать для цитологического исследования огра‑
ниченное, не всегда достаточное количество клеточного 

материала. Важным достоинством метода ИЦ является 
простота выполнения и достоверность результата, так 
как он может выполняться в амбулаторных условиях, 
не причиняя значительного дискомфорта пациенту [11]. 
Усовершенствованный метод забора клеточного матери‑
ала на поверхность АЦА и способ окраски, предложен‑
ные P.R. Egbert и соавт., используются по сей день [12].
методика забора и окраски клеточного 
материала

Методика забора материала зависит от локализации 
исследуемого эпителия на ГП [13].

Так, R. Singh и соавт. для забора клеточного матери‑
ала конъюнктивы и роговицы (с захватом лимбальной 
зоны или без нее) использовали АЦА в виде диска диа‑
метром 13 мм. Диск разрезали на две половины, каждую 
из которых в зависимости от цели исследования прикла‑
дывали к интересующим участкам [7].

А.И. Еременко для дозированного забора клеточ‑
ного материала с конъюнктивы на АЦА размером пор 
0,47  мкм (марка HATH, Millipore) использовал специ‑
ально созданный инструмент. Инструмент обеспечивал 
компрессию на ГП в 15 г, что повысило точность резуль‑
татов исследования по сравнению с техникой, предло‑
женной P.R. Egbert и соавт. [4, 14].

В клинике офтальмологии им. проф. В.В. Волкова 
Военно‑медицинской академии им. С.М. Кирова 
до 2017 г. забор клеточного материала производят путем 
аппликации на глазную поверхность ацетатцеллюлозно‑
го аппликатора (АЦА) (MCE Membrane Pore: 0,45 (µm), 
Diameter: 8 (mm), Biolot, Россия) различной протяжен‑
ности, от 60 до 360 градусов, после предварительной 
эпибульбарной анестезии троекратным закапыванием 
0,5 % раствора проксиметакаина. Экспозиция апплика‑
ции — 10 сек.1 (рис. 3).
1 Рационализаторское предложение № 13663/6.

рис. 2. А — способ забора эпителия конъюнктивы на ацетатцеллюлозный аппликатор, изготовленный из ацетатцеллюлозной фильтро-
вальной бумаги разных фирм-производителей (Duralon, Polyvic, Mitex, Millipore). Б — цитологический препарат конъюнктивы, окраска 
периодической кислотой Шиффа (ШИК-реакция), стрелочками показаны бокаловидные клетки конъюнктивы [4]

Fig. 2. A — the way of conjunctival epithelium sampling on acetate cellulose applicator made of acetate cellulose filter paper of different 
manufacturers (Duralon, Polyvic, Mitex, Millipore). Б — сytological preparation of conjunctiva stained with periodic Schiff acid (Schiff reaction), 
arrows show conjunctival globular cells
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В 2017 году И.О. Гаврилюк и соавт. предложили ме‑
тод аппликации, при котором забор клеточного матери‑
ала роговицы на АЦА (диаметр пор 0,45–0,47 мкм) вы‑
полнялся одномоментно со всей ее поверхности. С этой 
целью из стандартного ацетатцеллюлозного диска выре‑
зали круглый диск диаметром, соответствующим диаме‑
тру исследуемой роговицы. На диск наносили 4 взаимно 
перпендикулярных разреза от края до парацентральной 
зоны. При этом вне оптической зоны формировали 4 от‑
дельных «лепестка», которые во время аппликации обе‑
спечивали равномерное прилегание аппликатора на всей 
поверхности роговицы [15]2 (рис. 4).
2 Рационализаторское предложение № 14774/5 от 13.11.2017.

методика окраски 
цитологического ПреПарата

Большинство авторов перед окра‑
ской фиксацию полученного на АЦА 
клеточного материала проводят в 96  % 
этиловом спирте по методу P.R. Egbert 
и соавт. [4, 14–17].

В зависимости от цели исследова‑
ния для окраски материала могут ис‑
пользоваться различные красители. Так, 
реактив Шиффа и альциановый синий 
применяют для окраски бокаловидных 
клеток [4, 6, 7]. Хемофлуоресцентный 
краситель используют для обнаружения 
амебных цист [18]. С помощью окраски 
по методике Папаниколау оценивают 
изменения в клетках, вызванные виру‑
сами герпеса, цитомегаловирусом, хла‑
мидией, а также определяют клетки вос‑
палительного ряда [8]. Метод окраски 

по Романовскому  — Гимзе (азур, эозин, метиленовый 
синий) используют для выявления бактериальной фло‑
ры и оценки цитологических изменений в клетках [16]. 
Для оценки изменений в клетках и выявления клеток 
воспалительного ряда иногда используют окраску гема‑
токсилином и эозином [19].

После окрашивания клеточного материала, дегидра‑
тации АЦА (проводкой через спирты) и просветления 
ксилолом выполняют световую микроскопию [4, 7, 14, 
16, 17, 20–22].

В клинике офтальмологии им. профессора В.В. Вол‑
кова Военно‑медицинской академии окраску цитологи‑
ческих материалов проводят как на предметном стекле, 

рис. 3. АЦА из ацетата целлюлозы различной площади

Fig. 3. ACA from acetate cellulose of different area (acetate-cellulose applicators)

рис. 4. А — адаптированный аппликатор ацетатцеллюлозного диска MF-Millipore для цитологического исследования в I и III серии экс-
периментов: 1 — четыре взаимно перпендикулярных разреза, 2 — четыре «лепестка» диска, 3 — метка в виде треугольного участка, 
вырезанного из верхнего края; Б — забор клеточного материала с поверхности роговицы пациента

Fig. 4. A — adapted “MF-Millipore” acetate-cellulose disk applicator for cytological examination in series I and III of experiments: 1 — four mutu-
ally perpendicular incisions, 2 — four “petals” of the disk, 3 — marker in the form of a triangular area cut from the upper edge; Б — collection 
of cellular material from the corneal surface of the patient
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так и с помощью автоматизированной 
подвижной платформы для серийной 
подготовки импрессионно‑цитологиче‑
ских препаратов (рис. 5) [15].
имПрессионная цитология 
в диагностике заболеваний гП

Спектр заболеваний, в диагностике 
которых традиционно применяют ИЦ, 
в основном связан с патологическими 
процессами, происходящими в конъ‑
юнктиве. Такими заболеваниями яв‑
ляются синдром Шегрена, синдром су‑
хого глаза (ССГ), мукополисахаридоз, 
дефицит витамина А, трахома, плоско‑
клеточная неоплазия глазной поверх‑
ности и др. [5–7, 12].

В отечественных публикациях до не‑
давнего времени метод ИЦ применяли 
в основном для:

‑ диагностики ССГ. Цель исследова‑
ния — в основном изучение морфологи‑
ческой характеристики эпителиального 
пласта конъюнктивы (выявление в эпи‑
телиальных клетках зерен кератогиали‑
на, изменений ядерно‑цитоплазмати‑
ческого соотношения и др.), выявление 
слизи и лимфоцитов, а также БК [16];

‑ изучения микрофлоры ГП (опре‑
деление рода и вида микроорганизмов 
методом ПЦР при ССГ) [23].

Появление концепции стволовых 
клеток роговичного эпителия открыло 
новые диагностические возможности 
ИЦ как метода определения фенотипа эпителия, покры‑
вающего роговицу, в том числе в условиях помутнения 
сосудистого генеза [24].

Согласно этой концепции, базальные клетки рого‑
вичной части лимба, расположенные в складках палиса‑
да (палисадах) Vogt роговичной части лимба, являются 
олигопотентными стволовыми клетками эпителия ро‑
говичного фенотипа. Эти лимбальные эпителиальные 
стволовые клетки (ЛЭСК) в течение жизни обеспечива‑
ют постоянную эпителиальную массу роговицы в про‑
цессе нормального оборота клеток и заживление эпите‑
лиальных дефектов. Они также являются естественным 
барьером для нарастания на роговицу конъюнктиваль‑
ного эпителия. Тотальная гибель ЛЭСК клинически 
проявляется состоянием, получившим название не‑
достаточности эпителиальных стволовых клеток лим‑
ба (коротко  — лимбальной недостаточности  — ЛН). 
При этом происходит так называемая «конъюнктива‑
лизация роговицы» — на роговицу медленно нарастает 
эпителий конъюнктивы с инвазией в строму поверх‑
ностных и глубоких сосудов с формированием фибро‑
васкулярного паннуса  — сосудистого бельма. В случае 

частичной гибели популяции ЛЭСК конъюнктивализа‑
ция роговицы происходит в основном только в секторе 
их гибели. Причинами возникновения ЛН являются за‑
болевания и травматические повреждения лимбальной 
зоны [25].

Таким образом, поверхность васкуляризированной 
роговицы может быть полностью или частично покрыта 
конъюнктивальным эпителием и роговичным эпители‑
ем, так как причиной васкуляризации роговицы может 
служить не только ЛН.

Оптическая кератопластика на глазах с сосудистым 
бельмом, покрытым конъюнктивальным эпителием (то‑
тальная ЛН), обречена на неудачу ввиду неизбежности 
рецидива конъюнктивализации роговицы (трансплан‑
тата). Операция показана только после устранения ЛН 
с восстановлением нормального эпителиального по‑
крова роговицы. Это достигается посредством предва‑
рительной операции пересадки на роговицу стволовых 
клеток роговичного эпителия — лимбальной трансплан‑
тации (ЛТ) [25, 26].

При решении вопроса о показаниях к ЛТ опреде‑
ляющим является установление фенотипа эпителия 

рис. 5. Этапы приготовления цитологического микропрепарата на предметном сте-
кле и автоматизированной подвижной платформе для серийной подготовки импрес-
сионно-цитологических препаратов

Fig. 5. Stages of cytological microslide preparation on a slide and automated moving 
platform for serial preparation of imprecise cytological preparations
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вакуляризированной роговицы. Среди всех признаков 
только наличие в эпителии БК, характерных для конъ‑
юнктивального эпителия, достоверно подтверждает диа‑
гноз ЛН [26].

Диагностика ЛН методом ИЦ основана на обна‑
ружении бокаловидных клеток в эпителии, покрыва‑
ющем роговицу. Первое сообщение о применении ИЦ 
в диагностике ЛН сделал в 1989 году S.C. Tseng [27]. 
Чувствительность метода колеблется от 87 до 97 % [20, 
27–29]. При этом для окраски полученного на АЦА кле‑
точного материала возможно использование таких стан‑
дартных методик, как окраска:

‑ реактивом Шиффа (периодической кислотой 
Шиффа),

‑ альциановым синим,
‑ по Романовскому — Гимзе.
В первом случаев в окрашенном препарате бокало‑

видные клетки на фоне эпителиальных клеток окраши‑
ваются в фиолетовый цвет, во втором — в голубой цвет 
и в третьем — на фоне окрашенного в синий цвет эпите‑
лиального пласта клеток бокаловидные клетки не окра‑
шиваются и выглядят оптически пустыми.

С помощью метода ИЦ мы исследовали клинико‑
морфологическую характеристику эпителия роговицы 
при тотальном сосудистом бельме различной этиологии 
у 44 пациентов (на 44 глазах) с сосудистым бельмом ро‑
говицы различной этиологии. На основании морфоло‑
гических результатов определяли оптимальную тактику 
хирургического лечения данных пациентов. По морфо‑
логическим данным ИЦ пациентов разделили на 2 груп‑
пы. В группу 1 вошли 30 пациентов, у которых эпителий 
по данным ИЦ оказался роговичным. Этим пациентам 
была выполнена сквозная кератопластика (СКП). Во 2‑ю 
группу вошли 14 пациентов, у которых был выявлен эпи‑
телий конъюнктивального фенотипа. У восьми из них 
роговичный фенотип эпителия был восстановлен по‑
средством операции лимбальной трансплантации, затем 
этим пациентам также выполнили СКП. Таким образом, 
ИЦ позволила провести клинико‑морфологическую 
оценку фенотипа эпителия, покрывающего сосудистое 
бельмо, и аргументированно определить показания 
к выбору той или иной тактики хирургического лечения 
таких больных, а также диагностировать ЛН на глазах 
с сосудистым бельмом [30] (рис. 6).

По данным экспертов ин‑
тернациональной рабочей 
группы по лимбальным ство‑
ловым клеткам Interational 
Limbal Stem Cell Working 
Group, ИЦ является «золо‑
тым стандартом» диагности‑
ки ЛН [26].

В то же время имеются со‑
общения, что если наличие 
в эпителии БК подтверждает 
диагноз ЛН, то полное их от‑
сутствие ее не исключает [31]. 
Так, при тяжелой или средней 
степени тяжести синдроме су‑
хого глаза в сочетании с ЛН 
не всегда удается выявить БК 
на поверхности конъюнктивы 
и в образцах препаратов, полу‑
ченных с роговицы, и таким об‑
разом исключить ЛН [32, 33].

В настоящее время пер‑
спективными методами опре‑
деления фенотипа эпителия, 
покрывающего роговицу 
(в клеточном материале, полу‑
ченном при ИЦ), являются:

‑ иммуноцитохимическое 
исследование специфических 
маркеров эпителиальных кле‑
ток конъюнктивы и роговицы, 
таких как цитокератины 3, 7, 
13 и 19 и муцины  — MUC1 
и MUC5AC [34–38];

рис. 6. А — эпителий роговичного фенотипа по данным ИЦ; Б — гистологический срез рогови-
цы, в эпителии которого отсутствуют БК; В — эпителий конъюнктивального фенотипа, белыми 
стрелками показаны БК; Г — гистологический срез фиброваскулярного паннуса, удаленного во 
время поверхностной кератэктомии, отмечается наличие БК (белые стрелки) в составе эпите-
лия. Окраска цитологических препаратов: гематоксилин и альциановый синий; окраска гисто-
логических препаратов: периодической кислотой Шиффа (ШИК — реакция). Увеличение 400

Fig. 6. A — corneal epithelium phenotype according to CI; Б — histological section of the cornea with 
no BCs in the epithelium; В — epithelium of conjunctival phenotype, white arrows show BKs; Г — 
histological section of fibrovascular pannus removed during superficial keratectomy, BKs are seen in 
epithelium (white arrows). Staining of cytological preparations: hematoxylin and alcian blue; staining of 
histological preparations: periodic Schiff acid (SHIK — reaction). Magnification 400
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‑ проведение полимеразной цепной реакции (ПЦР) 
специфичной матричной‑РНК (мРНК) к цитокератинам 
3, 7, 13, 19 и муцинам MUC1 и MUC5AC [39].

Будучи в определенной степени более сложными 
(по сравнению с простым обнаружением БК в эпители‑
альном покрове сосудистого бельма), данные методики 
исследования являются специфическими и более точ‑
ными — достоверность их колеблется в пределах от 95 
до 99 % [39,40].
заклЮчение

ИЦ является информативным, высокоточным, мало‑
инвазивным и относительно недорогим методом цито‑

логического исследования с возможностью определения 
фенотипа эпителия глазной поверхности.

Благодаря указанным преимуществам и усилива‑
ющемуся интересу офтальмологов к заболеваниям 
глазной поверхности в настоящее время импресси‑
онная цитология становится все более и более вос‑
требованной.
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Расчет оптической силы ИОЛ с использованием 
программного обеспечения трассировки лучей OKULIX 

в реальной клинической практике

резЮме

цель: сравнительный анализ точности расчета оптической силы ИОЛ с использованием различных биометрических устройств. 
Пациенты и методы. В исследование вошли 30 пациентов (30 глаз) после монолатеральной имплантации различных моделей 
монофокальных и мультифокальных ИОЛ со средним сроком наблюдения 3,0 ± 0,2 (3–4) месяца, средний возраст составил 
63,5 ± 6,5 (48–84) года. Во всех случаях имплантации ИОЛ предшествовала факоэмульсификация катаракты или удаление 
прозрачного хрусталика с рефракционной целью. Для всех пациентов расчет ИОЛ, данные аксиальной длины и кератоме-
трии были получены с помощью устройств IOLMaster 500, Pentacam HR и Pentacam AXL+OKULIX. Были имплантированы 
ИОЛ Clareon, IQ Vivity, Hoya 250/251 и XY1-SP Vivinex. результаты. Средняя оптическая сила для всех имплантируемых ИОЛ 
составила +21,38 ± 3,50 дптр, диапазон значений — от +10,0 до +29,0 дптр, усредненные значения аксиальной длины гла-
за — 23,5 ± 0,9 мм (от 21,25 до 25,19). Целевая рефракция при расчете оптической силы ИОЛ с применением трех исследу-
емых биометрических систем достоверно не различалась и составила -0,464 ± 0,120, -0,502 ± 0,140 и -0,400 ± 0,110 дптр 
для IOLMaster, Pentacam HR и Pentacam AXL+OKULIX соответственно (p > 0,05). Для Pentacam HR и Pentacam AXL+OKULIX 
отмечали несколько меньшие значения средней абсолютной ошибки (MAE), вместе с тем значимых различий при расчете опти-
ческой силы ИОЛ для трех используемых устройств не выявлено (p > 0,05). При сравнении между исследуемыми устройствами 
значимые различия получены для частоты попадания в рефракцию ± 0,5 дптр при применении IOLMaster, с одной стороны, 
и Pentacam AXL+OKULIX — с другой (p < 0,05). Частоты попадания в рефракцию ±1,0 дптр при использовании биометрических 
устройств значимо не различались (p > 0,05). заключение. В работе представлен первый в России опыт применения про-
граммного обеспечения трассировки лучей OKULIX в клинической практике для увеличения точности расчета оптической силы 
различных моделей ИОЛ. Показано преимущество применения Pentacam + OKULIX по сравнению с биометром IOLMaster 500 
при достижении целевой рефракции ±0,5 дптр.

ключевые слова: катаракта, Pentacam, OKULIX, трассировка лучей, расчет ИОЛ, Clareon, Vivity, Vivinex
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abstraCt

purpose. Comparative analysis of the accuracy of IOL optical power calculation using different biometric devices. patients and meth-
ods. The study included 30 patients (30 eyes) after monolateral implantation of different monofocal and multifocal IOL models with a 
mean follow-up of 3.0 ± 0.2 (3–4) months. The mean age was 63.5 ± 6.5 (48–84) years. In all cases, IOL implantation was preceded 
by cataract phacoemulsification or refractive lensectomy. For all patients, IOL optic power, axial length and keratometry data were 
obtained using IOLMaster 500, Pentacam HR, and Pentacam AXL+OKULIX devices. Clareon, IQ Vivity, Hoya 250/251, and XY1-SP 
Vivinex IOLs were implanted. results. The mean optical power for all implanted IOLs was +21.38 ± 3.50 D, range of values was 
+10.0 to +29.0 D. The average values of axial eye length were 23.50 ± 0.90 mm (21.25 to 25.19 mm). The target refractive IOLs 
optic power calculated with the three biometric systems did not differ significantly and was -0.464 ± 0.120 D, -0.502 ± 0.140 D, 
and -0.400 ± 0.110 D for IOLMaster, Pentacam, and Pentacam+OKULIX, respectively (p > 0.05). The Pentacam HR and Pentacam 
AXL+OKULIX had slightly lower MAE values; however, no significant differences were found in calculating IOL optical power for the three 
devices used (p > 0.05). When comparing the devices under study, significant differences were found for the rate of refractive power 
within ±0.5 D when using the IOLMaster on the one hand and OKULIX on the other (p < 0.05). The refractive error rate of ±1.0 D 
using the biometric devices did not differ significantly (p > 0.05). Conclusion. This paper presents the first Russian experience of 
using OKULIX ray-tracing software in clinical practice to increase the accuracy of optical power calculation of various IOL models. The 
advantage of Pentacam AXL+OKULIX over the IOLMaster 500 biometer in achieving a target refraction of ±0.5 D is shown.

Keywords: cataract, Pentacam, OKULIX, ray tracing, IOL calculation, Clareon, Vivity, Vivinex
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актуальность

Корректный расчет оптической силы интраокуляр‑
ной линзы (ИОЛ) является важным фактором для до‑
стижения запланированной некорригированной остро‑
ты зрения вдаль и удовлетворенности пациента после 
операции по экстракции катаракты [1, 2].

В недавнем прошлом расчет оптической силы ИОЛ 
проводили с помощью аналитических формул, основан‑
ных на гауссовой оптике [3–5], представляющих собой 
уравнение, в котором функция синуса в законе Снелла 
аппроксимируется аргументом: sin(α) ≃ α [6]. Гауссова 
оптика — так называемая параксиальная оптика или ме‑
тод тонких линз, поскольку она действительна только 
для параксиальных лучей, в связи с этим ее можно рас‑
сматривать как условный аналог псевдофакичного глаза 
человека [7].

В 1980‑х годах в основном использовали регресси‑
онные формулы из‑за их простоты, такие как Sanders, 
Retzlaff, Kraff (SRK) I и II. В 1990‑х годах эти формулы 
были заменены более новыми — Haigis, Hoffer Q, SRK‑T, 
Holladay 1, 2 и Olsen [8]. Большинство достижений в этих 
формулах нового поколения касалось улучшенных мето‑
дов оценки эффективного положения линзы (ELP).

Несмотря на новые формулы и усовершенствован‑
ное оборудование и методы прецизионной хирургии, 
рефракционные ошибки даже после успешной операции 

по удалению катаракты все еще оставались проблемой 
для офтальмохирурга, особенно в глазах с аномальной 
длиной оси (короткая или длинная ось) [9, 10], после 
ранее перенесенных рефракционных операций на рого‑
вице или при других видах патологии роговицы, таких 
как кератоконус [11–15].

Трассировка лучей (ray‑tracing)  — «золотой стан‑
дарт» в проектировании линз и оптических систем, ко‑
торый является простым и перспективным подходом 
в расчете оптической силы ИОЛ [7, 16]. Единственным 
методом, при котором ошибка прогнозирования может 
быть настолько мала, насколько это необходимо, явля‑
ется численная трассировка, при которой расчет не со‑
держит никаких приближений [7]. Показано, что оптика 
псевдофакичного глаза может быть описана с помощью 
точного метода трассировки лучей [17].

OKULIX (Tomey Corporation)  — программное обе‑
спечение для численной трассировки лучей, разработан‑
ное в университете Майнца (Германия) и описанное P.R. 
Preussner и соавт. [7, 18], которое способно определить 
монохроматические оптические свойства псевдофакич‑
ного глаза [16]. При применении данного программного 
обеспечения оценивают одиночные световые лучи, огра‑
ниченные только размером зрачка. Лучи преломляются 
по‑разному на разных поверхностях, на которых из‑
меняется показатель преломления (стекловидное тело, 
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хрусталик, водянистая влага и роговица). Форму поверх‑
ности в основном описывают центральными радиусами 
кривизны [7]. В программном обеспечении OKULIX так‑
же используются аксиальная длина, радиусы кривизны 
ИОЛ, центральная толщина ИОЛ, асферичность и по‑
казатель преломления, а также измерения топографии 
роговицы (передние/задние кератометрические значе‑
ния роговицы и центральная толщина роговицы (CCT)) 
для более точного расчета оптической силы ИОЛ.

Применение оптической когерентной томографии 
переднего отрезка (AS‑OCT) позволяет измерить всю 
форму передней/задней поверхности роговицы с по‑
мощью света ближнего инфракрасного диапазона [19] 
Показано, что данные топографии и CCT, полученные 
с помощью AS‑OCT, хорошо согласуются с данными па‑
химетрии [20]. Эти данные могут быть загружены в про‑
граммное обеспечение OKULIX для расчета оптической 
силы ИОЛ.

Цель — сравнительный анализ точности расчета оп‑
тической силы ИОЛ с использованием различных био‑
метрических устройств.
Пациенты и методы

В исследование вошли 30 пациентов (30 глаз) по‑
сле монолатеральной имплантации различных моделей 
монофокальной и мультифокальной ИОЛ со средним 
сроком наблюдения 3,0 ± 0,2 (3–4) месяца. Исследование 
проведено в период с марта по сентябрь 2022 года. 
Женщины составили 63,3 % (n = 19), мужчины — 36,7 % 
(n = 11). Во всех случаях имплантации ИОЛ предшество‑
вала факоэмульсификация катаракты или удаление про‑
зрачного хрусталика с рефракционной целью. Средний 
возраст пациентов составил 63,5  ± 6,5 (48–84) года. 
Критерии исключения из исследования: аксиальная дли‑
на глаза более 26 и менее 21 мм, астигматизм до опера‑
ции более 2,0 дптр, наличие кератоко‑
нуса, травмы глаза в анамнезе, другие 
хирургические вмешательства, вклю‑
чая рефракционные операции и транс‑
плантацию роговицы. Из исследования 
также исключали случаи осложненной 
катаракты: помутнение задней капсулы 
хрусталика, авитрия, нарушения связоч‑
ного аппарата хрусталика.

Всем пациентам проведено ком‑
плексное стандартное и специальное 
офтальмологическое обследование. 
Данные аксиальной длины и кератоме‑
трии были получены с помощью при‑
бора IOLMaster 500 (Carl Zeiss Medec 
AG, Германия). Оптическую силу 
ИОЛ определяли с помощью формулы 
Barrett Universal II с использованием 
online‑калькулятора с сайта Asia‑Pacific 
Association of Cataract & Refractive 
Surgeons.

Во всех случаях для расчета оптической силы ИОЛ 
также использовали старый (Pentacam HR, Oculus, 
Германия) и новый (Pentacam AXL, Oculus, Германия) 
оптические биометры (рис. 1–3) с программным обе‑
спечением для трассировки лучей OKULIX (рис. 4). 

рис. 1. Внешний вид биометра Oculus Pentacam AXL

Fig. 1. Oculus Pentacam AXL biometer appearance

рис. 2. Пример оптической биометрии с помощью Oculus Pentacam AXL

Fig. 2. Example of optical biometrics using Oculus Pentacam AXL
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К преимуществам нового биометра Pentacam AXL от‑
носится наличие катарактального модуля: биометра 
и встроенного калькулятора ИОЛ, большая база данных 

ИОЛ и возможности кастомизации А‑констант, сверх‑
высокое качество данных (138 000 анализируемых то‑
чек), модуль подбора премиальных ИОЛ и возможность 

рис. 3. Расчет имплантируемой ИОЛ с помощью Oculus Pentacam AXL

Fig. 3. Calculation of an implantable IOL using Oculus Pentacam AXL

рис. 4. Интерфейс программного обеспечения трассировки лучей OKULIX

Fig. 4. OKULIX ray tracing software interface
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выполнения количественной денситометрии хрусталика. 
Для расчета на биометре Pentacam HR аксиальную длину 
определяли с помощью биометра Lenstar LS 900 (Haag‑
Streit, Швейцария). Передние и задние томографические 
и роговичные данные пахиметрии были импортированы 
в OKULIX. Прогнозируемая послеоперационная рефрак‑
ция выбрана с целью наилучшей фокусировки для диа‑
метра зрачка по умолчанию 2,5 мм. Оптически измерен‑
ную аксиальную длину глаза вводили в программное 
обеспечение OKULIX с прибора Pentacam AXL. Целевую 
рефракцию планировали на эмметропию за исключени‑
ем пациентов с миопией высокой степени, которым пла‑
нировали миопию слабой степени (до ‑1,5 дптр).

Оперативное вмешательство (факоэмульсификация 
катаракты или удаление прозрачного хрусталика) про‑
водили по стандартной методике на приборе Stellaris 
Elite (Bausch and Lomb, США) под капельной анестезией. 
Во всех случаях использовали роговичный разрез 1,8 мм. 
Имплантировали следующие ИОЛ: Clareon (n = 19), IQ 
Vivity (n = 6) (обе — Alcon, США), Hoya 250/251 (n = 3) 
и XY1‑SP Vivinex (n = 2) (обе — Hoya, Япония).

Статистическая обработка результатов исследова‑
ния выполнена с использованием приложения Microsoft 
Excel 2010 и статистической программы Statistica 10.1 
(StatSoft, США). Проведен расчет среднего арифметиче‑
ского значения (М), стандартного отклонения от средне‑
го арифметического значения (SD), минимальных (min) 
и максимальных (max) значений. Для оценки достовер‑
ности полученных результатов при сравнении сред‑
них показателей использовался t‑критерий Стьюдента. 
При сравнении частот встречаемости признака исполь‑
зовался точный критерий Фишера. Различия между вы‑
борками считали достоверными при p < 0,05, довери‑
тельный интервал 95 %.
результаты и обсуждение

Средняя оптическая сила для всех имплантируемых 
ИОЛ составила +21,38 ± 3,50 дптр, диапазон значений — 
от +10,0 до +29,0 дптр, усредненные значения аксиаль‑
ной длины глаза — 23,5 ± 0,9 мм (от 21,25 до 25,19 мм). 
Показатели достоверно не различались при оценке раз‑
личных моделей ИОЛ (p > 0,05).

Целевая рефракция при расчете оптической силы 
ИОЛ с применением трех исследуемых биометрических 
систем достоверно не различалась и составила ‑0,464 ± 
0,120, ‑0,502 ± 0,140 и ‑0,400 ± 0,110 дптр для IOLMaster, 
Pentacam HR и Pentacam AXL+OKULIX соответственно 

(p > 0,05). MAE, соответствующая разнице между целе‑
вой и фактической рефракцией при биометрии с помо‑
щью различных устройств, представлена в таблице 1.

Для Pentacam HR и Pentacam AXL+OKULIX отме‑
чали несколько меньшие значения MAE, вместе с тем 
значимых различий при расчете оптической силы ИОЛ 
для трех используемых устройств не выявлено (p > 0,05).

Процент глаз с попаданием в диапазон ±0,5 
и ±1,0 дптр представлен в таблице 2.

При сравнении между исследуемыми устройствами 
значимые различия получены для частоты попадания 
в рефракцию ±0,5 дптр при применении IOLMaster, с од‑
ной стороны, и Pentacam AXL+OKULIX — с другой (p < 
0,05). Частота попадания в рефракцию ±1,0 дптр при ис‑
пользовании биометрических устройств значимо не раз‑
личалась (p > 0,05).

В катарактальной хирургии доступно два основных 
метода расчета оптической силы ИОЛ: формула для тон‑
ких линз (thin‑lens formula) и более новый метод — рас‑
четы на основе трассировки лучей [16]. Метод трасси‑
ровки лучей рассматривает исходную толстую линзу 
как двояковыпуклую.

В более сложном и точном подходе индивидуальной 
трассировки лучей учитываются не только радиусы по‑
верхностей, показатели преломления, данные о толщи‑
не оптического пути линзы, но и подробная передняя/
задняя топография и пахиметрические данные, а также 
физические свойства желаемой ИОЛ, которые импорти‑
руются и учитываются при расчетах [16].

Описаны несколько преимуществ точного метода 
трассировки лучей при расчете мощности ИОЛ по срав‑
нению с обычными формулами. Во‑первых, метод трас‑
сировки лучей использует точный закон Снелла, кото‑
рый не допускает никаких предположений при расчете 

таблица 1. Средняя абсолютная ошибка рефракции при использовании трех биометрических устройств

table 1. Mean absolute refractive error for three biometric devices

Alcon Сlareon Alcon IQ Vivity Hoya 250/251 Hoya XY1-SP Vivinex Уровень значимости (p) / p-value

IOLMaster 500 0,47 ± 0,08 0,41 ± 0,09 0,42 ± 0,05 0,38 ± 0,06  >0,05

Pentacam HR 0,46 ± 0,06 0,41 ± 0,07 0,39 ± 0,05 0,40 ± 0,04  >0,05

Pentacam AXL+OKULIX 0,41 ± 0,04 0,36 ± 0,05 0,36 ± 0,04 0,31 ± 0,04  >0,05

Уровень значимости (p) / p-value  >0,05  >0,05  >0,05  >0,05

таблица 2. Процент случаев попадания в целевую рефракцию при 
использовании трех биометрических устройств

table 2. Percentage of cases achieving the target refraction when 
using the three biometric devices

 ±0,5 дптр / D  ± 1,0 дптр / D

IOLMaster 500 70,0 96,7

Pentacam HR 86,7 93,3

Pentacam AXL+OKULIX 93,3 96,7

Уровень значимости (p) / p-value 0,02*  >0,05

Примечание: * — при сравнении между IOLMaster и Pentacam AXL+OKULIX.
Note: * when compared between IOLMaster and Pentacam AXL+OKULIX.
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ИОЛ [16]. Таким образом, его использование может обе‑
спечить реальное моделирование человеческого глаза [7, 
21]. Во‑вторых, расчет трассировки лучей с использова‑
нием топографии роговицы может быть более точным 
при расчете ее оптической силы, поскольку более под‑
робные данные о поверхности роговицы импортируют‑
ся в программное обеспечение для трассировки лучей 
[21]. В‑третьих, точность расчета оптической силы ИОЛ 
на основе трассировки лучей в нормальных глазах с ка‑
тарактой не зависит от асферичности роговицы [22].

Программный пакет OKULIX включает подбор‑
ку наиболее часто имплантируемых ИОЛ. Для расчета 
в этой программе ИОЛ физически характеризуется ра‑
диусом кривизны, показателем преломления, асферич‑
ностью и центральной толщиной, что делает расчет бо‑
лее точным, чем при использовании обычных формул 
[23]. Как и при других формулах, программа OKULIX 
для трассировки лучей требует оценки расстояния, 
на котором основная плоскость ИОЛ будет располагать‑
ся за роговицей после операции (известно как расчетное 
положение линзы, или ELP). Для более точной оценки 
ELP программное обеспечение OKULIX использует ал‑
горитм, который содержит осевую длину, параметры 
ИОЛ и средние значения глубины передней камеры по‑
сле операции для типа ИОЛ, извлеченные из формулы 
A‑константы SRK‑T [24]. Если положение и толщина 
хрусталика известны из измерений, эти данные могут 
быть использованы в OKULIX для дальнейшего повы‑
шения точности ELP.

В работу R. Ghaffari и соавт. включены 188 глаз 
180 пациентов. Для сбора биометрических данных ис‑
пользовался оптический биометр OA‑2000. Для каж‑
дого пациента была определена прогнозируемая по‑
слеоперационная рефракция на основе формул тонких 
линз, включая формулы SRK/T, Hoffer Q, Holladay 1 
и Haigis, и метода трассировки лучей с использовани‑
ем программного обеспечения OKULIX. Для сравнения 
точности подходов были определены ошибка прогно‑
зирования и абсолютная ошибка прогнозирования. 
Средняя аксиальная длина (AL) составила 23,66 мм 
(диапазон: 19–35). В подгрупповом анализе, основан‑
ном на AL, во всех диапазонах AL применение метода 
трассировки лучей было ассоциировано с наимень‑
шей средней абсолютной ошибкой (0,56), наименьшим 
стандартным отклонением (SD; 0,55), наибольшей до‑
лей пациентов в пределах 1 дптр от прогнозируемой 
рефракции (87,43 %) и наименьшей абсолютной ошиб‑
кой прогнозирования по сравнению с другими форму‑
лами (кроме SRK/T) в диапазоне AL от 22 до 24 мм (все 
p < 0,05). Кроме того, формулы OKULIX и Haigis имели 
наименьший разброс (вариабельность) в ошибке про‑
гнозирования в различных диапазонах AL [25]. В нашей 
работе использовали только формулу Barrett Universal 
II при измерении параметров тремя биометрическими 
системами, при этом показано преимущество Pentacam 
AXL+OKULIX над IOLMaster 500 относительно частоты 

достижения целевой рефракции в пределах 0,5 дптр 
от прогнозируемой.

В работу K.M. Nabil включено 25 глаз с длиной оси 
≥ 30 мм (25 пациентов, 13 мужчин и 12 женщин, воз‑
раст 57,6  ± 10,3 года), которым была проведена фако‑
эмульсификация и имплантация «минусовой» ИОЛ. 
Измерение осевой длины и топографии роговицы про‑
водили с помощью оптического биометра OA‑1000 
и системы топографического моделирования TMS‑5 
соответственно. Мощность ИОЛ рассчитывали с по‑
мощью формулы SRK/T и программы трассировки лу‑
чей OKULIX. Мощность имплантируемой ИОЛ была 
выбрана на основе расчета программного обеспечения 
OKULIX для трассировки лучей с целью достижения ми‑
опии ‑2,0 дптр. Автором получены значимые различия 
между оптической силой ИОЛ, рассчитанной по форму‑
ле SRK/T (‑6,3 ± 2,8 дптр), по сравнению с OKULIX (‑4,7 ± 
2,6 дптр), p < 0,001. Ожидаемая рефракция с импланти‑
рованной ИОЛ составляла ‑1,7 ± 0,9 дптр на основании 
расчета программного обеспечения OKULIX. Показана 
статистически значимая разница между имплантиро‑
ванной ИОЛ и рассчитанной в OKULIX оптической 
силой ИОЛ (2,7 ± 1,4 дптр), p < 0,001. Автором показа‑
на статистически значимая разница между ожидаемой 
рефракцией с имплантированной ИОЛ и достигнутой 
сферической рефракцией через 1 месяц после операции 
(1,4 ± 0,7 дптр), p < 0,001 [26]. В нашей работе из 30 глаз 
в 4‑х была отмечена миопия высокой степени, при этом 
при использовании программного обеспечения OKULIX 
сдвига в сторону гиперметропии мы не наблюдали.

В статье M. Ghoreyshi и соавт. описаны 104 глаза 
104  пациентов с катарактой, которым была проведена 
факоэмульсификация и имплантация ИОЛ. Были ис‑
пользованы ИОЛ трех марок, и для всех глаз расчет оп‑
тической силы ИОЛ проводился с использованием фор‑
мул SRK‑T, Hoffer Q, а также программного обеспечения 
для трассировки лучей OKULIX. Для всех пациентов 
данные аксиальной длины и кератометрии были полу‑
чены с помощью прибора IOLMaster 500, а оптическую 
силу ИОЛ рассчитывали по формулам Hoffer Q и SRK‑T, 
а также с помощью программного обеспечения OKULIX 
для трассировки лучей в сочетании с CASIA AS‑OCT 
и прибором IOLMaster 500. Эффективность каждого ме‑
тода расчета измеряли путем вычитания целевой после‑
операционной рефракции из фактической рефракции 
сферического эквивалента (MRSE).

Средняя абсолютная ошибка прогнозирования 
по формулам OKULIX, SRK‑T и Hoffer Q составила 
0,42 (± 0,03), 0,36 (± 0,02) и 0,37 (± 0,02) соответствен‑
но. Средняя абсолютная ошибка прогнозирования 
по OKULIX не имела существенных различий между 
тремя группами ИОЛ (P = 0,96), что подтверждено от‑
сутствием значимой статистической разницы в сред‑
ней абсолютной ошибке прогнозирования между фор‑
мулами OKULIX, SRK‑T и Hoffer Q (p = 0,25). В каждой 
группе имплантированных ИОЛ все три формулы 
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работали с одинаковой точностью. Ошибка про‑
гнозирования по формуле OKULIX была в пределах 
±0,5 дптр в 63,5 % глаз и в пределах ±1,0 дптр в 94,2 % 
глаз [27]. В нашей работе получены схожие данные, 
за исключением значимо более частого попадания 
в целевую рефракцию ±0,5 дптр при использовании 
Pentacam AXL+OKULIX.
заклЮчение

В работе представлен первый в России опыт приме‑
нения программного обеспечения трассировки лучей 

OKULIX в клинической практике для увеличения точно‑
сти расчета оптической силы различных моделей ИОЛ. 
Показано преимущество применения биометра Pentacam 
AXL+OKULIX по сравнению с биометром IOLMaster 500 
при достижении целевой рефракции ±0,5 дптр.
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Лазерная иридэктомия при зрачковом блоке у детей 
с эндогенным увеитом

резЮме

цель: разработать дифференцированный подход к лазерной иридэктомии (ИЭ) при зрачковом блоке у детей с эндогенным уве-
итом с учетом особенностей морфологии радужки и реакции детских глаз на воздействие разных видов лазерного излучения. 
Пациенты и методы. Лазерная ИЭ при зрачковом постувеальном блоке проведена у 36 детей в возрасте от 8 до 16 лет, ис-
пользован Nd-ИАГ-лазерный деструктор и диод-лазерный коагулятор. результаты. Разработанный дифференцированный под-
ход к лазерной ИЭ к 2021 г. позволил снизить частоту геморрагических осложнений во время операции до 19,4 %; экссудатив-
ной реакции, пролиферативного синдрома с заращением лазерной колобомы через 1–6 мес. до 33,3 % по сравнению с 2009 г. 
(25,7 и 40,9 % соответственно). заключение. Для эффективной атравматичной лазерной иридэктомии у детей с эндогенным 
увеитом рекомендуем дифференцированный запатентованный метод: при тонкой строме радужки — одноэтапную ИЭ (ИАГ-ла-
зерную перфорацию радужки в местах максимального бомбажа, при многокамерном бомбаже — множественную); при плотной 
толстой строме радужки или заращении прежней лазерной колобомы — двухэтапную ИЭ (диод-лазерная коагуляция в виде 
кольца или пятна на месте планируемой колобомы и ИАГ-лазерная сквозная перфорация радужки с формированием колобомы 
через 10–14 дней). При выборе места для колобомы рекомендуем учитывать топографию сосудов радужки, рефлексогенных 
зон, особенностей реакции радужки на воздействие лазерных деструкторов (Nd-ИАГ-лазер) и коагуляторов (диод-лазер) у детей 
с эндогенным увеитом; ограничить применение термических лазеров-коагуляторов, особенно на тонкой радужке. После лазер-
ной операции необходима активная противовоспалительная терапия увеита и мониторинг состояния глаза. Дифференциальный 
подход безопасен, эффективен, может быть рекомендован для внедрения в практику детской офтальмологии.
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введение

Эндогенные увеиты — полиморфная группа внутри‑
глазных воспалительных процессов разной этиологии, 
сложного патогенеза, с длительным рецидивирующим 
или хроническим течением и тяжелым исходом из‑за 
развития осложнений (катаракта, глаукома, пролифе‑
ративный синдром, фиброз стекловидного тела, отслой‑
ка сетчатки и др.), которые у детей приводят к слепоте 
и инвалидизации в 10–15 % случаев [1]. Постувеальная 
глаукома как одно из наиболее тяжелых осложнений эн‑
догенных увеитов у детей возникает в 14–47 % случаев 
[2–4], отличается полиморфизмом клинических про‑
явлений и широким спектром патогенетических, чаще 
комбинированных, механизмов повышения ВГД, при‑
чем зрачковый блок является одним из ведущих звеньев 
офтальмогипертензии [1, 5–8]. Формирование зрачко‑
вого блока осложняет течение эндогенного увеита у 6 % 
детей и у 11 % возникает после экстракции осложненной 
катаракты [9].

У детей с увеитом зрачковый блок протекает с фор‑
мированием секклюзии зрачка, частичного или тоталь‑
ного бомбажа радужки. В отличие от взрослых пациен‑
тов, даже при тотальном бомбаже радужки и секклюзии 
зрачка у детей часто не наблюдается офтальмогипер‑
тензия, а болевой и корнеальный синдром встречаются 
редко, хотя роговица нередко мутнеет. Для увеального 

зрачкового блока у детей характерна высокая частота 
экссудативных и фибропластических реакций после 
вмешательства [1–3, 8, 9].

При зрачковом блоке необходима срочная иридэкто‑
мия (ИЭ) для восстановления тока ВГЖ из задней каме‑
ры в переднюю и предупреждения иридокорнеальных 
сращений, помутнения роговицы и вторичной глауко‑
мы. Какую же иридэктомию предпочесть: инструмен‑
тальную или лазерную?

При инструментальной ИЭ, особенно в ближайшие 
дни после экстракции постувеальной катаракты, по‑
вторное вскрытие глазного яблока травматично, чревато 
риском инфекции, экссудации, кровоизлияния и репро‑
лиферации с рецидивом бомбажа. При равной эффек‑
тивности инструментальной и лазерной иридэктомии 
[10] преимущества лазерной ИЭ бесспорны: не требуется 
вскрытия глазного яблока, операция менее травматична 
и может неоднократно быть повторена без серьезных по‑
следствий  — рубцов роговицы, прогрессирования руб‑
цевания структур передней камеры [11–14].

В отделе патологии глаз у детей НМИЦ глазных бо‑
лезней им. Гельмгольца более 40 лет ведутся углублен‑
ные исследования по проблеме эндогенных увеитов 
у детей и более 25 лет используются лазерные методы 
хирургии как безопасная и эффективная альтернати‑
ва инструментальной хирургии. Изучены особенности 
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objective. Development of a differential approach to laser iridotomy in children with endogenous uveitis considering iris characteristics 
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реакции детских глаз на лазерные операции, разработа‑
ны и запатентованы новые лазерные методики [15, 16]. 
При осложнениях эндогенных увеитов у детей ИАГ ла‑
зерные вмешательства выполняют для деструкции зрач‑
ковых мембран, рассечения сращений в переднем отделе 
глаза, пересечения витреальных шварт, освобождения 
внутренней фистулы при заращении ее после антиглау‑
комных операций. Особенно востребованным является 
лазерное устранение зрачкового блока — лазерная ирид‑
эктомия (ИЭ).

По нашим данным, зрачковый блок у большинства 
детей (97  %) можно устранить лазерным способом. 
Существенное снижение (р < 0,05) гипотензивного эф‑
фекта лазерного устранения зрачкового блока с 97,1  % 
после операции до 87,9 % через 6 мес. и более обуслов‑
лено выраженной склонностью детских глаз к зараще‑
нию лазерных колобом радужки (20,9 %) [15]. Особенно 
часто зарастают лазерные колобомы радужки в глазах 
с увеитом, причем как у взрослых пациентов [17, 18], так 
и особенно часто у детей (20,9 %) [16]. Причем колобомы 
радужки зарастают практически у всех детей при диаме‑
тре колобомы менее 1 мм обычно за 1–3 дня, особенно 
на «лазероустойчивых» — темных — радужках [9].

Для предупреждения заращения лазерной колобомы 
предложено сочетать коагулирующее воздействие тер‑
мического лазера (аргонового или диодного) с перфора‑
цией радужки Nd‑ИАГ‑лазером в зоне лазерных коагу‑
лятов [15, 18].

По нашим данным, комбинированная одномомент‑
ная ИАГ‑аргон‑лазерная методика ИЭ при зрачковом 
блоке разной этиологии у детей снижает частоту зараще‑
ния лазерной колобомы в 4 раза, а частоту кровотечений 
во время операции — в 2 раза. Однако при увеите у де‑
тей применение такой методики слишком травматич‑
но, поскольку почти у трети детей ведет к выраженной 
экссудативной реакции с последующей пролиферацией 
и грубым заращением лазерной колобомы до 27,3 % [16]. 
В связи с этим совершенствование методов лазерной 
иридэктомии с учетом особенностей зрачкового блока 
у детей с увеитом представляется востребованным.

Цель: разработать дифференцированный подход 
к лазерной иридэктомии при зрачковом блоке у детей 
с эндогенным увеитом с учетом особенностей строения 
радужки и реакции детских глаз на воздействие разных 
видов лазерного излучения.
Пациенты и методы исследования

Была использована комбинированная лазерная 
установка фирмы NIDEK — сочетание неодим‑ИАГ‑ла‑
зерного деструктора (с длиной волны 1064 нм) и диод‑
ного коагулятора (532 нм). Проведено 36 лазерных ИЭ 
при зрачковом постувеальном блоке у 36 детей в воз‑
расте от 8 до 16 лет. Энергетические режимы зависели 
от толщины и плотности радужки, число сеансов  — 
от прозрачности роговицы и влаги передней камеры, 
выраженности геморрагии во время операции, степени 

контактности ребенка, стремления провести лечение 
без наркоза. Для точности фокусировки и дополнитель‑
ной иммобилизации глаза обязательно использовали 
контактные линзы Гольдмана и/или Абрахама [19].
результаты и обсуждение

Анализ выполнения лазерной ИЭ у детей с постуве‑
альным зрачковым блоком показал, что наиболее лазеро‑ 
устойчивы не только интенсивно пигментированные (так 
называемые «темные радужки»), но главное, радужки 
с толстой стромой. Толщину радужки оценивали биоми‑
кроскопически (светлые серые и голубые радужки чаще 
бывают сравнительно тонкими, а темно‑коричные  — 
толстыми) и уточняли ее при подборе энергии «пробоя». 
Величина энергии, необходимой для «пробоя» радужки, 
зависит от толщины стромы и степени пигментации ра‑
дужки. При тонкой строме радужки для ее перфорации 
обычно было достаточно энергии импульса ИАГ‑лазера 
от 1 до 3 мДж. Опыт показывает, что при тонкой строме 
радужки для устранения зрачкового блока достаточно 
выполнить простую одноэтапную перфорацию радужки 
ИАГ‑лазером в местах максимального бомбажа до пол‑
ного его устранения (рис. 1).

У детей любая лазеркоагуляция (включая и диод‑ла‑
зерную) как термическое воздействие на радужку со‑
провождается гораздо более выраженным реактивным 
синдромом, экссудацией, чем ИАГ‑лазерная деструкция 
радужки (особенно в глазах с увеитом), поэтому мы ста‑
рались избегать лазеркоагуляции при тонкой строме 
радужки, выполняли ее в минимальном объеме и лишь 
для остановки интраоперационного кровотечения.

Для успешной перфорации толстой радужки требу‑
ется предварительно «истончить» ее строму, поэтому 
при плотной толстой строме или заращении предше‑
ствующей лазерной колобомы выполнение лазерной 
иридэктомии осуществляли в 2 этапа.

рис. 1. Лазерные колобомы в глазу ребенка с тонкой стромой 
радужки (одноэтапная перфорация стромы ИАГ-лазером)

Fig. 1. Laser colobomas on a thin iris (single-stage YAG laser perfo-
ration)
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1‑й этап — диод‑лазерную коагуляцию в месте пла‑
нируемой колобомы выполняли в виде кольца коагуля‑
тов диаметром 3–4 мм или сплошным «пятном» (при 
особенно толстой васкуляризированной радужке). 
Энергетические параметры диодного лазера: мощность 
100–300 мВт, длительность импульса 0,1 с; диаметр фо‑
кального пятна 150–200 мкм.

Вторым этапом через 12–14 дней в центре кольца 
диод‑лазерных коагулятов выполняли ИАГ‑лазерную 
сквозную перфорацию радужки с формированием ко‑
лобомы диаметром 1,5–2,5 мм. Для перфорации толстой 
стромы радужки обычно требуется энергия импульса 
от 2 до 6 мДж (рис. 2).

В постувеальных глазах детей с толстой (чаще тем‑
но‑коричневой) радужкой прикорневая зона бывает зна‑
чительно утолщена, перфорация ее требует чрезмерно 
высоких энергий лазерного излучения, что чревато ге‑
моррагиями и чаще невыполнимо. Поэтому ИЭ у детей 
с такой радужкой рекомендуем выполнять не у корня 
радужки, а в 1,5–2 мм от него (рис. 3).

Для детей с увеитом характерно более интенсивное 
кровенаполнение сосудов и отечность стромы радужки, 
особенно в ранние сроки (до 10 дней) после экстракции 
осложненной катаракты; ожидаемая атрофия и истон‑
чение толстой стромы, необходимые для успешной пер‑
форации радужки ИАГ‑лазером, по нашему опыту, про‑
исходит не ранее чем через 2 недели после коагуляции 
радужки (рис. 4).

В соответствии с этим при отсутствии иридокорне‑
ального контакта 2‑й этап лазерной ИЭ на глазах с тол‑
стой темной радужкой лучше выполнять не через 2–3 
дня, а через 10–14 дней после 1‑го этапа. При наличии 
иридокорнеального контакта или линейных сращений 
необходимо безотлагательно выполнить перфорации 
радужки (при многокамерном бомбаже — множествен‑
ные) в бессосудистых участках максимальной проми‑
ненции и атрофии стромы радужки, а расширение коло‑
бомы (при необходимости) отложить на 10 дней (рис. 5).

Попытки лазерного устранения плоскостных иридокор‑
неальных сращений, сформировавшихся на фоне бомбажа, 
обычно сопровождаются выраженными интраоперацион‑
ными геморрагиями и бывают безуспешны, поэтому требу‑
ется инструментальная реконструкция передней камеры.

Место для лазерной колобомы выбирали в бессосу‑
дистых участках истончений радужки, на высоте бом‑
бажа, рекомендуем не затрагивать область вертикаль‑
ного (12/6 час.) и горизонтального (3/9 час.) меридиана 
из‑за риска геморрагий, учитывая топографию сосудов 

рис. 2. Лазерная колобома радужки (ИАГ-лазерная перфорация 
радужки в кольце диод-лазерных коагулятов)

Fig. 2. Laser iris coloboma (YAG laser perforation in a ring of diode 
laser coagulates)

рис. 3. ИАГ-диод-лазерная колобома радужки (двухэтапная мето-
дика)

Fig. 3. YAG-diode laser iris coloboma (two-stage approach)

рис. 4. Атрофия радужки после диодной лазерной коагуляции 
радужки в месте планируемой колобомы в зоне максимального 
бомбажа на 10 час. (1-й этап)

Fig. 4. Iris atrophy in the site of the planned coloboma after diode 
laser coagulation in maximum bombe at 10 o’clock (first stage)
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радужки. Соответственно, желательно выбирать участ‑
ки радужки на 10, 2 час., от 4 до 5 час. и от 7 до 8 час. 
(рис. 6) при отсутствии в этих зонах крипт, уплотнений, 
мальформаций сосудов.

Планируя место для лазерной колобомы радужки, 
советуем также не затрагивать и рефлексогенные зоны 
радужки, ответственные за орган зрения [20] (рис. 7).

По топографическим картам проекционных зон че‑
ловека область «глаз» проецируется на радужке правого 
глаза в секторе 13 час. 15 мин, а левого глаза — на 10 час. 
45 мин. По нашему опыту, при ИЭ в этих зонах радужки 
у детей наблюдается длительный реактивный синдром 
и лазерные колобомы чаще зарастают, что требует до‑
полнительных лазерных вмешательств, что согласуется 
с опытом В.Ю. Сычникова, Т.К. Немовой [21].

Дифференцированный подход к выполнению ла‑
зерной ИЭ к 2021 г. позволил снизить частоту гемор‑
рагических осложнений во время операции до 19,4  %; 
экссудативной реакции, пролиферативного синдрома 
с заращением лазерных колобом через 1–6 мес. до 33,3 % 
по сравнению с 2009 г. (25,7 и 40,9 % соответственно).

По нашему опыту, показаниями к лазерному устра‑
нению зрачкового блока при эндогенных увеитах у де‑
тей следует считать бомбаж радужки как с повышением 
ВГД, так и без него. Показания к лазерному устранению 
иридокорнеальных контактов, сращений или угрозы их 
формирования определяются в зависимости от их про‑
тяженности, васкуляризации и срока существования. 
Относительными противопоказаниями к лазерной ИЭ 
и синехиотомии являются обширные плоскостные ири‑
докорнеальные сращения и рецидивы зрачкового блока 
после неоднократных (более 3) лазерных операций.

Таким образом, для зрачкового блока у детей с эндо‑
генным увеитом разработан и может быть рекомендован 

для внедрения в практику детской офтальмологии эф‑
фективный и атравматичный дифференцированный 
подход к выполнению лазерной иридэктомии с мини‑
мальным использованием термического лазера при раз‑
ных типах радужки, с учетом топографии сосудов радуж‑
ки, рефлексогенных зон, особенностей реакции радужки 
на воздействие лазеров‑деструкторов (Nd‑ИАГ‑лазер) 
и коагуляторов (диод‑лазер) [19].
заклЮчение

Для эффективной атравматичной лазерной иридэк‑
томии у детей с эндогенным увеитом рекомендуем диф‑
ференцированный запатентованный метод: при тонкой 

рис. 6. Схема рекомендуемой локализации лазерных колобом ра-
дужки

Fig. 6. Scheme of the laser recommended localization on the iris

ба

рис. 5. Постувеальный зрачковый блок с многокамерным бомбажем, иридокорнеальным контактом и офтальмогипертензией: а — до 
лечения; б — после множественных ИАГ-лазерных иридотомий (восстановлен ток ВГЖ из задней камеры в переднюю, нормализова-
лось ВГД, устранен иридокорнеальный контакт, исчез отек роговицы)

Fig. 5. Postuveal pupillary block with multi-chamber bombe, iridocorneal contact, and ocular hypertension: a — before treatment; б — after 
multiple YAG laser iridotomies (the flow of intraocular fluid was restored, IOP returned to normal, iridocorneal contact was eliminated, and 
corneal edema disappeared)
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строме радужки  — одноэтапную ИЭ (ИАГ‑лазерную 
перфорацию радужки в местах максимального бомба‑
жа, при многокамерном бомбаже  — множественную); 
при плотной толстой строме радужки или заращении 
прежней лазерной колобомы — двухэтапную ИЭ (диод‑
лазерная коагуляция в виде кольца или пятна на месте 
планируемой колобомы и ИАГ‑лазерная сквозная пер‑
форация радужки с формированием колобомы через  

10–14  дней). При выборе ме‑
ста для колобомы рекомендуем 
учитывать топографию сосудов 
радужки, рефлексогенных зон, 
особенности реакции радужки 
на воздействие лазеров‑деструк‑
торов (Nd‑ИАГ‑лазер) и коа‑
гуляторов (диод‑лазер) у детей 
с эндогенным увеитом, ограничить 
применение термических лазеров‑
коагуляторов, особенно на тонкой 
радужке. После лазерной опе‑
рации необходима активная 
противовоспалительная терапия 
увеита и мониторинг состояния 
глаза. Дифференциальный под‑
ход безопасен, эффективен, может 
быть рекомендован для внедре‑
ния в практику детской офталь‑
мологии.
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резЮме

Содружественное косоглазие и аномалии рефракции — нередко совместно встречающиеся патологические состояния у взрос-
лых пациентов. Желание пациента избавиться от обеих проблем ставит перед хирургом вопрос об очередности хирургических 
вмешательств. При неаккомодационном содружественном косоглазии вопрос не так однозначен. Несмотря на значительное 
количество исследований, посвященных этой теме, все еще не существует однозначного мнения о значимости рефракцион-
ной ошибки после операций по поводу косоглазия. Таким образом, актуальной задачей остается исследование возможных 
хирургически индуцированных изменений рефракции после вмешательств на экстраокулярных мышцах и их оценка в течение 
периода наблюдения. цель: анализ влияния хирургического лечения горизонтального косоглазия у взрослых на рефракционный 
и астигматический статус. Пациенты и методы. Проспективное исследование проведено с участием 30 пациентов с содруже-
ственным сходящимся или расходящимся косоглазием. Каждому пациенту была выполнена хирургическая операция, которая 
заключалась в рецессии и резекции экстраокулярных мышц одного глаза. Значения сфероэквивалента (SE) и цилиндра (Cyl) 
определяли до операции, через 1, 3 и 6 месяцев после хирургического вмешательства. Изменения рефракции рассчитывались 
в послеоперационном периоде как для сфероэквивалента, так и для цилиндра, через 1 (SIRC1), 3 (SIRC2) и 6 месяцев (SIRC3). 
В дополнение рассчитывали разницу (d) между SIRC1 и SIRC3, чтобы определить, были они временными или постоянными. Ана-
лиз индуцированных изменений величины и направления астигматизма выполняли, используя векторный анализ. результаты. 
Динамика значений SE в течение 6 месяцев после операции сместилась в незначительную миопию, однако значимой статиче-
ской разницы по этому параметру не было выявлено (р = 0,17). Среднее изменение сферического эквивалента (SE) рефракции 
составило 0,22 ± 0,47 дптр в SIRC1, 0,15 ± 0,44 дптр в SIRC2, и 0,12 ± 0,51 дптр в SIRC3. Cтатистически значимой разницы 
между изменениями хирургически индуцированной рефракции в разные сроки после операции выявлено не было (р = 0,34). Раз-
ница (SIRC d) между SIRC1 и SIRC3 для сфероэквивалента составила 0,096 ± 0,480 и может быть интерпретирована как умень-
шение ошибки хирургически индуцированной рефракции в течение 6 месяцев после операции. Хирургически индуцированный 
астигматизм в разные сроки после операции составил: SIRC1 = 0,44 ± 0,39, SIRC2 = 0,47 ± 0,41, SIRC3 = 0,43 ± 0,29. Стати-
стически значимой разницы по этому параметру в исследуемый период обнаружено не было (р = 0,1). Разница (SIRC d) между 
SIRC1 и SIRC3 для астигматизма составила 0,0001 ± 0,3200, что свидетельствует о стабильности значений астигматизма. 
По данным векторного анализа величина и ось дооперационного астигматизма составила 1,131 ± 0,410 ax172 и приближена 
к фактическим послеоперационным значениям 1,17 ± 0,50 ax172. Вектор хирургически индуцированного астигматизма соста-
вил 0,43 ± 0,10 ax84. Эти изменения не были статистически и клинически значимыми. заключение. В целом рефракционный 
и астигматический статус после хирургического лечения горизонтального косоглазия не изменился. Однако в исследовании 
был отмечен миопический сдвиг рефракции в сроки 3–6 месяцев после операции, поэтому можно рекомендовать выполнение 
рефракционных операций взрослым пациентам через 3–6 месяцев после операции по поводу косоглазия.

ключевые слова: горизонтальное косоглазие, хирургическое лечение косоглазия, рефракционный статус, рефракционные 
изменения, индуцированный астигматизм
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abstraCt

Concomitant strabismus and refractive anomalies are often common pathological conditions in adult patients. The patient’s desire to get 
rid of both problems poses a question to the surgeon about the order of surgical interventions. With non-accommodative concomitant 
strabismus, the question is not so unambiguous. Despite a significant number of studies devoted to this topic, there is still no unequivocal 
opinion on the significance of refractive error after strabismus surgery. Thus, it remains an urgent task to study of possible surgically in-
duced refractive changes after interventions on extraocular muscles and their assessment during the observation period. purpose. Evalu-
ation of the effect of surgical treatment of horizontal strabismus in adults on refractive and astigmatic status. patients and methods. 
A prospective study of 30 patients with concomitant convergent or divergent strabismus. Each patient underwent surgery for horizontal 
strabismus, which consisted in recession and resection of the extraocular muscles of one eye. The spheroequivalent (SE) and cylinder 
(Cyl) values were determined before surgery, 1, 3, and 6 months after surgery. Refractive changes were calculated in the postoperative 
period, both for the spheroequivalent and for the cylinder, after 1 month (SIRC1), 3 months (SIRC2) and 6 months (SIRC3). In addition, 
the difference (d) between SIRC1 and SIRC3 was calculated to determine if they were temporary or permanent. Analysis of the induced 
changes in the magnitude and direction of astigmatism was performed using vector analysis. results. The dynamics of SE values   within 
6 months after surgery shifted to insignificant myopia, however, no significant static difference in this parameter was found (p = 0.17). 
The mean change in spherical equivalent (SE) refraction was 0.22 ± 0.47 diopters in SIRC1, 0.15 ± 0.44 diopters in SIRC2, and 0.12 ± 
0.51 diopters in SIRC3. There was no statistically significant difference between changes in surgically induced refraction at different 
times after surgery (p = 0.34). The difference (SIRC d) between SIRC1 and SIRC3 for the spheroequivalent was 0.096 ± 0.480 and can 
be interpreted as a decrease in surgically induced refraction error within 6 months after surgery. Surgically induced astigmatism at dif-
ferent times after surgery was: SIRC1 = 0.44 ± 0.39, SIRC2 = 0.47 ± 0.41, SIRC3 = 0.43 ± 0.29. There was no statistically significant 
difference in this parameter during the study period (p = 0.1). The difference (SIRC d) between SIRC1 and SIRC3 for astigmatism was 
0.0001 ± 0.3200, which indicates stable values of astigmatism. According to the vector analysis, the magnitude and axis of preoperative 
astigmatism was 1.131 ± 0.410 ax172 and is close to the actual postoperative values of 1.17 ± 0.50 ax172. The vector of surgically 
induced astigmatism was 0.43 ± 0.10 ax84. These changes were not statistically or clinically significant. Conclusion. In general, the 
refractive and astigmatic status does not change after surgical treatment of horizontal strabismus. However, in this study, there was a 
myopic refraction shift during the first 3–6 months after surgery. In this connection, it is possible to recommend refractive operations to 
adult patients 3–6 months after strabismus surgery.
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введение

Содружественное косоглазие и аномалии рефрак‑
ции — нередко совместно встречающиеся патологиче‑
ские состояния у взрослых пациентов. Желание пациен‑
та избавиться от обеих проблем ставит перед хирургом 
вопрос об очередности хирургических вмешательств. 
При неаккомодационном содружественном косоглазии 
вопрос не так однозначен. Индуцированные аномалии 
рефракции могут возникать после рутинных операций 
по поводу горизонтального косоглазия. Впервые вза‑
имосвязь между хирургией косоглазия и рефракцион‑
ными изменениями была описана в 1936 г., при этом 
сообщалось об изменениях астигматизма у 60  % па‑
циентов [1]. Существует несколько причин развития 
рефракционных изменений после хирургического вме‑
шательства по поводу косоглазия. Одну из них связы‑
вают с изменениями кривизны роговицы вследствие 
снижения напряжения на склеру рецессированной экс‑
траокулярной мышцы [1–7]. Предполагается, что за‑
живление раны, отек век, изменения микроциркуляции 

цилиарного тела и кривизны хрусталика также вносят 
вклад в изменения рефракционного статуса после опе‑
рации при косоглазии [2, 4–6]. В большинстве случаев 
рефракционные изменения носят временный харак‑
тер и сопровождаются незначительными изменения‑
ми, возможно, с переходом в миопический сдвиг [1–3, 
8–15]. Однако сообщается и о значительных изменени‑
ях сфероэквивалента в сторону миопии и их долгосроч‑
ном характере [5, 12, 14, 16–18]. Современные исследо‑
вания предлагают для стандартизации и последующего 
сравнения применять векторный анализ для оценки 
хирургического индуцированного изменения рефрак‑
ционного и астигматического статуса [19–22]. В связи 
с этим мы представляем долгосрочное исследование 
с использованием векторного анализа для определения 
рефракционных и астигматических изменений у паци‑
ентов после операции по поводу косоглазия.

Цель: проанализировать влияние хирургического 
лечения горизонтального косоглазия у взрослых на реф‑
ракционный и астигматический статус.
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Пациенты и методы

В отделении реконструктивно‑восстановительной 
и пластической хирургии ФГАУ «НМИЦ «МНТК “Мик ‑ 
рохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» 
Минздрава России было выполнено проспективное ис‑
следование в группе пациентов, прооперированных 
по поводу горизонтального содружественного косогла‑
зия, в период с 2020 по 2021 г.

Критериями исключения из исследования были: воз‑
раст пациентов младше 18 лет; хирургическое лечение 
косоглазия ранее трех лет до текущей операции; врож‑
денные или прогрессирующие заболевания роговицы 
или заднего отдела глаза; глаукома; неврологические 
или системные заболевания; возрастная катаракта; ра‑
нее, чем один год, оперированная катаракта.
рефракция и хирургическое лечение

Для каждого пациента были проанализированы сле‑
дующие данные: возраст на момент операции; пол; макси‑
мально корригируемая острота зрения; рефракция глазно‑
го яблока; угол косоглазия по Гиршбергу; угол косоглазия, 
измеряемый с помощью синоптофора; верзионные дви‑
жения; характер зрения. Визометрию — определение не‑
корригированной остроты зрения (НКОЗ) и максимально 
корригированной остроты зрения (МКОЗ) — в естествен‑
ных условиях проводили с использованием проектора 
знаков (ACP 8, Topcon, Япония) и фороптера (CV5000, 
Topcon, Япония). За максимальную остроту зрения при‑
нимали значение 1,0 по таблице Сивцева  — Головина. 
Циклоплегическую рефракцию измеряли до и после опе‑
рации с использованием авторефрактометра (KR‑8900, 
Topcon, Япония). Угол косоглазия определяли методом 
Гиршберга по положению светового рефлекса относи‑
тельно центра зрачка, при этом величину угла косогла‑
зия оценивали в градусах. Характер зрения определяли 
на 4‑точечном цветотесте. Результаты оценивали через 1, 
3 и 6 месяцев после операции. Хирургическая операция 
по поводу горизонтального косоглазия заключалась в ре‑
цессии и резекции прямых мышц одного глаза и прово‑
дилась двумя хирургами отделения. Хирургический до‑
ступ выполняли с помощью горизонтального разреза 
конъюнк тивы. Объем резекции и рецессии мышц был 
основан на предоперационном угле косоглазия, длине 
глазного яблока и тракционном тесте во время операции.

Изменения рефракции, вызванные хирургическим 
вмешательством, определяли как разницу в рефрак‑
ции между каждой послеоперационной рефракцией 
и соответствующей предоперационной рефракцией. 
Выведенное уравнение

SIRC = pre‑Rx – post‑Rx,
где SIRC — изменение рефракции, вызванное хирур‑
гическим вмешательством, pre‑Rx  — предопераци‑
онная рефракция, а post‑Rx  — послеоперационная 
рефракция.

Изменения рефракции, вызванные операцией, рас‑
считывали в послеоперационном периоде через 1 (SIRC1), 

3 (SIRC2) и 6 месяцев (SIRC3). Послеоперационные реф‑
ракционные изменения сравнивали с соответствующим 
предоперационным значением. В дополнение рассчиты‑
вали разницу (d) между SIRC1 и SIRC3, чтобы опреде‑
лить, были они временными или постоянными. Таким 
образом, при d  = SIRC1 – SIRC3 результаты интерпре‑
тировались следующим образом: если d = 0, рефракция 
была стабильной; если d > 0, ошибка рефракции умень‑
шилась, а если d < 0, ошибка рефракции увеличилась.

Анализ индуцированных изменений величины и на‑
правления астигматизма выполняли по методу Альпинса, 
рассчитываемого с использованием программного обе‑
спечения AstigMATIC [23]. В ходе векторного анализа оце‑
нивали 3 основных индекса, значения которых в нашем 
случае были следующими: целевой вектор астигматизма 
(TIA)  — предполагаемое изменение астигматизма после 
рефракционной операции, т.е. астигматизм, который не‑
обходимо исправить операцией, в нашем случае это име‑
ющийся у пациента астигматизм до операции; индуциро‑
ванный вектор астигматизма (SIA) — изменение величины 
и оси астигматизма, вызванное операцией; вектор разницы 
(DV)  — фактический измеренный послеоперационный 
астигматизм роговицы, в нашем случае он должен соответ‑
ствовать TIA, так как мы не выполняем рефракционную 
операцию, а хирургически индуцированный астигматизм, 
как мы предполагаем, должен быть минимальным.

методы статистической обработки 
результатов

Статистическую обработку данных проводили 
с использованием компьютерных программ Statistica 10.0 
(StatSoft, США) и Microsoft Office Excel 2013 (Microsoft, 
США). Характер распределения данных определяли 
при помощи критерия Шапиро  — Уилка. Результаты 
представлены в виде M  ± SD, где M (Mean)  — среднее 
арифметическое значение, SD (standard deviation) — стан‑
дартное отклонение. Для сравнения данных до и в раз‑
личные сроки после операции использовали t‑критерий 
Стьюдента для зависимых выборок, дисперсионный 
анализ Фридмана и критерий Уилкоксона в зависимости 
от типа распределения данных. Для сравнения качествен‑
ных признаков между группами использовался критерий 
χ2. Статистическую достоверность различий в оценивае‑
мых показателях признавали при значении p < 0,05.

результаты

Всего 30 пациентов (53,33  % мужчин 
и 46,67  % женщин; 30 глаз) были включены в исследова‑
ние. Средний возраст составил 36,27  ± 11,15 года (диа‑
пазон 18–55  лет). Из 30  пациентов 7 (23,3  %) имели аль‑
тернирующую эзотропию, альтернирующая экзотропия 
встречалась у 10 (33,3 %) пациентов, монолатеральная эзо‑
тропия — у 4 (13,3 %) и 9 (30 %) имели монолатеральную 
экзотропию (табл. 1). Среднее отклонение глазного яблока 
составляло 18,82 ± 10,37 градуса по Гиршбергу, МКОЗ до опе‑
рации — 0,71 ± 0,37, через один месяц после — 0,73 ± 0,37,  
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через 3  месяца  — 0,73  ± 0,37, через полгода  — 0,73  ± 0,38 
(табл. 2). Динамика остроты зрения до операции и в разные 
сроки наблюдения после операции представлена на рисунке 1.

Динамика значений сфероэквивалента в течение 
6  месяцев после операции сместилась в незначитель‑
ную миопию (рис. 1), однако значимой статической раз‑
ницы по этому параметру не было выявлено (р  = 0,17) 
(табл. 2). Среднее изменение сферического эквивалента 
(SE) рефракции составило 0,22 ± 0,47 дптр в SIRC1, 0,15 ± 
0,44 дптр в SIRC2, и 0,12  ± 0,51 дптр в SIRC3 (табл.  3). 
Статистически значимой разницы между изменениями 
хирургически индуцированной рефракции в разные 
сроки после операции выявлено не было (р = 0,34).

В дополнение рассчитывали разницу (d) между SIRC1 
и SIRC3 для сфероэквивалента, чтобы определить, были 
изменения рефракции, вызванные хирургическим вме‑
шательством, временными или постоянными. SIRC d со‑
ставил 0,096 ± 0,480, что может быть интерпретировано 
как уменьшение ошибки хирургически индуцированной 
рефракции в течение 6 месяцев.

Динамика значений цилиндра в течение 6 месяцев 
после операции была незначительной (табл. 2), статисти‑
чески значимой разницы по этому параметру в исследуе‑
мый период обнаружено не было (р = 0,1). Хирургически 
индуцированный астигматизм в разные сроки после 
операции составил: SIRC1 = 0,44 ± 0,39, SIRC2 = 0,47 ± 
0,41, SIRC3 = 0,43 ± 0,29 (табл. 3). Статистически значи‑
мой разницы между изменениями хирургически инду‑
цированного астигматизма в разные сроки после опера‑
ции выявлено не было. Разница (d) между SIRC1 и SIRC3 
для астигматизма составила 0,0001 ± 0,3200, что говорит 
о стабильных значениях астигматизма.

Использовали также программное обеспечение 
AstigMATIC для анализа индуцированных изменений ве‑
личины и направления астигматизма (рис. 3). Величина 
и ось дооперационного астигматизма составила 1,131  ± 
0,410 ax172 и приближена к фактическим послеопераци‑
онным значениям 1,17 ± 0,50 ax172 (рис. 1А, В).

Вектор хирургически индуцированного астигматиз‑
ма (рис. 3Б) составил 0,43  ± 0,10 ax84. Эти изменения 
не были статистически и клинически значимыми.
обсуждение

В этой работе мы описали долгосрочное исследова‑
ние изменений рефракции и астигматического статуса 
у взрослых пациентов после хирургического лечения 
косоглазия. Несмотря на то что большинство операций 
по поводу косоглазия выполняют в детском возрасте, 
в наше исследование были включены пациенты стар‑
ше 18 лет. Это связано с тем, что преломляющая сила 

таблица 1. Распределение пациентов по полу, возрасту, типу ко-
соглазия

table 1. Distribution of patients by sex, age, type of strabismus

Характеристика группы исследования
Characteristics of the study group

Значения
Values

Всего пациентов / Total patients 30

Возраст (год, mean ± SD) / Age (year, mean ± SD) 36,27 ± 11,15

Пол (м/ж, %) / Sex (m/f, %) 16 мужчин (53,3 %), 14 женщин (46,7 %)

Альтернирующая эзотропия / Alternating esotropia 7 (23,3 %)

Альтернирующая экзотропия / Alternating exotropia 10 (33,3 %)

Монолатеральная эзотропия / Monolateral esotropia 4 (13,3 %)

Монолатеральная экзотропия / Monolateral exotropia 9 (30 %)

таблица 2. Визуальные и рефракционные результаты до и в различные сроки после операции по поводу косоглазия

table 2. Visual and refractive results before and at various times after strabismus surgery

Параметр (средние значения)
Parameter (average values)

До операции
Before surgery

Сроки после операции / Terms after surgery p/Kendall’s
Concordance1 1 месяц / 1 month 3 месяца / 3 months 6 месяцев / 6 months

МКОЗ 0,71 ± 0,37 0,73 ± 0,37 0,73 ± 0,37 0,73 ± 0,38  0,01/0,12

Mean SE ± SD, дптр (D) -0,22 ± 2,69 -0,44 ± 2,58 -0,38 ± 2,69 -0,34 ± 2,69  0,17/0,06

Mean Cyl ± SD -0,16 ± 1,69 -0,38 ± 1,75 -0,28 ± 1,82 -0,28 ± 1,72 0,1/0,07

Mean axis 109,03 ± 50,21 97,97 ± 62,47 104,87 ± 55,6 100,27 ± 61,17 0,91/0,06

Примечание: МКОЗ — максимально корригированная острота зрения, SE — сфероэквивалент, Cyl — сила цилиндра, SD — стандартное отклонение; 1 — p для дисперсионно-
го анализа по Фридману, коэффициент согласованности Кендалла — чем больше различия между группами, тем ближе коэффициент Кендалла к единице.
Note: MCVA — maximum corrected visual acuity, SE — spheroequivalent, Cyl — cylinder force, SD — standard deviation; 1 — p for analysis of variance according to Friedman, Kend-
all’s coefficient of concordance — the greater the difference between the groups, the closer Kendall’s coefficient is to one.

таблица 3. Изменения хирургически индуцированной рефракции

table 3. Changes in surgically induced refraction

SIRC1 (через 1 месяц)
SIRC1 (after 1 month)

SIRC2 (через 3 месяца)
SIRC2 (after 3 months)

SIRC3 (через 6 месяцев)
SIRC3 (after 6 months)

p/Kendall’s
Concordance1 SIRC d

SE, дптр (D) 0,22 ± 0,47 0,15 ± 0,44 0,12 ± 0,51  0,34/0,04 0,096 ± 0,48

Cyl, дптр (D) 0,44 ± 0,39 0,47 ± 0,41 0,43 ± 0,29 0,56/0,02 0,0001 ± 0,32

Примечание: SIRC — изменение рефракции, вызванное хирургическим вмешательством, 1 — p для дисперсионного анализа по Фридману, коэффициент согласованности 
Кендалла — чем больше различия между группами, тем ближе коэффициент Кендалла к единице.
Note: SIRC is the change in refraction caused by surgery, 1 — p for Friedman analysis of variance, Kendall’s coefficient of agreement — the greater the difference between groups, the 
closer Kendall’s coefficient is to unity.
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растущего глаза значительно меняется в течение пер‑
вых лет жизни, осевая длина глаза также увеличивается. 
В связи с этим мы считаем, что рефракционные измене‑
ния после хирургического лечения косоглазия у взрос‑
лых более надежно отражаются под влиянием самой 
операции на рефракцию, чем в детском возрасте.

В нашем исследовании мы получили незначительный 
миопический сдвиг по сфероэквиваленту, однако данный 
показатель через 6 месяцев после операции достиг своего 
дооперационного уровня, а динамика изменений не была 
статистически значимой. Полученные нами данные со‑
поставимы с данными других исследований, в которых 
отмечают изменение сфероэквивалента с миопическим 
сдвигом в течение первых трех месяцев после операции 
по поводу косоглазия [11, 12, 14, 24, 25]. С другой стороны, 
есть исследования, в которых рефракционные измене‑
ния могут сохраняться и более длительное время, вплоть 
до одного года и более после операции [9, 26]. Часть ис‑
следователей вообще не отмечает какие‑либо послеопера‑
ционные изменения рефракции [10, 27, 28].

Астигматический статус пациента в нашем иссле‑
довании был стабильным и практически не изменялся. 

Хирургически индуцированный астигматизм был незна‑
чительным и не был ни клинически, ни статистически 
значимым в течение всего периода наблюдения, что со‑
впадает с рядом исследований [27–29]. В большинстве 
исследований отмечаются изменения астигматического 
статуса в виде увеличения прямого астигматизма после 
хирургического лечения горизонтального косоглазия 
в течение первых трех месяцев после операции, причем 
самые выраженные изменения происходят в первый ме‑
сяц после операции. Однако следует отметить, что прак‑
тически во всех случаях статистически значимые изме‑
нения астигматизма в течение этого периода не являются 
клинически значимыми [8, 11, 14, 25, 30].

В настоящее время нет убедительных данных, 
что рефракционный и астигматический статус после хи‑
рургического лечения горизонтального косоглазия стой‑
ко изменяется. Однако у нашего исследования, безуслов‑
но, есть ограничения: во‑первых, небольшое количество 
исследуемых не позволило нам разделить их в зависимо‑
сти от вида косоглазия — сходящегося или расходящего‑
ся и, соответственно, разделить в зависимости от опера‑
ции. Кроме того, представляется интересным не только 

рис. 1. Динамика изменений остроты зрения до и после операции 
в течение срока наблюдения

Fig. 1. Dynamics of changes in visual acuity before and after surgery 
during the observation period

рис. 3. Диаграммы: А — распределения по оси и силе дооперационного астигматизма; Б — распределения по оси и силе хирургически 
индуцированного астигматизма; В — показывающая наложения до и хирургически индуцированного астигматизма. Диаграммы А и В 
практически идентичные

Fig. 3. Diagram: А — of distribution along the axis and strength of preoperative astigmatism; Б — of the distribution along the axis and strength 
of surgically induced astigmatism; B — showing overlays of pre and surgically induced astigmatism. Diagrams A and B are almost identical

рис. 2. Динамика изменений сфероэквивалента до и после опе-
рации в течение срока наблюдения

Fig. 2. Dynamics of changes in the spheroequivalent before and after 
surgery during the observation period
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разделение по виду косоглазия, но также по величине 
рецессии и резекции мышц. Немаловажным моментом, 
на наш взгляд, будет являться влияние состояния фи‑
брозной капсулы, длины глаза и толщины роговицы.
выводы

В настоящее время нет убедительных статистических 
данных, что рефракционный и астигматический статус 
после хирургического лечения горизонтального косо‑
глазия изменяется. Однако в исследовании был отмечен 

миопический сдвиг рефракции от 3–6 месяцев после 
операции. В связи с этим можно рекомендовать выпол‑
нение рефракционных операций у взрослых пациентов 
в течение 3–6 месяцев после хирургического лечения ко‑
соглазия.
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макулярного отека методом навигационной 

лазеркоагуляции в сочетании с интравитреальным 
введением ингибиторов ангиогенеза
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резЮме

В настоящее время около 16,4 млн человек в мире страдает ретинальной венозной окклюзией (РВО). Патофизиология РВО 
включает изменения в сосудистой стенке, кровотока, свертываемости крови. Ключевую роль в патогенезе данной группы за-
болеваний играет ишемия и гипоксия сетчатки, приводящая к неоваскуляризации. Макулярный отек (МО) — наиболее частое 
осложнение ретинальной венозной окклюзии. Оптическая когерентная томография в ангиорежиме (ОКТ-А) рассматривается 
как информативный и высокочувствительный способ диагностики макулярного отека и зон ишемии при РВО. Приоритетным 
методом лечения МО при РВО является интравитреальное введение глюкокортикостероидов и/или ингибиторов ангиогене-
за. Перспективным является сочетание антиангиогенной терапии с лазерным лечением. Технология навигационного лечения 
реализована в условиях системы Navilas 577. Навигационная лазерная система Navilas 577 — лазеркоагулятор с системой 
трекинга и фундус-камера. Возможность планирования операции, наложения результатов ОКТ-А на фотографию глазного дна 
позволяет сделать лечение быстрым, более точным, минимизирует повреждение здоровых тканей. цель: проанализировать 
результаты прицельной топографически ориентированной пороговой лазерной коагуляции в лечении посттромботического МО 
на навигационной лазерной системе Navilas 577 после интравитреального введения ингибитора ангиогенеза. Пациенты и ме-
тоды. Проведено проспективное исследование по оценке результатов навигационного лазерного лечения на аппарате Navilas 
577 после интравитреальных инъекций ингибитора ангиогенеза у 14 пациентов (14 глаз) в возрасте от 51 до 83 лет с маку-
лярным отеком до 390 мкм, возникшим вследствие окклюзии ветви центральной вены сетчатки. Лазерное лечение прово-
дили в сроки от 2 недель до 1 месяца после последней инъекции ингибитора ангиогенеза. Определяли зоны ишемии в макуле 
по данным ОКТ-А, импортировали их в навигационную систему Navilas 577 и накладывали на цветную фотографию глазного дна. 
Затем планировали лечение — размечали положение будущих коагулятов. результаты. Через 3 месяца наблюдалось снижение 
высоты отека, повышение светочувствительности в центральной зоне сетчатки и повышение остроты зрения. заключение. 
Сочетание навигационной лазерной коагуляции сетчатки с ИВВИ ингибитора ангиогенеза в лечении невысокого посттромботи-
ческого отека (менее 390 мкм) дает хорошие результаты, следовательно, может быть оправдано и целесообразно в условиях 
реальной клинической практики.

ключевые слова: посттромботический макулярный отек, ингибиторы ангиогенеза, навигационная пороговая лазеркоагу-
ляция на аппарате Navilas 577, ОКТ-А
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At present about 16.4 million people in the world suffer from retinal venous occlusions (RVO). The pathophysiology of RVO includes 
changes in the vascular wall, blood flow, blood clotting. The key role in the pathogenesis of this group of diseases is played by ischemia 
and retinal hypoxia, leading to neovascularization. Macular edema (ME) is the most common complication of retinal vein occlusions. 
Optical coherence tomography-angiography (OCTA) is considered as an informative and highly sensitive method for diagnosing macular 
edema (ME) and ischemic zones in RVO. Intravitreal administration of glucocorticosteroids and/or angiogenesis inhibitors is the prior-
ity treatment method for macular edema in RVO. The combination of antiangiogenic therapy and laser treatment is promising. The 
navigation treatment technology is implemented under the conditions of the Navilas 577 system. The Navilas 577 laser navigation 
system is a laser coagulator with a tracking system and a fundus camera. The possibility of planning the operation, superimposing the 
results of OCTA on a fundus image makes the treatment faster, more accurate, and minimizes damage to healthy tissues. purpose: 
to evaluate the results of target topographically oriented threshold laser coagulation in the treatment of post-thrombotic ME using the 
Navilas 577 laser navigation system following intravitreal administration of angiogenesis inhibitors. materials and methods. There 
was performed a prospective study of the results of navigation laser treatment on the Navilas 577 device after intravitreal injections 
of angiogenesis inhibitors in 14 patients (14 eyes), aged 51 to 83 years, with macular edema up to 390 μm due to the branch central 
retinal vein occlusion. Laser treatment was performed within 2 weeks to 1 month following the last injection of angiogenesis inhibitors. 
The zones of ischemia in the macula were determined according to OCT-A data, imported into the Navilas 577 navigation system 
and superimposed on a color fundus image. Then the treatment was planned — the position of the future coagulates was marked. 
results. In 3 months, there was a decrease in the height of edema from 366.5 (323;390) to 280 (270;300) μm, an increase in 
light sensitivity in the central retinal zone from 17 to 21.2 dB and an increase in visual acuity from 0.4 (0.3;0.5) to 0.5 (0.45;0.6). 
Conclusion. The combination of navigation retinal laser coagulation and angiogenesis inhibitors in the treatment of low post-thrombotic 
edema (less than 390 μm) gives good results; therefore, it can be justified and advisable in real clinical practice.

Keywords: post-thrombotic macular edema, angiogenesis inhibitors, navigation threshold laser coagulation on the Navilas 577 
device, OCT-A
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актуальность

В настоящее время около 16,4 млн человек во всем мире 
страдают окклюзиями ретинальных вен. Среди них у 13,9 
млн имеется поражение ветвей центральной вены сетчат‑
ки (ЦВС), у 2,5 млн — окклюзия ЦВС [1, 2]. Ежегодно ре‑
гистрируется 520 вновь выявленных случаев ретинальных 
венозных окклюзий (РВО) на 1 000 000 населения (из них 
440 — поражение ветви, 80 — поражение основного ство‑
ла ЦВС) [1, 2]. Заболеваемость РВО увеличивается с воз‑
растом. Так, в возрастной группе 49–60 лет она составляет 
0,7 %, а у лиц старше 80 лет достигает 4,6 % [1–3].

Острая социальная значимость проблемы обусловле‑
на возможностью инвалидизации пациентов в результате 
этой патологии. В странах Западной Европы РВО являют‑
ся второй по частоте причиной значительного снижения 
остроты зрения вследствие сосудистой патологии глазно‑
го дна после диабетической ретинопатии [1, 2].

В Российской Федерации инвалидизация как резуль‑
тат острых нарушений кровообращения в магистральных 

сосудах глазного дна происходит в 51,5 % случаев, среди 
которых на долю РВО приходится 60 % [2].

Согласно триаде Рудольфа Вирхова, сформулиро‑
ванной более 150 лет назад, патофизиология тромбо‑
за включает три взаимосвязанных фактора: изменения 
в сосудистой стенке, изменение кровотока, изменения 
свертываемости крови. В большинстве случаев окклюзия 
ветви ЦВС происходит в зоне артериовенозного пере‑
креста, где оба сосуда объединены общей адвентициаль‑
ной оболочкой [1]. Ключевую роль в патогенезе данной 
группы заболеваний играет ишемия и гипоксия сетчатки 
и, как следствие, развитие компенсаторной неоваскуляри‑
зации, которая для глаза является патологической [4].

В современном мире используют классификацию, 
предложенную S. Hayreh и соавт. в 2005 г. [5].

Все РВО разделяют на три крупные группы: ок‑
клюзия ЦВС (ОЦВС), окклюзия ветви ЦВС (ОВЦВС) 
и гемицентральная венозная окклюзия. В свою очередь, 
каждая из них состоит из двух подтипов: ишемический 
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(неперфузируемый) и неишемический (перфузируе‑
мый). Подтип окклюзии определяют по данным флюо‑
ресцентной ангиографии (ФАГ). При ишемическом под‑
типе на ФАГ выявляют ишемические зоны суммарной 
площадью более 10 диаметров диска зрительного не‑
рва. Если площадь неперфузируемых зон менее 10 диа‑
метров диска зрительного нерва, то этот тип называют 
неишемическим. При невозможности проведения ФАГ 
или при затруднении оценки степени перфузии сетчат‑
ки из‑за множества геморрагий определить подтип по‑
могают показатели остроты и поля зрения, нарушения 
зрачковых реакций, данные электроретинографии (ЭРГ) 
[2, 6, 7]. При ишемическом подтипе определяется более 
низкая острота зрения уже при первом визите: остро‑
та зрения 0,1 и выше выявлена лишь в 1 % случаев (при 
перфузируемом подтипе — в 22 %) [2, 6].

Макулярный отек (МО)  — наиболее частое ослож‑
нение ретинальных венозных окклюзий (РВО)  — воз‑
никает как при ишемическом, так и при неишемическом 
подтипе. Данные рандомизированных исследований 
убедительно показали, что в ряде случаев наблюдается 
самопроизвольное разрешение МО, даже при окклюзии 
основного ствола центральной вены сетчатки (ЦВС) [8].

В настоящее время оптическая когерентная томография 
в ангио‑режиме (ОКТ‑А) рассматривается как наиболее 
информативный и высокочувствительный способ диагно‑
стики МО. Данный метод также позволяет оценить степень 
ишемии сетчатки и определить возможные риски развития 
поздних осложнений [9]. Приоритетным методом лечения 
МО при РВО является систематизированное интравитре‑
альное введение препаратов группы глюкокортикостеро‑
идов и/или ингибиторов ангиогенеза. Лазеркоагуляцию 
сетчатки типа «модифицированная решетка» в виде моно‑
терапии выполняют, если отсутствует возможность про‑
ведения инъекционной терапии или имеются противопо‑
казания к ее применению [8]. Перспективно, по данным 
литературы, применение сочетанной антиангиогенной те‑
рапии с лазерным лечением [10].

На современном этапе в связи с активным развитием 
лазерного диагностического и хирургического обору‑
дования появилась возможность прицельного, дозиро‑
ванного и топографически ориентированного исполь‑
зования пороговых режимов лазерного воздействия. 
Технология навигационного лечения реализована в ус‑
ловиях системы Navilas 577. Инновационная лазерная 
установка объединяет лазеркоагулятор с системой тре‑
кинга и фундус‑камеру. Возможность предварительно‑
го планирования операции, наложения результатов оп‑
тической когерентной томографии (ОКТ) и ангио‑ОКТ 
(ОКТ‑А) на фотографию глазного дна пациента позво‑
ляет сделать такое лечение быстрым, наглядным и более 
точным, а также исключает повреждение окружающих 
здоровых тканей за счет прицельности воздействия.

Цель: проанализировать результаты прицельной 
топографически ориентированной пороговой лазер‑
ной коагуляции в лечении посттромботического МО 

на навигационной лазерной системе Navilas 577 после 
интравитреального введения ингибитора ангиогенеза.

Пациенты и методы

Проведено проспективное исследование 14 пациен‑
тов (14 глаз) в возрасте от 51 до 83 лет (10 женщин, 4 муж‑
чин) с окклюзией ретинальных вен (тромбоз ветви ЦВС), 
осложненной макулярным отеком, высотой до 390 мкм. 
Все пациенты получили от одной до трех инъекций ин‑
гибитора ангиогенеза. Дальнейшее лечение ингибито‑
ром ангиогенеза было невозможно по финансовым при‑
чинам. Высота отека более 400 мкм в центральной зоне 
по данным ОКТ, наличие катаракты, снижающей зрение, 
были критериями исключения из данного исследования.

Лазерное лечение проводили в сроки от 2 недель 
до 1  месяца после последней инъекции. Анализировали 
максимально корригируемую остроту зрения (МКОЗ), 
толщину сетчатки в центре фовеа по данным ОКТ, свето‑
чувствительность центральной зоны сетчатки (СЧ) до ла‑
зерного лечения и через 1, 2 и 3 месяца после лечения.

Лазерное лечение проводилось на навигационной 
лазерной системе Navilas 577 нм. Максимально корриги‑
рованная острота зрения (МКОЗ) до лечения составила 
0,40 (0,20; 0,50), по данным ОКТ толщина сетчатки в цен‑
тре фовеа — 366,5 мкм (323,0; 390,0), светочувствитель‑
ность центральной зоны — 17,0 дб (16,0–18,6).

Определяли зоны ишемии в макуле по данным 
ОКТ‑А. Затем эти данные импортировали в навигацион‑
ную систему Navilas 577, выполняли цветную фотогра‑
фию глазного дна в системе Navilas 577 и накладывали 
на нее снимок ОКТ‑А. Определяли зоны ишемии сетчат‑
ки в макуле непосредственно на цветной фотографии 
глазного дна по наложенным снимкам ОКТ‑А. Затем 
планировали лечение — размечали положение будущих 
коагулятов. Таким образом, мы воздействовали лазером 
только на зоны ишемии сетчатки и не затрагивали окру‑
жающие ткани. Каждый пациент имел индивидуальный 
план лечения. На аваскулярную зону фовеа и зону ДЗН 
устанавливали зоны исключения для обеспечения до‑
полнительной безопасности лечения. Лазерные коагуля‑
ты наносили друг от друга на расстоянии 1,5 диаметра 
коагулята прицельно по области зон ишемии по данным 
ОКТ‑А. Использовали следующие энергетические пара‑
метры: диаметр пятна 105 мкм, длительность импульса 
0,1 с, мощность 50–80 мВт. Повторный осмотр проводи‑
ли через 1, 2 и 3 месяца. В контрольные сроки выполняли 
определение МКОЗ, оценку ОКТ и СЧ.

результаты

Для статистической обработки полученных данных 
использовали программу Statistica 10.0 (Dell Inc., США). 
Поскольку распределение большинства признаков отли‑
чалось от нормального (по критерию Шапиро — Уилка), 
данные представлены в виде медианы и 25  % и 75  % 
квартилей ((Me (Q25; Q75)). С использованием крите‑
рия Вилкоксона оценивали статистическую значимость 
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различий для зависимых групп и критерия 
Манна  — Уитни для независимых групп. 
Различия принимали статистически значимы‑
ми при p < 0,05 (табл. 1, 2, 3).

Осложнений в процессе лечения и в послео‑
перационном периоде не наблюдалось. Лечение 
проходило быстро, комфортно, безболезненно.

Через 1 месяц после лечения МКОЗ остава‑
лась прежней. Через 2 месяца отмечена положи‑
тельная динамика МКОЗ с 0,4 (0,3; 0,5) до 0,45 
(0,4; 0,6). Через 3 месяца также положительная 
динамика увеличилась до МКОЗ 0,5 (0,45; 0,6). 
По данным ОКТ также было зафиксировано 

таблица 1. Динамика МКОЗ до и после лазерного лечения

tablе 1. Monitoring of BCVA before and after laser treatment

Сроки наблюдения. Количество глаз
Terms of follow up. Number of eyes

МКОЗ до лечения
BCVA before treatment

МКОЗ через 1 месяц после 
лечения

BCVA in a month after treatment

МКОЗ через 2 месяца после 
лечения

BCVA in 2 months after treatment

МКОЗ через 3 месяца после 
лечения

BCVA in 3 months after treatment

n = 14 0,40 (0,2; 0,5) 0,40 (0,30; 0,50) 0,45 (0,40; 0,60) 0,5 (0,45; 0,60) 

Значимость различий с исходным состоянием
The significance of differences with initial state

Z = 1,86
p = 0,063

Z = 2,46
p = 0,014

Z = 2,67
p = 0,008

таблица 2. Динамика высоты отека в центральной зоне фовеа по данным ОКТ (мкм) до и после лазерного лечения

tablе 2. Monitoring of edema height in central fovea zone according to OCT data (μm) before and after laser treatment

 Сроки наблюдения. Количество глаз
Terms of follow up. Number of eyes 

До лечения
Before treatment

1 месяц после лечения
A month after treatment

2 месяца после лечения
2 months after treatment

3 месяца после лечения
3 months after treatment

n = 14 366,5 (323,0; 390,0) 310,0 (250,0; 358,0) 291,0 (240,0; 310,0) 280,0 (256,0; 312,0)

Значимость различий с исходным состоянием
The significance of differences with initial state

Z = 1,99
p = 0,046

Z = 3,17
p = 0,001

Z = 2,16
p = 0,005

таблица 3. Динамика светочувствительности (СЧ) в центральной зоне сетчатки в децибелах (дБ) до и после лазерного лечения

tablе 3. Monitoring of light sensitivity (LS) in central retinal zone (dB) before and after laser treatment

Сроки наблюдения. Количество глаз
Terms of follow up. Number of eyes

До лечения
Before treatment

1 месяц после лечения
A month after treatment

2 месяца после лечения
2 months after treatment

3 месяца после лечения
3 months after treatment

n = 14 17,0 (16,0; 18,6) 19,1 (16,4; 20,3) 20,1 (19,4; 21,0) 21,2 (21,0; 22,5)

Значимость различий с исходным состоянием
The significance of differences with initial state

Z = 2,16
p = 0,031

Z = 2,83
p = 0,005

Z = 2,90
p = 0,004

рис. 1. Картина глазного дна и ангио-ОКТ пациентки А до лечения

Fig. 1. The fundus and OCTA images of patient A. before treatment

рис. 2. Планирование операции пациентки А. Наложение данных ангио-ОКТ 
на фото глазного дна. Установлены зоны исключения на ДЗН и аваскулярную 
зону фовеа, намечены будущие коагуляты

Fig. 2. Planning the surgery in patient A. Overlaying of OCTA data on the fundus 
image. The zones of exclusion on the optic disc and the avascular zone of the 
fovea were established. Future coagulates were outlined

рис. 3. Картина глазного дна пациентки А после ле-
чения

Fig. 3. Fundus image of patient A. after treatment
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снижение толщины центральной зоны сетчат‑
ки через 1 месяц с 366,5 (323; 390) до 310 (250; 
358) мкм. Через 2 и 3 месяца наблюдалось даль‑
нейшее снижение этого показателя: 291 (240; 
310) мкм через 2 месяца и 280 (270; 300) мкм 
через 3 месяца. СЧ центральной зоны сетчатки 
повысилась уже через 1 месяц с 17 до 19,1 дБ, 
через 2 и 3 месяца также была определена по‑
ложительная динамика (20.1 дБ через 2 месяца, 
21,2 дБ через 3 месяца).
Клинический пример 1

Пациентка А., 1955 г.р., МКОЗ ОD 0,8, OS 0,4. 
Толщина сетчатки в центре фовеа ОD 245 мкм, 
OS 351 мкм. Диагноз: OS  — посттромботиче‑
ская ретинопатия, гипертоническая болезнь, 
ожирение 3‑й степени. В анамнезе проведены 
три инъекции афлиберцепта в левый глаз с ин‑
тервалом в 1 месяц. Произведена решетчатая 
лазеркоагуляция OS на аппарате Navilas 577: ди‑
аметр пятна 105 мкм, мощность 80 мВт, длитель‑
ность импульса 0,1 с, количество коагулятов — 
43. Результаты: МКОЗ OS через 2 месяца — 0,5, 
через 3 месяца — 0,5. Толщина сетчатки в цен‑
тре фовеа через 2 месяца — 315 мкм, через 3 ме‑
сяца — 310 мкм (рис. 1–4).
Клинический пример 2

Пациент С., 1963 г. р., МКОЗ ОD 0,8, OS 0,3. 
Толщина сетчатки в центре фовеа ОD 245 мкм, 
OS 389 мкм. Диагноз OS: посттромботическая 
ретинопатия. В анамнезе — 5 инъекций луцен‑
тиса, лазеркоагуляция сетчатки в области верх‑
невисочной сосудистой аркады 6 месяцев на‑
зад. Произведена решетчатая лазеркоагуляция 
OS на аппарате Navilas 577, диаметр пятна 105 
мкм, мощность 70 мВт, длительность импуль‑
са 0,1 с, количество коагулятов 52. Результаты: 
МКОЗ OS через 2 месяца  — 0,4, через 3 меся‑
ца  — 0,5. Толщина сетчатки в центре фовеа 

рис. 7. Картина глазного дна пациента С после ле-
чения

Fig. 7. Fundus image of patient A. after treatment

рис. 6. Планирование операции пациента С. Наложение данных ангио-ОКТ 
на фото глазного дна. Установлены зоны исключения на ДЗН и аваскулярную 
зону фовеа, намечены будущие коагуляты

Fig. 6. Planning the surgery in patient S. Overlaying of OCTA data on the fundus 
image. The zones of exclusion on the optic disc and the avascular zone of the 
fovea were established. Future coagulates were outlined

рис. 5. Картина глазного дна и ангио-ОКТ пациента С. до лечения

Fig. 5. The fundus and OCTA images of patient S. before treatment

рис. 4. Динамика толщины сетчатки в центре фовеа по данным ОКТ до ле-
чения и через 2 и 3 месяца

Fig. 4. Monitoring of retinal thickness in central fovea according to OCT data 
before treatment, in 2 and 3 months
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через 1 месяц  — 352 мкм, через 2 месяца  — 
295 мкм, через 3 месяца — 283 мкм (рис. 5–8).
заклЮчение

Сочетание навигационной лазерной коагу‑
ляции сетчатки на аппарате Navilas 577 с инги‑
биторами ангиогенеза в лечении невысокого 
посттромботического отека (менее 390 мкм) 
дает хорошие результаты, следовательно, мо‑
жет быть оправдано и целесообразно в услови‑
ях реальной клинической практики.
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Прогноз функционального результата хирургического 
лечения при сквозном макулярном разрыве на основании 

анализа сохранности ретинальной ткани
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резЮме

цель: изучить связь оцениваемых с помощью оптической когерентной томографии (ОКТ) характеристик сохранности нейро-
сенсорной сетчатки и пигментного эпителия сетчатки (ПЭС) с функциональным восстановлением при хирургическом лечении 
сквозных макулярных разрывов (СМР). Пациенты и методы. Пациенты с полным послеоперационным анатомическим закрыти-
ем СМР были включены в проспективное интервенционное исследование: 29 пациентов (30 глаз, 23 женщины и 6 мужчин) со 
средним возрастом 66,2 ± 5,2 года. Все пациенты получили стандартное офтальмологическое обследование и ОКТ до хирурги-
ческого лечения. На кросс-секционных и анфас изображениях были оценены площадь и рефлективность ткани нейросенсорной 
сетчатки по краям разрыва и ПЭС в проекции разрыва соответственно. Через 6 месяцев после хирургического лечения была 
оценена корреляция между исходными показателями сохранности ретинальной ткани и функциональным восстановлением. 
результаты. Финальная острота зрения показала статистически значимую корреляцию с исходной остротой зрения (r = 0,75, 
p < 0,001), рефлективностью ПЭС (r = 0,81, p < 0,001), рефлективностью ткани сетчатки (r = –0,88, p < 0,001) и ее площа-
дью (r = 0,41, p = 0,02). заключение. Показатели сохранности ретинальной ткани, включая площадь и рефлективность ткани 
нейросенсорной сетчатки и рефлективность ПЭС, коррелируют с функциональным восстановлением после хирургии СМР.
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введение

В настоящее время заболевания макулярной обла‑
сти являются одной из ведущих причин слабовидения 
в группе пациентов пожилого и старческого возраста 
населения развитых стран [1]. Одним из таких забо‑
леваний, приводящих к выраженному снижению цен‑
трального зрения, является сквозной макулярный раз‑
рыв (СМР).

Единственным эффективным методом лечения СМР 
в настоящее время остается хирургический на основе 
трехпортовой трансцилиарной микроинвазивной ви‑
трэктомии [2, 3]. С учетом развития методик современ‑
ной витреоретинальной хирургии [4] и эволюции суб‑
стратов для тампонирования макулярного дефекта [5] 
анатомическое закрытие разрыва чаще всего не вызыва‑
ет затруднений и достигается с достаточно высокой ча‑
стотой (в 92–97 % случаев) [6, 7]. Однако данные по вос‑
становлению зрительных функций после хирургии СМР 
неоднородны и порой противоречивы [8, 9].

В настоящее время не сформулированы четкие пока‑
зания для оперативного лечения СМР, и зачастую нали‑
чие разрыва воспринимается как абсолютное показание 
к операции. При этом существует риск интра‑ и после‑
операционных осложнений, способных ухудшить в зна‑
чительной мере и без того низкое зрение [10,  11]. Все 
это требует соотнесения риска осложнений и непосред‑
ственной пользы от операции.

Для прогнозирования функционального результата 
и определения показаний к оперативному лечению СМР 
авторами в разное время предложен ряд клинико‑анато‑
мических критериев, обладающих определенной практи‑
ческой ценностью. В качестве таких критериев рассма‑
тривались: длительность существования макулярного 
разрыва [12]; уровень цветной контрастной чувстви‑
тельности [13]; дооперационная острота зрения [14]; 
«тракционный индекс разрыва» [15] и другие критерии.

Появление сквозного дефекта в сетчатке сопровожда‑
ется формированием интраретинального кистозного 
скопления жидкости и прогрессирующими нейродегене‑
ративными изменениями сетчатки [16]. Количественная 
оценка перечисленных дегенеративных структурных из‑
менений макулярной сетчатки на фоне СМР позволяет 
сделать функциональный прогноз оперативного лечения 
точнее. Однако простые алгоритмы оценки сохранности 
ретинальной ткани носят приблизительный характер. 
В частности, показатель центральной толщины сетчат‑
ки косвенно отражает количество ретинальной ткани. 
Однако вклад интраретинальной жидкости искусствен‑
ным образом завышает эту величину и ведет к пере‑
оценке функционального исхода, маскируя нейродегене‑
рацию, что не позволяет использовать этот и некоторые 
другие аналогичные подходы для функционального 
прогноза [17]. Алгоритмы оценки вклада нейродегенера‑
ции на фоне интраретинальной жидкости были описа‑
ны для неоваскулярной формы возрастной макулярной 
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дегенерации (нВМД) и диабетического макулярного оте‑
ка (ДМО). Этот подход описывает нейродегенеративные 
изменения с двух позиций: количества сохранной ткани 
сетчатки и ее качества, определенного по рефлективно‑
сти ткани сетчатки [18]. Этот подход может быть эффек‑
тивен и в прогнозе хирургии макулярных разрывов.

Однако, в отличие от ДМО и нВМД, функциональ‑
ный исход при макулярных разрывах зависит и от со‑
хранности ПЭС, так как формирование СМР приводит 
к обнажению пигментного эпителия сетчатки, что сопро‑
вождается прямым механическим воздействием на него 
компонентов стекловидного тела, вызывающих его по‑
степенную атрофию [19]. В условиях потери ПЭС даже 
удовлетворительное состояние нейросенсорной сетчат‑
ки не позволяет рассчитывать на функциональное вос‑
становление. Таким образом, прогноз функционального 
восстановления при хирургии СМР должен отражать 
статус ПЭС одновременно с показателями сохранности 
ткани нейросенсорной сетчатки.

В связи с этим целью исследования было изучение 
связи оцениваемых с помощью оптической когерентной 
томографии (ОКТ) характеристик, отражающих сохран‑
ность ретинальной ткани (нейросенсорной сетчатки 
и ПЭС) с функциональным восстановлением при хирур‑
гическом лечении СМР.
Пациенты и методы

В проспективное интервенционное исследование 
были последовательно включены 29 пациентов (30 глаз), 
оперированных по поводу СМР. Всем пациентам вы‑
полнена микроинвазивная витрэктомия 25G через пло‑
скую часть цилиарного тела, окрашивание и удаление 
задней гиалоидной мембраны, пилинг внутренней по‑
граничной мембраны, механическое сведение краев раз‑
рыва, аппликация на поверхность разрыва аутоплазмы 
и тампонада витреальной полости воздухом с позицио‑
нированием лицом вниз до утра следующего дня после 
операции. У всех пациентов достигнут положительный 
анатомический результат операции в виде закрытия 
макулярного разрыва. Критериями исключения было 
незакрытие разрыва в раннем послеоперационном пе‑
риоде, близорукость более 6,0  D и дальнозоркость бо‑
лее 2,0  D для факичных пациентов, а также известная 
высокая близорукость (более 6,0 D) для артифакичных 
пациентов, подтвержденная величиной ПЗО 26,0  мм 
и более, качество сигнала ОКТ до операции менее 70 % 
или интегральное качество скана ОКТА менее Q7. 
Из исследования исключали также пациентов, имеющих 
в анамнезе офтальмологическую патологию, влияющую 
на центральное зрение (нарушение прозрачности опти‑
ческих сред, закрытые и открытые травмы глаза, диа‑
бетическая ретинопатия, глаукома, отслойка сетчатки, 
посттромботическая ретинопатия и др.). Все пациенты, 
включенные в исследование, имели интраокулярную 
линзу либо им была проведена одномоментная фако‑
эмульсификация.

Пациентам до оперативного лечения, а также 
через 6  месяцев после операции проводилось полное 
офтальмологическое обследование, включавшее, в том 
числе, определение максимальной корригируемой остро‑
ты зрения (МКОЗ) по таблицам ETDRS, а также вы‑
полнение ОКТ на приборе RTVue‑XR Avanti (Optovue, 
США). ОКТ исследование включало паттерн Radial Lines 
(18 кросс‑секционных сканов длиной 6 мм, взаимно пере‑
секающихся в центре фовеа). Для анализа использовался 
горизонтальный скан, проходящий строго через центр 
разрыва. В программном обеспечении томографа на этих 
изображениях измеряли расстояние между краями раз‑
рыва. Кроме того, всем пациентам была выполнена ОКТ‑
ангиография паттерном 6 мм (400 повторных В‑сканов 
по 400 А‑сканов каждый). Анализ изображений проводи‑
ли с помощью программного пакета ImageJ (NIH, Бетесда, 
США). На анфас изображениях выделяли зону внутри 
от краев разрыва и измеряли ее среднюю яркость.

расчет средней Площади и средней 
оПтической Плотности сетчатки

Среднюю площадь, а также среднюю оптиче‑
скую плотность ретинальной ткани рассчитывали 
на кросс‑секционных сканах ОКТ, проведенных строго 
через центр разрыва (рис. 1).

Зону интереса на скане выделяли с использовани‑
ем функции Polygon selection от ПЭС до внутренней 
пограничной мембраны в пределах 1500 мкм от края 
разрыва (по 1500 мкм в каждую сторону от края раз‑
рыва). Микрокисты и участки интраретинального ско‑
пления жидкости определяли с использованием пути 
Image>Adjust>Threshhold, Edit>Selection>Create  selec‑
tion, выделяя все участки, имеющие равную или мень‑
шую оптическую плотность по сравнению со сте‑
кловидным телом. Далее выделение инвертировали 
и таким образом получали выделение только ткани 
сетчатки без интраретинального скопления жидкости, 
для которой определяли общую площадь и среднюю 
рефлективность.

расчет средней оПтической Плотности 
Пигментного эПителия сетчатки

Для анализа использовали структурную анфас‑про‑
екцию, полученную между двумя линиями сегментации 
мембраны Бруха в позиции 0 и ‑9 мкм. Исследуемый уча‑
сток ПЭС на оптическом срезе выделяли с использова‑
нием функции графического редактора Polygon selection 
в границах СМР, в пределах выделенной зоны через ал‑
горитм Analyze>Measure рассчитывалась средняя опти‑
ческая плотность ПЭС (рис. 2).

Для статистической обработки данных использова‑
ли программный пакет MedCalc 18.4.1 (MedCalc Software, 
Бельгия). Данные представлены как среднее ± стандарт‑
ное отклонение. Коэффициент корреляции Спирмена 
использовали для оценки наличия связи между по‑
казателями МКОЗ или ее прибавкой и исследуемыми 
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ОКТ‑параметрами, а также 
клиническими и демографи‑
ческими характеристиками. 
Мультифакториальные регрес‑
сионные модели были постро‑
ены для конечной МКОЗ и ее 
прибавки и включали возраст, 
длительность симптомов, ис‑
ходную остроту зрения и ОКТ‑
параметры. Статистически зна‑
чимыми считали различия 
при p < 0,05.
результаты

Базовые клинико‑демографи‑
ческие характеристики пациен‑
тов представлены в таблице 1.

Исходная острота зрения
Исходная острота зрения по‑

казала статистически значимую 
корреляцию с минимальным 
диаметром разрыва (r = ‑0,72, p < 
0,001), длительностью симптомов 
(r  = ‑0,62, p  < 0,001), рефлектив‑
ностью ПЭС (r = 0,51, p = 0,004), 
рефлективностью ткани сетчатки 
(r = ‑0,62, p < 0,001).

Финальная острота зрения
Финальная острота зрения 

показала статистически значи‑
мую корреляцию с исходной 
остротой зрения (r = 0,75, p < 0,001), диаметром разры‑
ва (r  = ‑0,63, p  < 0,001), длительностью симптомов (r  = 
–0,59, p  < 0,001), площадью ткани (r  = 0,41, p  = 0,02), 

рефлективностью ПЭС (r = 0,81, p < 0,001), рефлективно‑
стью ткани сетчатки (r = –0,88, p < 0,001). В многофактор‑
ном анализе исходная острота зрения, рефлективность 

рис. 2. Пример вычисления средней оптической плотности ПЭС у пациента с СМР. А — cтруктурная en face проекция; В — выделенный 
участок ПЭС, соответствующий границам СМР, для расчета средней оптической плотности (средняя оптическая плотность — 202,5)

Fig. 2. An example of calculating the average optical density of RPE in a patient with FTMH. А — structural en face projection; B — the se-
lected section of the RPE corresponding to the boundaries of the FTMH for calculating the average optical density

рис. 1. Пример расчета площади и средней оптической плотности ткани сетчатки у пациента 
со СМР. А — кросс-секционный скан оптической когерентной томографии до хирургического 
лечения; В — зона интереса в пределах 1500 мкм от края разрыва; С — исследуемый уча-
сток сетчатки; D — определение порога яркости для ткани сетчатки; Е — выделение ткани 
сетчатки; F — расчет площади и средней оптической плотности на участке сетчатки без 
учета интраретинального скопления жидкости (средняя площадь оптического среза сетчат-
ки — 78 380, средняя оптическая плотность — 86,9)

Fig. 1. Example of calculating the area and average optical density of retinal tissue in a patient with 
the full thickness of the macular hole. A — cross-sectional scan of optical coherence tomography 
before surgical treatment; B — the area of interest is within 1500 microns from the edge of the 
macular hole; C — the studied area of the retina; D — determination of the brightness threshold 
for retinal tissue; E — isolation of retinal tissue; F — calculation of the area and average optical 
density in the retinal area, excluding intraretinal fluid accumulation



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

Е.М. Попов, Д.С. Мальцев, А.Н. Куликов

Контактная информация: Попов Евгений Михайлович popov138army@mail.ru

Прогноз функционального результата хирургического лечения при сквозном макулярном разрыве...

2023;20(1):88–94 

92

ПЭС и ткани сетчатки показали независимую связь 
с финальной остротой зрения (p < 0,05).

Прибавка остроты зрения
Прибавка остроты зрения показала статистически 

значимую корреляцию только с исходной остротой 
зрения (r = –0,6, p < 0,001). В многофакторном анализе 

исходная острота зрения, рефлективность ПЭС и тка‑
ни сетчатки показали независимую связь с прибавкой 
остроты зрения (p < 0,05).

Полученная корреляция показателей остроты зрения 
с исследуемыми характеристиками представлена в та‑
блице 2.

Наиболее информативные корреляционные пока‑
затели изучаемых параметров приведены на точечных 
диаграммах (рис. 3).
обсуждение

Прогнозирование анатомического и функциональ‑
ного результата является важной частью лечения паци‑
ентов с СМР. Исследования в области прогнозирования 
функционального результата неотъемлемо сопрово‑
ждают эволюцию методов оперативного лечения СМР 
и бывают тем точнее, чем совершеннее и деликатнее 
становятся сами методы оперативного лечения, а также 
насколько совершеннее становятся средства предопера‑
ционной диагностики.

В большом числе работ были предложены различные 
критерии прогноза оперативного лечения СМР, такие 
как длительность существования макулярного разры‑
ва, дооперационная острота зрения, уровень цветной 
контрастной чувствительности и др. Морфологические 
критерии функционального прогноза, основанные 
на различных индексах, включающих показатели 

таблица 2. Корреляция показателей остроты зрения с исследуемыми характеристиками

table 2. Correlation of visual acuity indicators with the studied characteristics

Исходная острота зрения
Initial visual acuity

Финальная острота зрения
Final visual acuity

Прибавка остроты зрения
Increased visual acuity

Возраст / Age r = –0,16, p = 0,38 r = –0,32, p = 0,09 r = –0,14, p = 0,48

Исходная острота зрения / Initial visual acuity – r = 0,75, p < 0,001 r = –0,6, p < 0,001

Диаметр / Diameter r = –0,72, p < 0,001 r = –0,63, p < 0,001 r = 0,32, p = 0,08

Длительность / Duration r = –0,62, p < 0,001 r = –0,63, p < 0,001 r = 0,24, p = 0,21

Площадь ткани / Area of retinal tissue r = 0,25, p = 0,19 r = 0,41, p = 0,02 r = 0,13, p = 0,5

Рефлективность ткани / Reflexivity of retinal tissue r = –0,62, p < 0,001 r = –0,88, p < 0,001 r = 0,13, p = 0,48

Рефлективность ПЭС / Reflexivity of RPE r = 0,51, p = 0,004 r = 0,81, p < 0,001 r = 0,21, p = 0,26

таблица 1. Базовые клинико-демографические характеристики 
пациентов, включенных в исследование

table 1. Basic clinical and demographic characteristics of patients 
included in the study

Показатель / Parameter Числовое значение / Value

Пол, м/ж / Gender, m/w 6/23

Возраст лет / Age, year 66,23 ± 5,24 (59–80)

МКОЗ до операции / Vision before surgery 0,15 ± 0,07 (0,04–0,3)

Количество знаков ETDRS до операции /  
Number of ETDRS characters before the operation 50,27 ± 9,03 (27–65)

Прибавка количества знаков ETDRS после операции /  
Increase in the number of ETDRS characters after surgery 19,97 ± 5,98 (5–35)

Минимальный диаметр СМР, мкм /  
Minimum diameter FTMH, microns 474,77 ± 148,10 (212–737)

Длительность течения СМР, месяцев /  
Duration of the course of FTMH, months 7,3 ± 5,68 (2–24)

Стадия СМР, число глаз / Stage of FTMH, number of eyes
II
III
IV

7
17
6

рис. 3. Точечные диаграммы корреляции финальной остроты зрения с исходной остротой зрения (А), рефлективностью ПЭС (B) и реф-
лективностью ткани сетчатки (C)

Fig. 3. Dot diagrams of the correlation of final visual acuity with initial visual acuity (A), reflexivity of the RPE (B) and reflexivity of the retinal 
tissue (C)
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минимального и базального диаметра, высоту краев, 
объем СМР, лучше прогнозируют и анатомический ре‑
зультат, и, в меньшей степени, функциональный [12–15].

В этом исследовании было показано, что такие 
предложенные нами параметры, как прогрессирующее 
уменьшение средней площади с увеличением оптиче‑
ской плотности ткани сетчатки по краям разрыва вме‑
сте со снижением оптической плотности ПЭС, хорошо 
коррелируют и наглядно отражают прогрессирование 
дегенеративных изменений в макуле, вызванных форми‑
рованием СМР и обусловливающих неудовлетворитель‑
ный функциональный прогноз.

Функциональный результат при лечении СМР опре‑
деляется состоянием ткани сетчатки в фовеа и статусом 
ПЭС. Эти структуры подвергаются альтерации на фоне 
персистирования макулярного разрыва из‑за аккуму‑
ляции интраретинальной жидкости и контакта ПЭС 
с компонентами стекловидного тела. Это соответству‑
ет известной корреляции между длительностью суще‑
ствования разрыва и окончательной остротой зрения, 
что нашло подтверждение и в нашей работе.

В проведенных ранее исследованиях было показано 
наличие высокой корреляции между показателями фи‑
нальной остроты зрения со средней площадью и опти‑
ческой плотностью ретинальной ткани в центре макулы 
[18], а также показателями оптической плотности маку‑
лярного ПЭС [20] при прогнозировании функциональ‑
ного результата лечения ДМО и нВМД.

Выполненная нами работа демонстрирует высокую 
корреляционную связь между показателями финаль‑
ной послеоперационной остроты зрения и средней пло‑
щадью сетчатки, средней оптической плотностью ПЭС 
и обратную корреляционную связь с показателем сред‑
ней оптической плотности сетчатки при СМР.

Описанные критерии функционального прогноза 
достаточно просты в вычислении, не требуют специ‑
альных навыков и длительного времени расчета, с боль‑
шой достоверностью количественно способны отражать 
степень дегенеративных изменений в нейросенсорной 
сетчатке и ПЭС при СМР. Важное преимущество ис‑
следуемых критериев  — их оценка только с помощью 
ОКТ, которая в настоящее время является наиболее 

универсальным и распространенным диагностическим 
инструментом в ретинологии.

Сетчатка и ПЭС составляют единую систему, и оцен‑
ка только одной части этой системы (или сетчатки, 
или ПЭС) не может гарантировать надежный функци‑
ональный прогноз. Одновременная оценка нейросен‑
сорной сетчатки и ПЭС является принципиальной иде‑
ей предлагаемого подхода и потенциально надежным 
предиктором. Кроме того, оценка ретинальной ткани 
в данной работе включает не только количественные 
(площадь на ОКТ скане), но и качественные (рефлектив‑
ность) показатели. Последний крайне важен для оценки 
выраженности нейродегенерации фоторецепторного 
аппарата, имеющего ключевое значение для восстанов‑
ления остроты зрения. Повышение рефлективности сет‑
чатки незначительно влияет на количественные показа‑
тели расчета, но напрямую отражает сохранность слоя 
фоторецепторов, имеющего минимальную рефлектив‑
ность.

Несмотря на выявление связи финальных зритель‑
ных функций с описанными критериями, исследование 
требует большего количества наблюдений для повыше‑
ния достоверности. К ограничениям применения разра‑
ботанного алгоритма прогнозирования в рутинной кли‑
нической практике также можно отнести необходимость 
адаптации методики для различных моделей томогра‑
фов в связи с их отличиями, касающимися разрешающей 
способности и программного обеспечения.

В этой работе мы показали высокую степень кор‑
реляции показателей сохранности ретинальной ткани, 
включая площадь и рефлективность ткани нейросенсор‑
ной сетчатки по краям разрыва, рефлективность ПЭС 
в проекции разрыва, с функциональными результатами 
хирургического лечения. Данные показатели достоверно 
отражают сохранность структур сетчатки, ответствен‑
ных за высокую остроту зрения, и могут быть исполь‑
зованы в прогнозировании результатов хирургии сквоз‑
ных макулярных отверстий.
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резЮме

цель: проанализировать клинико-функциональные результаты двух методов трансплантации эндотелия и десцеметовой мем-
браны с использованием полноразмерного и половинного трансплантата. Пациенты и методы. Представленное исследование 
базируется на результатах хирургического лечения 54 пациентов (54 глаза) с катарактой и первичной эндотелиальной дистро-
фией роговицы Фукса, которые были разделены на две группы. В первой группе проводили факоэмульсификацию катаракты 
с имплантацией гидрофобной ИОЛ и трансплантацию эндотелия и десцеметовой мембраны по «классической» методике, в нее 
вошли 30 пациентов (30 глаз). Во второй группе проводили факоэмульсификацию катаракты с имплантацией гидрофобной 
ИОЛ и модифицированную трансплантацию фрагмента (1/2) эндотелия и десцеметовой мембраны, в нее вошли 24 пациента 
(24 глаза). результаты. Прозрачное приживление трансплантата в первой группе получено в 100 % случаев (30 из 30 боль-
ных), во второй группе в 95,8 % случаев. Во второй группе у 1 пациентки наблюдали фиброз задних слоев стромы роговицы 
(возникший из-за неполного прилегания ДМ к задней поверхности роговицы реципиента), данное осложнение потребовало вы-
полнения повторной эндотелиальной кератопластики. Через 12 месяцев в первой группе наблюдали улучшение МКОЗ с 0,2 ± 
0,1 до 0,8 ± 0,2, во второй группе — с 0,1 ± 0,1 до 0,7 ± 0,2 (р < 0,0001). Толщина роговицы по данным кератопахиметрии 
в первой группе уменьшилась с 648,7 ± 60 до 512,4 ± 27,4 мкм, во второй — с 650,9 ± 44,5 до 519,6 ± 43,9 мкм. Потеря 
эндотелиальных клеток составила 52,3 и 54,9 % в первой и второй группах соответственно. заключение. Модифицированная 
методика трансплантации эндотелия и десцеметовой мембраны является эффективной для лечения первичной эндотелиальной 
дистрофии Фукса, обеспечивая высокие клинико-функциональные результаты. Сравнительный анализ полученных результатов 
показал, что на всех сроках наблюдения данные МКОЗ, ПЭК и ЦТР к 12 мес. после операции были сопоставимы. Таким об-
разом, использование новой методики позволило увеличить доступность донорского материала вдвое и обеспечить пациентам 
результаты хирургического лечения, сопоставимые с таковыми при «классической» ТЭДМ.

ключевые слова: первичная эндотелиальная дистрофия Фукса, эндотелиальная кератопластика, трансплантация эндоте-
лия и десцеметовой мембраны, десцеметова мембрана, эндотелий
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abstraCt

purpose: to evaluate the clinical and functional results of two methods of Descemet’s membrane endothelial keratoplasty using a full 
and half graft. patients and methods. This study is based on surgical treatment of 54 patients (54 eyes) with cataracts and Fuchs 
endothelial corneal dystrophy were divided into two groups. In the first one, phacoemulsification of cataract with implantation of a 
hydrophobic IOL and standard «classical» technique of Descemet’s membrane endothelial keratoplasty were performed, it included 
30 patients (30 eyes). The second group underwent cataract phacoemulsification with implantation of a hydrophobic IOL and modified 
transplantation of a fragment (1/2) of Descemet’s membrane, it included 24 patients (24 eyes). results. Transparent engraftment in 
the first group was achieved in 100 % of cases (30 out of 30 patients), in the second group in 95.8 % of cases (23 out of 24 patients). 
It should be noted that in the second group, one patient had fibrosis of the posterior layers of the corneal stroma (due to incomplete 
adherence of the DM to the posterior surface of the recipient’s cornea), this complication required endothelial re-keratoplasty. After 
12 months, the BCVA improved from 0.2 ± 0.1 to 0.8 ± 0.2 in the first group, from 0.1 ± 0.1 to 0.7 ± 0.2 in the second group 
(p < 0 ,0001). The central corneal thickness (CCT) according to keratopachymetry in the first group decreased from 648.7 ± 60 to 
512.4 ± 27.4 μm, in the second group — from 650.9 ± 44.5 to 519.6 ± 43.9 μm respectively. The endothelial cell loss (ECL) was 
52.3 % and 54.9 % in the first and second groups respectively. Conclusion. The modified technique of Descemet’s membrane en-
dothelial keratoplasty is effective for the treatment of Fuchs’ endothelial corneal dystrophy providing high clinical and functional results. 
A comparative analysis of the results obtained showed that at all results of BCVA, ECC and CCT by 12 months after surgery were 
comparable between two groups. Thus, the use of the new technique made it possible to double the availability of donor material and 
provide patients good clinical outcomes comparable to those of «classical» DMEK.

Keywords: Fuchs endothelial corneal dystrophy, endothelial keratoplasty, endothelial and Descemet’s membrane transplantation, 
Descemet’s membrane, endothelium
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введение

Эндотелиальная кератопластика (ЭК) представля‑
ет собой направление трансплантологии, включающее 
совокупность хирургических методик, применяемых 
для лечения пациентов с эндотелиальной дисфункцией 
роговицы различной этиологии путем селективной за‑
мены задних слоев донорским трансплантатом. Низкий 
риск интра‑ и послеоперационных осложнений, крат‑
кий период зрительной реабилитации вкупе с мини‑
мальной индукцией астигматизма и возможностью 
достижения практически полной зрительной реаби‑
литации привели к активному внедрению данного на‑
правления в хирургическую практику. В историческом 
аспекте ЭК прошла длинный путь модификаций, вклю‑
чающий в себя такие техники, как PLK (Posterior Lamellar 
keratoplasty)  — ЗПК (задняя послойная кератопласти‑
ка), DLEK (Deep Lamellar endothelial keratoplasty)  — 
глубокая послойная эндотелиальная кератопластика, 
DSEK (Descement’s stripping endothelial keratoplasty)  — 
неавтоматизированная эндотелиальная кератопластика 

с десцеметорексисом, DSAEK (Descement’s stripping au‑
tomated endothelial keratoplasty) — автоматизированная 
эндотелиальная  кератопластика с десцеметорексисом 
с множеством вариаций выкраивания транспланта‑
та и, наконец, DMEK (Descemet’s membrane endothelial 
keratoplasty) или ТЭДМ (трансплантация эндотелия 
с десцеметовой мембраной) [1–3].

Постоянная модификация и совершенствование ме‑
тодов эндотелиальной кератопластики объясняются 
поиском оптимального варианта с целью достижения 
максимальной зрительной реабилитации в кратчайшие 
сроки при минимальных интра‑ и послеоперационных 
осложнениях и относительной технической простоте 
исполнения. Для оценки результатов и доказательства 
эффективности нового метода лечения в каждом случае 
исследователи проводили сравнительный анализ эффек‑
тивности, биологических и клинико‑функциональных 
результатов. Для обоснования эффективности и пре‑
восходства ТЭДМ над другими методами ЭК выполнены 
исследования по сравнению результатов хирургического 
вмешательства [4].



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

B.E. Malyugin, A.M. Gelyastanov, O.P. Antonova, A.V. Belodedova, A.A. Khaletskaya

Contact information: Gelyastanov Aslan. M. aslan.mntk@gmail.com

Comparative Analysis of Clinical and Functional Results of Standard and Modified Endothelial and Descemet...

2023;20(1):95–104

97

Несмотря на то что ТЭДМ соответствует всем совре‑
менным требованиям офтальмологических операций 
и обеспечивает достижение максимальных зрительных 
функций уже в ранние сроки после операции, а также 
обладает низким риском интра‑ и послеоперационных 
осложнений, имеющаяся нехватка доноров вынуждает 
хирургов продолжить поиски метода лечения, который 
бы соответствовал современным требованиям рацио‑
нального и экономичного использования донорского 
материала. Одной из методик, которая может быть пер‑
спективной в данном аспекте, является разделение од‑
ного трансплантата на две равные части (Hemi‑DMEK) 
с последующей имплантацией каждой из них двум раз‑
личным реципиентам [5–7]. Однако в современной 
литературе недостаточно информации, касающейся 
детального сравнительного анализа результатов хи‑
рургического лечения между двумя модификациями 
ТЭДМ — с имплантацией полноразмерного трансплан‑
тата и его половинного фрагмента.

Цель исследования: провести сравнительный анализ 
особенностей течения послеоперационного периода, ос‑
ложнений, биологических и клинико‑функциональных 
результатов после использования стандартного (полно‑
размерный трансплантат) и модифицированного (поло‑
винный трансплантат) метода трансплантации десцеме‑
товой мембраны и эндотелия.

Пациенты и методы

Исследование базируется на результатах хирурги‑
ческого лечения 54 пациентов (54 глаза) с катарактой 
и первичной эндотелиальной дистрофией роговицы 
Фукса. Все больные были рандомно разделены на две 
группы, в каждой из которых в предоперационном пе‑
риоде и в сроки 1, 3, 6, 9 и 12 мес. после операции про‑
водили офтальмологическое обследование, которое 
включало визометрию, тонометрию, биометрию, керато‑
топографию, биомикроскопию переднего отрезка глаза, 
определение центральной толщины роговицы методом 
оптической когерентной томографии, подсчет плотно‑
сти эндотелиальных клеток.

При хирургическом лечении пациентов первой груп‑
пы проводили факоэмульсификацию катаракты с им‑
плантацией гидрофобной ИОЛ и ТЭДМ по стандарт‑
ной методике. В группу вошли 30 пациентов (30 глаз), 
из которых 24 женщины, 6 мужчин, средний возраст 
составил 69,58 ± 7,90 года. Среднее значение показателя 
максимальной корригированной остроты зрения в пре‑
доперационном периоде было равно 0,2  ± 0,1, уровень 
внутриглазного давления 15,7  ± 2,7 мм рт. ст., средний 
показатель центральной толщины роговицы  — 648,7  ± 
60,0 мкм. Подсчет эндотелиальных клеток в предопера‑
ционном периоде осложнялся наличием стромального 
отека роговицы и удался лишь в 11 случаях. При этом 
средняя плотность ЭК составила 574 ± 60 кл/мм2.

Для хирургического лечения пациентов второй 
группы проводили факоэмульсификацию катаракты 

с имплантацией гидрофобной ИОЛ и трансплантацию 
половинного фрагмента (1/2) десцеметовой мембраны 
и эндотелия (1/2 ТЭДМ). В группу вошли 24 пациен‑
та (24 глаза) женского пола, средний возраст составил 
68,5 ± 9,8 года. Среднее значение максимальной корри‑
гированной остроты зрения (МКОЗ) в предоперацион‑
ном периоде составило 0,1 ± 0,1, уровень внутриглазного 
давления 16,0  ± 3,6 мм рт. ст., показатель центральной 
толщины роговицы 650,9  ± 44,5 мкм. Подсчет эндоте‑
лиальных клеток удался только в 12 случаях, при этом 
средний показатель плотности эндотелиальных клеток 
составил 517,9 ± 73,2 кл/мм2.

Техника хирургических вмешательств на этапе уль‑
тразвуковой факоэмульсификации катаракты, имплан‑
тации ИОЛ и проведения кругового десцеметорексиса 
были идентичны в обеих группах. В процессе предопе‑
рационной подготовки производили стандартную аки‑
незию век по Ван‑Линдту и ретробульбарную блокаду 
(лидокаин 2 %, 2,0 мл) и дополняли внутривенным вве‑
дением реланиума (0,5 %, 2,0 мл) и инстилляцией в конъ‑
юнктивальную полость анестетика (проксиметакаин 
0,5 %) 3 раза с интервалом 5 минут.

Первым этапом всем пациентам выполняли фа‑
коэмульсификацию катаракты с имплантацией ИОЛ. 
Для улучшения визуализации роговичный эпителий 
удаляли тупым скребцом в пределах 8–9 мм. Основной 
операционный доступ шириной 2 мм располагали с ви‑
сочной стороны, дополнительные разрезы (парацентез) 
шириной 1 мм располагали на 12 часах (первый) и на‑
против основного разреза (второй). Операции выпол‑
няли с использованием хирургической системы Stellaris 
(Baush&Lomb, США). Для дробления ядра использовали 
технику Phaco chop, после завершения этапа факоэмуль‑
сификации имплантировали гидрофобную ИОЛ с вну‑
трикапсульной фиксацией. После имплантации ИОЛ 
через парацентез в переднюю камеру вводили когезив‑
ный вискоэластик (1  % раствор гиалуроната натрия). 
В меридиане 6 часов формировали колобому радужки 
при помощи загнутой кверху одноразовой иглы 27G 
и микрохирургического крючка (по Сински). Тупым ми‑
крокрючком с обратным профилем проводили круговой 
десцеметорексис диаметром 8,0–9,0 мм с последующим 
удалением ДМ пинцетом, после этого аспирировали ви‑
скоэластик и восстанавливали переднюю камеру сбалан‑
сированным солевым раствором.

Для формирования трансплантата донорскую рого‑
вицу укладывали эндотелием кверху в ложе вакуумно‑
го высекателя (Muraine punch) и выполняли круговую 
трепанацию исключительно ДМ и эндотелия диаме‑
тром 8,5 мм. Для дальнейших манипуляций донорскую 
роговицу помещали и фиксировали эндотелием кверху 
в искусственной передней камере. ДМ и эндотелий до‑
нора, расположенные к периферии от зоны трепанации, 
отсепаровывали с помощью пинцета с тупыми бранша‑
ми. Тонким шпателем край ДМ отделяли вдоль выпол‑
ненной насечки на 1–2 мм к центру. Далее ДМ донора 
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отсепаровывали при помощи роговичного пинцета. 
Для этого им захватывали край ДМ и подтягивали в сто‑
рону центра роговицы, отслаивали до половины, а затем 
укладывали в исходное положение. При помощи такой 
же техники отслаивали противоположный край ДМ. 
Для контроля возможных разрывов ДМ в процессе вы‑
краивания применяли регулярные инстилляции 0,15  % 
раствора трепанового синего (Membrane Blue‑Dual, 
DORK, Голландия) для контрастирования ДМ. После 
полного отделения ДМ выполняли краевую ориентиро‑
вочную метку в виде неравнобедренного треугольника 
при помощи ножниц Ваннас и пинцета. Метка служила 
для определения корректной ориентации ДМ после ее 
имплантации в переднюю камеру глаза.

Для хирургического лечения пациентов первой груп‑
пы было использовано 30 корнеосклеральных дисков, 
несмотря на наличие единичных клапанных разры‑
вов, расположенных преимущественно на периферии, 
ни в одном случае трансплантаты не были выбракова‑
ны. Для пациентов второй группы было использовано 
14 донорских корнеосклеральных дисков, в 2‑х случаях 
трансплантаты выкроить не удалось из‑за множествен‑
ных разрывов, еще в одном случае центральный разрыв 
был форматирован в качестве ориентировочной метки.

Пациентам первой группы имплантировали полно‑
размерный трансплантат в переднюю камеру, а для фор‑
мирования трансплантатов для пациентов второй груп‑
пы полноразмерный трансплантат диаметром 8,5 мм 
разрезали пополам с помощью стерильного одноразово‑
го микролезвия.

Дальнейшие этапы имплантации, расправления 
и фиксации трансплантата в обеих группах были иден‑
тичны и проводились следующим образом: сформиро‑
ванный трансплантат имплантировали в переднюю ка‑
меру при помощи прямой стеклянной пипетки (Geuder, 
Германия), соединенной силиконовой трубкой со 

шприцом 5,0 мл, содержащим сбалансированный соле‑
вой раствор. Правильность ориентации трансплантата 
верифицировали при помощи краевой ориентировочной 
метки и интраоперационной оптической когерентной 
томографии (Lumera‑700 Rescan, Carl Zeiss, Германия). 
Дальнейшее расправление и центрацию транспланта‑
та проводили ab externo, поглаживающими движени‑
ями по наружной поверхности роговицы канюлей 30G 
и шпателем. Для фиксации трансплантата использовали 
тампонаду передней камеры воздухом.

Послеоперационное ведение пациентов
Транспортировку пациентов в послеоперационную 

палату во всех случаях осуществляли в положении лежа 
горизонтально, кроме того, в первые сутки всем пациен‑
там был рекомендован постельный режим без подушки 
лицом вверх.

В послеоперационном периоде всем пациентам в ста‑
ционаре проводили антибактериальную, противовоспа‑
лительную и кератопротективную терапию (инстилляции 
0,5 % раствора левофлоксацина и 0,1 % раствора дексаме‑
тазона, гель декспантенол 5 % по 1 капле 4 раза в день).

результаты

В результате хирургического лечения пациентов 
первой группы резорбцию отека, восстановление про‑
зрачности роговицы и приживление трансплантата на‑
блюдали у всех 30 пациентов (30 глаз) (рис. 1). Среди 
пациентов второй группы приживление трансплантата 
и восстановление прозрачности роговицы наблюдали 
в 95,8  % (рис. 2). Следует отметить, что у 1 пациентки 
наблюдали фиброз задних слоев стромы роговицы (воз‑
никший из‑за неполного прилегания ДМ к задней по‑
верхности роговицы реципиента), данное осложнение 
потребовало выполнения повторной эндотелиальной 
кератопластики.

Операционные осложнения встречали на этапе фор‑
мирования трансплантата в виде щелевидных и клапан‑
ных разрывов. Данное осложнение в первой группе на‑
блюдали в 3‑х (10 %), во второй — в 4‑х случаях (16,6 %). 
В раннем послеоперационном периоде наиболее часто 
констатировали краевую отслойку ДМ, которую в пер‑
вой группе отмечали у 3‑х пациентов (10 %), во второй 
группе — у 4‑х (16,6 %).

В раннем послеоперационном периоде осложне‑
ний, характерных для эндотелиальной кератопластики, 
в виде ранней недостаточности трансплантата, полной 
отслойки или дислокации трансплантата ДМ не наблю‑
дали ни в одном случае.

В послеоперационном периоде можно было отме‑
тить значительное различие в резорбции отека стромы 
роговицы у пациентов первой и второй групп. В первой 
группе резорбция отека в первые сутки после операции 
происходила равномерно над всей площадью трансплан‑
тата, тогда как у всех пациентов второй группы в пер‑
вые дни после операции роговицу можно было условно 

рис. 1. Пример прозрачного приживления трансплантата пациен-
та первой группы

Fig. 1. An example of transparent graft engraftment of a patient of 
the first group
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разделить на две зоны: первую — зону десцеметорекси‑
са, покрытую трансплантатом, и зону десцеметорексиса 
с «оголенным» участком стромы, без трансплантата ДМ 
и эндотелия. Зона десцеметорексиса, не покрытая транс‑
плантатом, в отличие от участка десцеметорексиса, по‑
крытого трансплантатом, была более отечной и, следо‑
вательно, менее прозрачной. В зоне десцеметорексиса, 
покрытой трансплантатом, уже к концу первых суток 
послеоперационного наблюдения клинически значимо‑
го отека не отмечали. Однако у большинства пациентов 
данное разделение роговицы к концу первого месяца 

не выявили, что связано с частичной резорбцией отека 
на участках, не покрытых трансплантатом.

Полную резорбцию отека в обеих группах наблюда‑
ли к концу первого месяца. При этом центральная тол‑
щина роговицы уменьшилась с 648,19 ± 61,48 до 532,7 ± 
52,44  мкм в первой группе и с 650,9  ± 44,5 до 530,8  ± 
35,7 мкм во второй.

При попарном сравнении показателя в различных 
точках исследования были выявлены следующие ста‑
тистически значимые различия: между 1‑м месяцем 
и состоянием до операции (р  < 0,0001), 3‑м месяцем 

рис. 2. Пример прозрачного приживления трансплантата пациента второй группы: А — роговица прозрачна, трансплантат полностью 
прилежит, имеется пигментация периферии роговицы по краю ДМ; Б — виден край трансплантата ДМ (стрелка)

Fig. 2. An example of engraftment of a transparent graft in a patient of the second group: A — the cornea is transparent, the graft is com-
pletely attached, there is pigmentation of the periphery of the cornea along the edge of the Descemet’s membrane; Б — the edge of the 
Descemet’s membrane graft is visible (arrow)

А Б

таблица 1. Кератопахиметрия в центре у пациентов 1-й группы в динамике послеоперационного периода в период наблюдения 
до 12 месяцев

table 1. Central corneal thickness (CCT) in first group and it’s dynamic in postoperative period up to 12 months

 Группа 1 / Group 1 n М ± SD Доверительный интервал / Confidence interval, 95 % Медиана / Median 1-й квартиль / 1st quartile 3-й квартиль / 3rd quartile

До операции / Preoperative 30 648,7 ± 60,0 23,720 632 613 653

1 мес. / 1 month 30 532,8 ± 52,5 20,741 550 498,5 573

3 мес. / 3 months 27 510,8 ± 40,1 15,872 518 472,5 535,5

6 мес. / 6 months 19 512,6 ± 34,4 15,618 515 492 540

9 мес. / 9 months 16 511,7 ± 29,7 15,236 518 493 534

12 мес. / 12 months 15 512,4 ± 27,4 14,571 518 498 530,25

таблица 2. Кератопахиметрия в центре у пациентов 2-й группы в динамике послеоперационного периода в период наблюдения  
до 12 месяцев

table 2. Central corneal thickness (CCT) in second group and it’s dynamic in postoperative period up to 12 months

 Группа 2 / Group 2 n М ± SD Доверительный интервал / Confidence interval, 95 % Медиана / Median 1-й квартиль / 1st quartile 3-й квартиль / 3rd quartile

До операции / Preoperative 23 650,9 ± 44,5 20,798 637,5 623,75 654,75

1мес. / 1 month 23 530,8 ± 35,7 16,652 532 504,75 550

3 мес. / 3 months 23 516,1 ± 32,4 15,137 510,5 499 534,75

6 мес. / 6 months 23 517,8 ± 28,4 13,285 515 497,25 537

9 мес. / 9 months 20 516,4 ± 40,7 18,988 522 494,5 538,25

12 мес. / 12 months 19 519,6 ± 43,9 21,088 517 498 540
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и состоянием до операции (р < 0,0001), 6‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р < 0,0001), 9‑м месяцем и состо‑
янием до операции (р < 0,0001) и 12‑м месяцем и состоя‑
нием до операции (р < 0,0001).

Попарное сравнение показателя в различных вре‑
менных точках исследования выявило следующие ста‑
тистически значимые различия: между 1‑м месяцем 
и состоянием до операции (р < 0,0001), 3‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р < 0,0001), 6‑м месяцем и состоя‑
нием до операции (р < 0,0001), 9‑м месяцем и состоянием 
до операции (р  < 0,0001) и 12‑м месяцем и состоянием 
до операции (р < 0,0001).

Результатом резорбции отека явилось улучшение 
МКОЗ с 0,2  ± 0,1 до 0,5  ± 0,2 к концу первого месяца 
в первой группе, с 0,1 ± 0,1 до 0,3 ± 0,1 в аналогичные сро‑
ки во второй группе. К 12 месяцу после операции среди 
пациентов первой группы средний показатель остроты 
зрения составил 0,8 ± 0,2, при этом МКОЗ 0,8 и выше на‑
блюдалась у 10 пациентов (33 %), а показатель равный 1,0 
отмечали у 7 пациентов (23 %). Во второй группе сред‑
ний показатель на крайней точке наблюдения составил 
0,7 ± 0,2, МКОЗ 0,8 и выше была достигнута у 11(47,8 %), 
1,0 — у 6 пациентов (26 %).

При попарном сравнении показателя в различных 
точках исследования были выявлены следующие ста‑
тистически значимые различия: между 1‑м месяцем 
и состоянием до операции (р < 0,0001), 1‑м и 3‑м меся‑
цем (р = 0,009), 1‑м и 6‑м месяцем (р < 0,0001), 1‑м и 9‑м 
месяцем (р  < 0,0001), 1‑м и 12‑м месяцем (р  < 0,0001), 
а также между 12‑м и 3‑м месяцем (р = 0,007), 12‑м ме‑
сяцем и состоянием до операции (р < 0,0001), 3‑м и 9‑м 
месяцем (р = 0,009), 3‑м месяцем и состоянием до опера‑
ции (р < 0,0001), 6‑м месяцем и состоянием до операции 

(р  < 0,0001) и 9‑м месяцем и состоянием до операции  
(р < 0,0001).

При попарном сравнении показателя в различных 
точках исследования были выявлены следующие стати‑
стически значимые различия: между 1‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р  < 0,0001), 1‑м и 3‑м месяцем 
(р = 0,001), 1‑м и 6‑м месяцем (р < 0,0001), 1‑м и 9‑м меся‑
цем (р < 0,0001), 1‑м и 12‑м месяцем (р < 0,0001), а также 
между 12‑м и 3‑м месяцем (р < 0,0001), 12‑м и 6‑м меся‑
цем (р = 0,038), 12‑м месяцем и состоянием до операции 
(р < 0,0001), 3‑м и 9‑м месяцем (р = 0,038), 3‑м месяцем 
и состоянием до операции (р < 0,0001), 6‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р < 0,0001) и 9‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р < 0,0001).

Попарное сравнение показателя в различных вре‑
менных точках исследования выявило следующие ста‑
тистически значимые различия: между 1‑м месяцем 
и состоянием до операции (р < 0,0001), 3‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р < 0,0001), 6‑м месяцем и состоя‑
нием до операции (р < 0,0001), 9‑м месяцем и состоянием 
до операции (р  < 0,0001) и 12‑м месяцем и состоянием 
до операции (р < 0,0001).

Попарное сравнение показателя ПЭК в различных 
временных точках исследования выявило следующие 
статистически значимые различия: между 1‑м месяцем 
и состоянием до операции (р < 0,0001), 3‑м месяцем и со‑
стоянием до операции (р < 0,0001), 6‑м месяцем и состоя‑
нием до операции (р < 0,0001), 9‑м месяцем и состоянием 
до операции (р  < 0,0001) и 12‑м месяцем и состоянием 
до операции (р < 0,0001).

Для оценки эффективности применения модифици‑
рованной методики в сравнении с классической мето‑
дикой трансплантации ДМ и эндотелия был проведен 

таблица 3. Динамика максимально корригированной остроты зрения у пациентов 1-й группы в период наблюдения до 12 месяцев

table 3. Best corrected visual acuity (BCVA) in patients of first group in the follow up period up to 12 months

 Группа 1 / Group 1 n М ± SD Доверительный интервал / Confidence interval, 95 % Медиана / Median 1-й квартиль / 1st quartile 3-й квартиль / 3rd quartile

До операции / Preoperative 30 0,2 ± 0,1 0,059 0,2 0,065 0,3

1мес. / 1 month 30 0,5 ± 0,2 0,094 0,5 0,3 0,7

3 мес. / 3 months 27 0,6 ± 0,2 0,088 0,7 0,4 0,8

6 мес. / 6 months 19 0,7 ± 0,2 0,096 0,7 0,6 0,8

9 мес. / 9 months 16 0,7 ± 0,2 0,111 0,9 0,6 1

12 мес. / 12 months 15 0,8 ± 0,2 0,114 0,8 0,6 1

таблица 4. Динамика максимально корригированной остроты зрения у пациентов 2-й группы в период наблюдения до 12 месяцев

table 4. Best corrected visual acuity (BCVA) in patients of second group in the follow up period up to 12 months

 Группа 2 / Group 2 n М ± SD Доверительный интервал / Confidence interval, 95 % Медиана / Median 1-й квартиль / 1st quartile 3-й квартиль / 3rd quartile

До операции /Preoperative 23 0,16 ± 0,10 0,053 0,15 0,095 0,3

1мес. /1 month 23 0,38 ± 0,10 0,078 0,4 0,3 0,5

3мес. /3 months 23 0,54 ± 0,10 0,086 0,5 0,4 0,6

6 мес. /6 months 23 0,63 ± 0,20 0,093 0,6 0,575 0,7

9 мес. /9 months 20 0,66 ± 0,10 0,081 0,6 0,6 0,8

12мес. /12 months 19 0,75 ± 0,20 0,102 0,8 0,65 0,9
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межгрупповой анализ показателей МКОЗ, ЦТР и ПЭК 
на сроке 12 мес. послеоперационного наблюдения. 
Данные представлены в таблице 7.

Визуализация данных к 12 мес. наблюдения по всем 
исследуемым показателям представлена на рисунках 3–5.

Нами проведено также сравнение анализируемых по‑
казателей между группами ТЭДМ и ½ ТЭДМ на каждой 
временной точке. Полученные значения представлены 
в таблице 8.

Сводная описательная статистика сравниваемых 
показателей на каждой из интересующих времен‑
ных точек представлена в таблицах 1–6. Попарный 
межгрупповой анализ выявил следующие различия: 

острота зрения была статистически значимо выше 
в группе ТЭДМ против ½ ТЭДМ, на 1‑й месяц наблю‑
дения (р = 0,04), на 9‑й месяц наблюдения (р = 0,049). 
На прочих временных точках, а также для других ана‑
лизируемых показателей статистически значимых раз‑
личий выявлено не было.

обсуждение

Анализ результатов проведенного исследования 
позволил определить ряд существенных закономер‑
ностей. Так, осложнения в раннем послеоперацион‑
ном периоде, полученные нами, соответствуют литера‑
турным данным, согласно которым периферическую 

таблица 5. Динамика плотности эндотелиальных клеток роговицы у пациентов 1-й группы в период наблюдения до 12 месяцев

table 5. Endothelium cell count (ECC) in patients from first group and its dynamics in the follow up period up to 12 months

 Группа 1 / Group 1 n М ± SD Доверительный интервал / Confidence interval, 95 % Медиана / Median 1-й квартиль / 1st quartile 3-й квартиль / 3rd quartile

До операции / Preoperative 13 574,0 ± 61,3 40,715 552 543 615

1 мес. / 1 month 25 1226,8 ± 509,0 225,081 1208 1074,25 1505,5

3 мес. / 3 months 27 1417,3 ± 314,4 126,766 1373 1149,25 1579,25

6 мес. / 6 months 19 1417,6 ± 284,0 132,875 1368,5 1236,5 1539,75

9 мес. / 9 months 16 1403,6 ± 307,6 163,033 1370,5 1189 1569,5

12 мес. / 12 months 15 1355,8 ± 292,4 154,996 1287 1189,75 1558

таблица 6. Динамика плотности эндотелиальных клеток роговицы у пациентов 2-й группы в период наблюдения до 12 месяцев

table 6. Endothelium cell count (ECC) in patients from second group and its dynamics in the follow up period up to 12 months

 Группа 2 / Group 2 n М ± SD Доверительный интервал / Confidence interval, 95 % Медиана / Median 1-й квартиль / 1st quartile 3-й квартиль / 3rd quartile

До операции / Preoperative 12 517,9 ± 73,5 46,073 524,5 483,5 549

1мес. / 1 month 19 1280,4 ± 436,1 209,417 1390 1075,5 1606

3мес. / 3 months 20 1396,2 ± 353.1 164,700 1418,5 1127,75 1666,5

6 мес. / 6 months 20 1327,2 ± 323,6 150,973 1299 1190,25 1580,5

9 мес. / 9 months 20 1348,8 ± 287,2 137,939 1344 1192,5 1514,5

12 мес. / 12 months 19 1285,5 ± 277,2 133,147 1263 1138,5 1444

таблица 7. Результаты хирургического лечения пациентов 1 и 2-й групп исследования

table 7. Comparative results of treatment in both groups in the follow up period up to 12 months

 ТЭДМ / TEDM ½ ТЭДМ / ½ TEDM

МКОЗ, (М ± SD) / BCVA

До операции / Preoperative 0,2 ± 0,1 0,1 ± 0,1

12 мес. после операции / 12 months after operation 0,8 ± 0,2 0,7 ± 0,2

ЦТР, мкм (М ± SD) / ССТ mkm

До операции / Preoperative 648,7 ± 60,0 650,9 ± 44,5

12 мес. после операции / 12 months after operation 512,4 ± 27,4 519,6 ± 43,9

ПЭК, кл/мм2 (М ± SD) / PEC, с/mm2

До операции / Preoperative 574,0 ± 61,3 517,9 ± 73,2

12 мес. после операции / 12 months after operation 1355,8 ± 292,4 1285,5 ± 277,2

Потеря ПЭК, % / Loss of PEC, %

До операции / Preoperative 2845,5 ± 94,6 2850,5 ± 84,7

12 мес. после операции / 12 months after operation 52,3 % 54,9 %
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отслойку трансплантата наблюдали в широком диапазо‑
не от 0,2 до 76 % [8]. У пациентов первой группы частота 
осложнений соответствует результатам исследования, 

включающего в себя результаты ретроспективного ана‑
лиза 600 глаз, прооперированных методом стандартной 
ТЭДМ. Согласно представленным в сообщении резуль‑
татам, в раннем послеоперационном периоде перифе‑
рическую отслойку трансплантата наблюдали в 9,8  % 
случаев (59 глаз), а повторная воздушная тампонада по‑
надобилась в 3,8  % случаев (23 глаза). Дополнительная 
воздушная тампонада передней камеры в нашем иссле‑
довании понадобилась лишь в 3,3 % (1 глаз) среди паци‑
ентов первой группы [9].

N. Gerber‑Hollbach в исследовании, основанном 
на результатах лечения 10 глаз (10 пациентов) методом 
Hemi‑DMEK, отметил, что периферическая отслойка 
трансплантата наблюдалась в 4‑х глазах (4 пациента), 
что составило 40 %, и во всех этих случаях понадобилась 
повторная воздушная тампонада. В нашем исследовании 
среди пациентов второй группы повторной тампонады 
не понадобилось ни в одном случае [8]. Таким образом, 
результаты наблюдения за осложнениями среди пациен‑
тов второй группы соответствуют имеющимся литера‑
турным данным и даже превосходят таковые.

рис. 3. Кератопахиметрия (межгрупповой анализ) на 12-м месяце 
наблюдения

Fig. 3. Keratopachimetry (intergroup analysis) at 12 months of fol-
low-up

рис. 5. ПЭК (межгрупповой анализ) на 12-м месяце наблюдения

Fig. 5. Endothelial cell density (intergroup analysis) at 12 months of 
follow-up

рис. 4. Максимально корригированная острота зрения (межгруп-
повой анализ) на 12-м месяце наблюдения

Fig. 4. Best-corrected visual acuity (intergroup analysis) at 12 months 
of follow-up

таблица 8. Значения «Р» при сравнении групп ТЭДМ и ½ ТЭДМ в разные временные точки

table 8. p-values for two groups (DMEK and ½ DMEK) at different time points

Кератопахиметрия, мкм / Keratopachimetry, μm Острота зрения / VA ПЭК / Endothelial cells density

До операции / Preoperative 0,419 0,377 0,061

1 мес. / 1 month 0,881 0,040 0,722

3 мес. / 3 months 0,637 0,151 0,831

6 мес. / 6 months 0,607 0,193 0,354

9 мес. / 9 months 0,697 0,049 0,590

12 мес. / 12 months 0,571 0,558 0,471
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Сроки дегидратации роговицы соответствовали ре‑
зультатам, которые были представлены отечественными 
и иностранными коллегами. Так, согласно исследованию 
О.Г.  Оганесяна, возвращение среднего значения ЦТР 
к референтным значениям наблюдалось к 3‑му месяцу 
наблюдения, тогда как в нашей группе с транспланта‑
цией полукруглого фрагмента (1/2 ТЭДМ) ЦТР во всех 
случаях возвращалась к нормальным значениям к концу 
первого месяца исследования [9].

Согласно анализу 47 статьей, посвященных оценке 
результативности ТЭДМ, проведенному S. Deng, средняя 
острота зрения 0,8 и выше была достигнута у пациентов 
в 37,6–85 % случаев, а острота зрения 1,0 и выше — у 17–
67  % пациентов [8]. Таким образом, полученные нами 
результаты входят в диапазон значений, представленных 
в литературе. Однако следует отметить, что вышеприве‑
денный среднестатистический интервал был определен 
по результатам стандартной методики ТЭДМ, что же ка‑
сается модифицированной трансплантации ДМ и эндоте‑
лия, данные, имеющиеся в доступной литературе, слиш‑
ком малочисленны. Согласно результатам R.  Birdahl, 
в исследовании которого из 7 пациентов через 1 год 
остроту зрения 0,8 достигли 86 %, а остроту зрения 1,0 — 
57 % [10]. Наши результаты МКОЗ несколько хуже, одна‑
ко данный факт можно объяснить различным контин‑
гентом пациентов и наличием в нашей когорте большего 
количества далеко зашедших стадий ЭДРФ.

При оценке потери эндотелиальных клеток резуль‑
таты в первой группе нашего исследования значительно 
уступают таковым, представленным S. Basak, F. Guerra, 
M. Rodriguez‑Calvo‑de‑Mora, у которых потеря ЭК была 
равна 33,5  ± 13,0, 36  ± 20 и 37  ± 18  % соответственно 
[11–14]. Значительное различие между данными, полу‑
ченными нами и представленными в научной литерату‑
ре, может быть обусловлено методами и сроками кон‑
сервации, используемым консервационным раствором, 

инструментарием, техникой и опытом хирурга, а также 
наличием сопутствующей патологии (диабет, глаукома 
и т. д.) [15]. Следует подчеркнуть, что потеря ЭК в нашей 
второй группе значительно превосходит результаты, 
представленные N. Gerber‑Hollbach. В его исследовании 
плотность эндотелиальных клеток изменялась с 2744  ± 
181 до 940 ± 380 кл/мм2 через 1 год после операции [16].
заклЮчение

Представленная работа является первым исследова‑
нием, направленным на сравнение результатов хирур‑
гического лечения эндотелиальной дистрофии рогови‑
цы Фукса с помощью различных модификаций ТЭДМ. 
На момент написания статьи наша выборка пациен‑
тов, прооперированных методом модифицированной 
½ ТЭДМ, является самой большой среди опубликован‑
ных. Резюмируя результаты, полученные к 12 мес. наблю‑
дения, трансплантацию фрагмента (1/2) ДМ и эндотелия 
можно охарактеризовать как тканесберегающую тех‑
нологию лечения пациентов с эндотелиальной дистро‑
фией роговицы Фукса, позволяющую достичь полной 
резорбции отека и восстановления зрительных функ‑
ций уже на ранних этапах послеоперационного наблю‑
дения. Сравнительный анализ полученных результатов 
показал, что на всех сроках наблюдения данные МКОЗ, 
ПЭК и ЦТР к 12 мес. после операции были сопостави‑
мы. Таким образом, использование новой методики по‑
зволило увеличить доступность донорского материала 
вдвое и обеспечить пациентам результаты хирургиче‑
ского лечения, сопоставимые с таковыми при «класси‑
ческой» ТЭДМ.
участие авторов:
Малюгин Б.Э. — научное редактирование;
Антонова О.П. — разработка и дизайн исследования;
Белодедова А.В. — разработка и дизайн исследования;
Гелястанов А.М. — статистическая обработка, написание текста, подготовка ил‑
люстраций;
Халецкая А.А. — написание текста, оформление библиографии.

литература / rEFErEnCEs
1. Barraquer JI. Queratoplastia: Problemas qui plantea la fijaciondelinjerto: 16th Con‑

silium Ophthalmologicum London: British Medical Association/ J.I. Barraquer. 
1951;2:999–1004.

2. Melles GR, Wijdh RH, Nieuwendaal CP. A technique to excise the descemet mem‑
brane from a recipient cornea (descemetorhexis). Cornea. 2004 Apr;23(3):286–288. 
DOI: 10.1097/00003226‑200404000‑00011

3. Terry MA. Deep lamellar endothelial keratoplasty. A new surgical cure for bullous 
keratopathy following cataract surgery. Cataract Refract. Surg.Today. 2004;2:20–24.

4. Marques RE, Guerra PS, Sousa DC, Gonçalves AI, Quintas AM, Rodrigues W. 
DMEK versus DSAEK for Fuchs’ endothelial dystrophy: A meta‑analysis. Eur J 
Ophthalmol. 2019 Jan;29(1):15–22. DOI: 10.1177/1120672118757431

5. Малюгин Б.Э., Шилова Н.Ф., Анисимова Н.С., Антонова O.П. Трансплан‑
тация эндотелия и десцеметовой мембраны. Вестник офтальмологии. 
2019;135(1):98–103. [Maliugin B.E., Shilova N.F., Anisimova N.S., Antonova 
O.P. Transplantation of endothelium and Descemet’s membrane. Annals of 
Ophthalmology  = Vestnik oftal’mologii. 2019;135(1):98–103 (In Russ.)]. DOI: 
10.17116/oftalma201913501198

6. Малюгин Б.Э., Терещенко А.В., Антонова О.П., Гелястанов А.М., Васильева 
Е.А., Трифаненкова И.В., Кодунов А.М., Демьянченко С.К. Изучение про‑
цессов репопуляции роговицы кролика эндотелиальными клетками при 
экспериментальном моделировании частичной трансплантации эндотелия 
и десцеметовой мембраны. Офтальмохирургия. 2019;4:7–15. [Malyugin B.E., 
Tereshchenko A.V., Antonova O.P., Gelyastanov A.M., Vasilyeva E.A., Trifanen‑
kova I.V., Kodunov A.M., Demyanchenko S.K. Clinical results and corneal en‑
dothelial cells migration assusment after Hemi‑DMEK in rabbit eyes. Fyodorov 

Journal of Ophthalmic Surgery = Oftal’mokhirurgiya. 2019;4:7–15 (In Russ.)]. DOI: 
10.25276/0235‑4160‑2019‑4‑7‑15

7. Lam FC, Baydoun L, Dirisamer M, Lie J, Dapena I, Melles GR. Hemi‑Descemet 
membrane endothelial keratoplasty transplantation: a potential method for increas‑
ing the pool of endothelial graft tissue. JAMA Ophthalmol. 2014 Dec;132(12):1469–
1473. DOI: 10.1001/jamaophthalmol.2014.3328

8. Deng SX, Lee WB, Hammersmith KM, Kuo AN, Li JY, Shen JF, Weikert MP, 
Shtein RM. Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty: Safety and Outcomes: 
A Report by the American Academy of Ophthalmology. Ophthalmology. 2018 
Feb;125(2):295–310. DOI: 10.1016/j.ophtha.2017.08.015

9. Оганесян О.Г., Макаров П.В., Грдиканян А.А., Гетадарян В.Р. Трансплантация 
десцеметовой мембраны с эндотелием в осложненных клинических ситуа‑
циях. Российский медицинский журнал. 2018;24(3):129–134. [Oganesyan O.G., 
Makarov P.V., Grdikanyan A.A., Getadaryan V.R. The transplantation of Descemet’s 
membrane with endothelium in complicated clinical situations. Rossiyskiy medit‑
sinskiy zhurnal  = Russian medical journal. 2018;24(3):129–134 (In Russ.)]. DOI: 
10.18821/0869‑2106‑2018‑24‑3‑129‑134

10. Birbal RS, Hsien S, Zygoura V, Parker JS, Ham L, van Dijk K, Dapena I, Baydoun 
L, Melles GRJ. Outcomes of Hemi‑Descemet Membrane Endothelial Keratoplasty 
for Fuchs Endothelial Corneal Dystrophy. Cornea. 2018 Jul;37(7):854–858. DOI: 
10.1097/ICO.0000000000001578

11. Basak SK, Basak S, Gajendragadkar N, Ghatak M. Overall clinical outcomes of 
Descemet membrane endothelial keratoplasty in 600 consecutive eyes: A large 
retrospective case series. Indian J Ophthalmol. 2020 Jun;68(6):1044–1053. DOI: 
10.4103/ijo.IJO_1563_19



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

Б.Э. Малюгин, А.М. Гелястанов, О.П. Антонова, А.В. Белодедова, А.А. Халецкая

Контактная информация: Гелястанов Аслан Мухтарович aslan.mntk@gmail.com

Сравнительный анализ клинико-функциональных результатов стандартной и модифицированной методики...

2023;20(1):95–104

104

12. Guerra FP, Anshu A, Price MO, Giebel AW, Price FW. Descemet’s membrane endo‑
thelial keratoplasty: prospective study of 1‑year visual outcomes, graft survival, and 
endothelial cell loss. Ophthalmology. 2011 Dec;118(12):2368–2373. DOI: 10.1016/j.
ophtha.2011.06.002

13. Melles GR, Ong TS, Ververs B, van der Wees J. Descemet membrane endothe‑
lial keratoplasty (DMEK). Cornea. 2006 Sep;25(8):987–990. DOI: 10.1097/01.
ico.0000248385.16896.34

14. Rodríguez‑Calvo‑de‑Mora M, Quilendrino R, Ham L, Liarakos VS, van 
Dijk K, Baydoun L, Dapena I, Oellerich S, Melles GR. Clinical outcome of 

500 consecutive cases undergoing Descemet’s membrane endothelial kera‑
toplasty. Ophthalmology. 2015 Mar;122(3):464–470. DOI: 10.1016/j.oph‑
tha.2014.09.004

15. Gorovoy MS. Descemet‑stripping automated endothelial keratoplasty. Cornea. 
2006 Sep;25(8):886–889. DOI: 10.1097/01.ico.0000214224.90743.01

16. Gerber‑Hollbach N, Parker J, Baydoun L, Liarakos VS, Ham L, Dapena I, Melles 
GR. Preliminary outcome of hemi‑Descemet membrane endothelial keratoplasty 
for Fuchs endothelial dystrophy. Br J Ophthalmol. 2016 Nov;100(11):1564–1568. 
DOI: 10.1136/bjophthalmol‑2015‑307783

сведения об авторах
ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
ФГБОУ ВО «Московский государственный медико‑стоматологический универ‑
ситет им. А.И. Евдокимова» Министерства здравоохранения Российской Феде‑
рации
Малюгин Борис Эдуардович
доктор медицинских наук, профессор, зам. гендиректора по научной работе
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация
ул. Делегатская, 20, стр. 1, Москва, 127486, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0001‑5666‑3493

ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Антонова Ольга Павловна
кандидат медицинских наук, научный сотрудник
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑7414‑0511

ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Белодедова Александра Владимировна
кандидат медицинских наук, офтальмолог
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑2970‑4007

ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Гелястанов Аслан Мухтарович
кандидат медицинских наук, офтальмолог
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0003‑2575‑2666

ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» 
Министерства здравоохранения Российской Федерации
Халецкая Анастасия Андреевна
аспирант
Бескудниковский бульвар, 59а, Москва, 127486, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑4775‑9423

about thE authors
The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
A.I. Yevdokimov Moscow State University of Medicine and Dentistry
Malyugin Boris E.
MD, PhD, Professor, deputy director general for science
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow, 127486, Russian Federation
Delegatskaya str., 20, p. 1, Moscow, 127473, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0001‑5666‑3493

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Antonova Olga P.
PhD, researcher
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow, 127486, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑7414‑0511

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Belodedova Alexandra V.
PhD, ophthalmologist
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow, 127486, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑2970‑4007

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Gelyastanov Aslan M.
PhD, ophthalmologist
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow, 127486, Russian Federation
 https://orcid.org/0000‑0003‑2575‑2666

The S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution
Khaletskaya Anastasia A.
postgraduate
Beskudnikovsky blvd, 59A, Moscow, 127486, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑4775‑9423



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

I.L. Kulikova, A.E. Terent'eva, M.V. Sinitsyn

Contact information: Terentieva Anna E. anyaterentieva@yandex.ru

Long-Term Clinical and Functional Results of High-Grade Myopia Correction by Intrastromal Implantation...

2023;20(1):105–111

105

ISSN 1816-5095 (print); ISSN 2500-0845 (online)
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-1-105-111

Отдаленные клинико-функциональные результаты 
коррекции миопии высокой степени методом 
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с фемтолазерным сопровождением
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резЮме

цель. Анализ отдаленных клинико-функциональных результатов коррекции миопии высокой степени у пациентов с тонкой ро-
говицей методом интрастромальной имплантации кольца MyoRing с фемтолазерным сопровождением Пациенты и методы. 
В исследование включены 22 пациента (22 глаза) со средним возрастом 30,20 ± 5,37 года. До операции среднее значение 
сфероэквивалента рефракции (СЭ) составило –11,52 ± 1,96 дптр, цилиндрического компонента (cyl) — –2,04 ± 1,64 дптр, ми-
нимальное значение пахиметрии в центре — 491,6 ± 20,0 мкм, корнеальный гистерезис (КГ) — 8,60 ± 1,19 мм рт. ст., средний 
диаметр зрачка в мезопических условиях — 5,60 ± 0,23 мм. У всех пациентов в анамнезе имелась амблиопия слабой степени. 
Срок наблюдения 2 года. результаты. Через 2 года после операции некорригированная острота зрения составила 0,60 ± 1,22, 
корригированная острота зрения — 0,70 ± 0,20, СЭ — 0,61 ± 1,43 дптр, цилиндрический компонент — –0,13 ± 0,50 дптр. 
Предсказуемость СЭ в пределах ±0,5 дптр составила 87 %, в пределах ±1,0 дптр — 90 %. Индекс безопасности — 1,16, ин-
декс эффективности — 1,0, КГ — 9,50 ± 0,03 мм рт. ст. Среднее значение пахиметрии в центре после операции статистически 
значимо не изменилось по сравнению с исходными данными (р = 1,00). заключение. Имплантация кольца MyoRing является 
эффективным и безопасным методом, обеспечивающим, помимо коррекции сферического компонента рефракции, коррекцию 
астигматизма, усиление биомеханических свойств роговицы и повышение КГ (p = 0,01).

ключевые слова: миопия высокой степени, тонкая роговица, кольцо MyoRing, фемтосекундный лазер, корнеальный ги-
стерезис
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Long-Term Clinical and Functional Results of High-
Grade Myopia Correction by Intrastromal Implantation 

of the MyoRing Ring with Femtolaser Support
I.L. Kulikova, A.E. Terent’eva, M.V. Sinitsyn

Cheboksary branch of S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution 
Tractorostroiteley ave., 10, Cheboksary, 428028, Russian Federation

abstraCt

purpose: Analysis of remote clinical functional results of high myopia correction in patients with thin cornea by method of intrastromal 
MyoRing implantation with Femtolaser assistance. materials and methods. 22 eyes of 22 patients were included into investigation, 
the мean age of patients was 30.20 ± 5.37 (from 24 to 40) years. Mean spherical equivalent (SE) of refraction was –11.52 ± 1.96 D, 
cylindrical component of refraction was –2.04 ± 1.64 D. Minimal pachymetry index in center was 491.6 ± 20.0 mkm. Corneal hyster-
esis (CH) was 8.60 ± 1.19 mm Hg. The average pupil diameter in mesopic conditions was 5.60 ± 0.23 mm. All patients had a history 
of mild amblyopia. Period of control in average 2 years. results. In 2 years after the surgery uncorrected visual acuity was 0.60 ± 
1.22, corrected visual acuity 0.70 ± 0.20. Mean spherical equivalent (SE) of refraction was 0.61 ± 1.43 D, cylindrical component 
of refraction was –0.13 ± 0.50 D. Predictability of SE within ±0.5 D was 84 %, ±1.0 — 84  %. Index of safety was 1.16, index of 
efficacy — 1.0. CH was 9.50 ± 0.03 mm Hg. Mean pachymetry at center after the surgery did not change statistically significant 
in comparison with initial data (p = 1.00). Conclusion. MyoRing implantation is an effective and safe method, it provides: refraction 
spherical component correction, astigmatism correction and CH increase (p = 0.01).

Keywords: high myopia, thin cornea, MyoRing, Femtosecond laser, corneal hysteresis
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актуальность

Поиск эффективных методов коррекции миопии вы‑
сокой степени остается одной из актуальных задач в оф‑
тальмологии [1]. Одним из наиболее сложных вариантов 
в кераторефракционной хирургии является коррекция 
миопии высокой степени при тонкой роговице. По лите‑
ратурным данным доля лиц с тонкой роговицей в общей 
совокупности изучаемых пациентов с миопией состав‑
ляет 34  %, из их числа в 11  % случаев имеется миопия 
высокой степени до 10,0 дптр [2].

В настоящее время метод интрастромальной им‑
плантации кольца MyoRing рассматривается как альтер‑
нативный вариант эксимерлазерной коррекции при ми‑
опии высокой степени [3, 4]. В доступной литературе 
число публикаций на эту тему ограничено. Данный ме‑
тод позволяет корригировать миопию высокой степени 
по сферическому компоненту рефракции до –20,0 дптр 
и цилиндрическому компоненту до –4,5 дптр. Основным 
преимуществом интрастромальной имплантации коль‑
ца MyoRing, по мнению автора методики, является со‑
хранение биомеханических свойств роговицы за счет 
создания кольцом дополнительного «лимба» в роговице 
[5, 6]. Данная процедура полностью обратима, и при жа‑
лобах на качество зрения возможно удаление кольца. 
Единственным ограничивающим фактором для приме‑
нения данной методики является в определенной мере 
размер зрачка. В мезопических условиях из‑за попадания 
края кольца в оптическую зону возникают аберрации 

высшего порядка, ухудшая качество жизни пациентов. 
В связи с этим необходим тщательный отбор пациентов 
с учетом клинических и физиологических особенностей 
глаза [7].

Цель: анализ отдаленных клинико‑функциональных 
результатов коррекции миопии высокой степени мето‑
дом интрастромальной имплантации кольца MyoRing 
с фемтолазерным сопровождением.

Пациенты и методы

В клиническое исследование вошли 22 пациен‑
та (22  глаза), которым была выполнена имплантация 
кольца MyoRing. Возраст пациентов составил в среднем 
30,20 ± 5,37 (от 24 до 40) года. До операции среднее значе‑
ние сфероэквивалента (CЭ) составило –11,52 ± 1,96 дптр, 
цилиндрического компонента рефракции (cyl) — –2,04 ± 
1,64 дптр. Минимальное значение пахиметрии в цен‑
тре  — 491,6  ± 20,0 мкм. У всех пациентов в анамнезе 
имелась амблиопия слабой степени. Отбор пациентов 
для проведения фемтолазерной интрастромальной им‑
плантации кольца MyoRing осуществлялся по следую‑
щим критериям: миопия высокой степени, толщина ро‑
говицы в центре не менее 450 мкм, отсутствие данных 
за кератоконус, нормальные показатели корнеального 
гистерезиса, диаметр зрачка в мезопических услови‑
ях не более 6,0 мм. В настоящем исследовании средний 
диаметр зрачка в мезопических условиях составил 
5,60 ± 0,23 мм.
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У всех пациентов, помимо стандартных методов 
исследования, выполняли аберрометрию (L80 Wave+, 
Франция), анализ биомеханических свойств роговицы 
на приборе ORA (Reichert, США), измерение диаметра 
зрачка в мезопических условиях (L80 Wave+, Франция). 
Срок наблюдения составил в среднем 2 года.

Операцию проводили под местной капельной анесте‑
зией. Этап формирования интрастромального рогович‑
ного кармана и входного тоннельного разреза выполняли 
с использованием фемтосекундного лазера «ФемтоВизум» 
1МГц (Троицк, Россия). Диаметр интрастромального кар‑
мана составлял 9,0 мм и был сформирован на глубине 
80 % от минимальной исходной толщины роговицы, дли‑
на входного тоннельного разреза — 1,0 мм, ширина — 5,0 
мм. При помощи специального пинцета кольцо имплан‑
тировали через входной тоннельный разрез в интрастро‑
мальный карман. Запатентованный имплан‑
тат MyoRing разработан австрийской фирмой 
Dioptex и представляет собой полное замкнутое 
кольцо из полимера на основе полиметилмета‑
крилата. Благодаря своей форме и материалам, 
из которых изготовлено кольцо, оно сочетает 
в себе различные свойства: является одновре‑
менно жестким, чтобы изменять геометрию ро‑
говицы, и в то же время гибким, что позволяет 
при помощи специального пинцета сжимать 
кольцо и имплантировать его через относитель‑
но малый тоннельный разрез, который впослед‑
ствии самогерметизируется и не требует нало‑
жения швов. Передняя поверхность имплантата 
выпуклая, задняя  — вогнутая, диаметр варьи‑
рует от 5,0 до 8,0 мм с шагом 1,0 мм, высота — 
от 200 до 400 мкм с шагом 20  мкм, шириной 
0,5 мм. В данном исследовании всем пациен‑
там было имплантировано кольцо MyoRing 
(Dioptex, Австрия) диаметром 5,0 мм, шириной 
0,5 мм и высотой от 280 до 320 мкм. Расчет им‑
плантируемого кольца производился по разра‑
ботанной номограмме, для которой основным 
исходным параметром служило значение сфе‑
роэквивалента рефракции (патент RU 2715299, 
26.02.20). Центрацию кольца проводили отно‑
сительно зрительной оси глаза пациента.

Статистическую обработку данных вы‑
полняли с использованием компьютер‑
ных программ Statistica 10 (StatSoft, США) 
и Microsoft Office Excel 2007 (Microsoft, США). 
Использовали традиционные показатели опи‑
сательной статистики  — число наблюдений 
(n), среднее арифметическое (M), стандарт‑
ное отклонение (SD). Достоверность различий 
оценивали по параметрическому критерию 
t для зависимых переменных. Различия из‑
учаемых параметров считали достоверными 
при p < 0,05. Согласно общепринятым между‑
народным стандартам проводилась оценка 

результатов кераторефракционной операции. Индекс 
эффективности высчитывался по отношению некор‑
ригированной остроты зрения (НКОЗ) после операции 
к корригированной остроте зрения (КОЗ) до операции, 
индекс безопасности  — по отношению КОЗ после опе‑
рации к КОЗ до операции. Предсказуемость  — опре‑
деление количества случаев, выраженных в  %, попав‑
ших в целевую рефракцию в пределах ±0,5 и ±1,0 дптр. 
Стабильность оперативного результата оценивали пу‑
тем сравнения рефракционных данных на различных 
сроках после операции [10].
результаты

Интра‑ и послеоперационных осложнений не наблю‑
далось. На следующий день после операции пациенты от‑
мечали субъективное улучшение зрения. Стабилизация 

рис. 1а. Кумулятивное представление эффективности коррекции до и через 
2 года после операции

Fig. 1а. Cumulative histogram of uncorrected distance visual acuity before and 2 
years after intrastromal implantation of the MyoRing ring with femtolaser support

рис. 1б. Безопасность результатов коррекции до и через 2 года после опе-
рации

Fig. 1б. Changes in lines of corrected distance visual acuity before and 2 years 
after intrastromal implantation of the MyoRing ring with femtolaser support
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остроты зрения, данных рефракции проходи‑
ла в течение 6–12 месяцев за счет ремодели‑
рования стромы в зоне операции и ее более 
плотной адгезии через некоторое время после 
вмешательства в проекции кармана. Данные 
по исследуемым параметрам представлены 
в таблице 1.

Через 1 год после операции НКОЗ увели‑
чилась на 0,58  ± 1,49, КОЗ  — на 0,10  ± 0,12; 
СЭ снизился на –10,70  ± 1,43 дптр, цилин‑
дрический компонент — на –1,40 ± 0,77 дптр. 
Ко 2‑му году показатели рефракции и зрения 
оставались неизменными. Индекс безопасно‑
сти составил 1,16  ± 0,23, индекс эффективно‑
сти — 1,00 ± 0,15. Как следует из рисунка 1 (В, 
Г), предсказуемость СЭ в пределах  ±0,5 дптр 
составила 87 %, в пределах ±1,0 дптр — 90 %. 
Предсказуемость по цилиндрическому компо‑
ненту рефракции в пределах  ±0,5 дптр соста‑
вила 90  %, в пределах  ±1,0 дптр 93  % случаев 
(рис. 1Д). Острота зрения 0,5 и выше имела ме‑
сто в 29 % случаев (рис. 1А). Потеря 1 строчки 
КОЗ не превысила 4,1 % случаев (2 глаза), по‑
теря 2‑х и более строк — 1,6 % случаев (1 глаз) 
(рис. 1Б). Среднее значение пахиметрии в цен‑
тре через 2 года осталось неизменным и соста‑
вило в среднем 490,5 ± 17,6 мкм.

Анализ волнового фронта у пациентов 
через 1 год после проведенной операции вы‑
явил увеличение аберраций высшего поряд‑
ка (АВП), однако ко 2‑му году было отмечено 
уменьшение АВП и возвращение к исходным 
данным за исключением ряда показателей: го‑
ризонтальный Trefoil был увеличен (Z3/+3) 
(p  = 0,02) на 0,07  ± 0,01 мкм, S/Ab (Z4/0) (p  = 
0,03) уменьшилась на 0,01  ± 0,04 мкм и гори‑
зонтальная Coma (Z3/+1) (p = 0,01) уменьши‑
лась на 0,03 ± 0,04 мкм. В 20 % случаев (4 глаза) 
имелись проблемы с качеством зрения в ус‑
ловиях пониженной контрастности и жалобы 
на ореолы в первые месяцы после операции, 
которые исчезли к 3‑му месяцу после операции, 
что обусловлено нейросенсорной адаптацией. 

рис. 1в. Точность послеоперационного сфероэквивалента до и через 2 года 
после операции

Fig. 1в. Refractive astigmatism preoperatively and 2 years after intrastromal 
implantation of the MyoRing ring with femtolaser support

рис. 1г. Планируемый и достигнутый сфероэквивалент рефракции

Fig. 1г. Attempted versus achieved spherical equivalent refraction 

таблица 1. Динамика изменений клинико-функциональных данных до и в разные сроки после фемтолазерной интрастромальной им-
плантации кольца MyoRing (M ± SD, n = 22)

tablе 1. Dynamics of clinical functional data changes before and at different periods after femtolaser intrastromal MyoRing implantation (M ± SD, n = 22)

НКОЗ
UCVA

КОЗ
BCVA

Sph, дптр
D

Cyl, дптр
D

Минимальное значение пахиметрии в центре, мкм
Minimum value of pachymetry in the center, μm

До операции / Before surgery 0,02 ± 0,01 0,60 ± 0,11 -10,50 ± 3,60 -2,04 ± 1,64 491,60 ± 20,00

Через 1 год после операции / After 1 year 0,60 ± 1,5 0,70 ± 0,23 -0,50 ± 1,40 -0,64 ± 0,87 490,50 ± 17,60

Через 2 года после операции / After 2 years 0,60 ± 1,22 0,70 ± 0,20 -0,55 ± 1,30 -0,13 ± 0,50 490,50 ± 17,60

p* 0,00 0,01 0,00 0,03 0,64

Примечание: n — количество глаз, p — t-критерий Стьюдента. * различие данных через 2 года после операции по отношению к исходным данным.
Note: n — number of eyes, p — t-Student’s criterion (*difference in data 2 years after surgery in relation to the original data)
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Результаты по аберрометрии 
представлены в таблице 2.

При оценке вязко‑эластиче‑
ских свойств роговицы выявлено, 
что корнеальный гистерезис (КГ) 
увеличился на 0,83 ± 1,18 и соста‑
вил в среднем 9,43  ± 0,01 мм рт. 
ст. (p = 0,01). Через два года после 
операции КГ увеличился в сред‑
нем еще на 0,07 ± 0,02 и составил 
9,50  ± 0,03 мм рт. ст. Усиление 
биомеханических свойств рого‑
вицы после имплантации коль‑
ца MyoRing было обусловлено, 
по нашему мнению, созданием 
дополнительного каркаса жестко‑
сти кольцом.

По данным оптической коге‑
рентной томографии визуали‑
зировались уплотнения волокон 
стромы роговицы в проекции 
расположения кольца (рис. 2).
обсуждение

Коррекция миопии высокой 
степени является одной из са‑
мых дискутабельных тем в ке‑
раторефракционной хирургии 
и представляет значительный 
интерес, так как общепризнан‑
ного метода, имеющего мини‑
мальное количество недостат‑
ков и оптимального для каждого 
пациента, в настоящее время не существует. Метод 
интрастромальной имплантации кольца MyoRing 
продемонстрировал в настоящей работе высокую 
эффективность в отношении коррекции миопии 
высокой степени в случаях, когда эксимерлазерная 
коррекция зрения была неприемлема в связи с огра‑
ничением по толщине роговицы и риском развития 
послеоперационной кератэктазии. Предсказуемость 
СЭ в пределах  ±0,5  дптр составила 87  %, в преде‑
лах ±1,0 дптр — 90 %. Предсказуемость по цилиндри‑
ческому компоненту рефракции в пределах ±0,5 дптр 
составила 90 %, в пределах ±1,0 дптр — 93 %.

Результаты, полученные в настоящем исследовании, 
сопоставимы с результатами, полученными А. Daxer 
после интрастромальной имплантации колец MyoRing 
у пациентов с миопией [7]. По данным автора, после 
операции сферический эквивалент снизился с –10,27 
до –0,93 D, индекс эффективности составил 0,76, индекс 
безопасности — 1,02.

Современные кераторефракционные операции по‑
зволяют получать высокие зрительные результаты. 
По данным M.B. Eydelman и соавт., удовлетворенность 
пациентов результатами LASIK (Laser‑assisted in situ 
Keratomileusis) через 7 мес. после операции составила 

рис. 1д. Распределение величины астигматизма до и через 2 года после операции

Fig. 1д. Predictable 2 years after intrastromal implantation of the MyoRing ring with femtolaser 
support

рис. 2. ОКТ через 2 года после интрастромальной имплантации кольца MyoRing с фемтола-
зерным сопровождением. Стрелками указаны уплотнения волокон стромы роговицы в про-
екции расположения кольца

Fig. 2. OCT in 2 years after intrastromal MyoRing implantation with femtolaser assistance. Ar-
rows show fiber compaction of corneal stroma in the projection of the location of the ring

таблица 2. Динамика аберраций высшего порядка до и в разные сроки после фемтолазерной интрастромальной имплантации кольца 
MyoRing (M ± SD, n = 22)

table 2. Dynamics of higher order aberrations before and at different periods after femtolaser intrastromal MyoRing implantation (M ± SD, n = 22)

Z3/–3 Trefoil Z3/+3 Trefoil Z3/–1 Coma Z3/+1 Coma Z4/0 S/Ab

До операции / Before surgery –0,04 ± 0,03 0,00 ± 0,02 0,13 ± 0,05 –0,10 ± 0,05 –0,09 ± 0,06

Через 1 год после операции / After 1 year –0,14 ± 0,04 –0,04 ± 0,02 0,36 ± 0,42 0,04 ± 0,38 –0,30 ± 0,35

Через 2 года / After 2 years 0,06 ± 0,07 –0,07 ± 0,01 0,1– ± 0,06 0,07 ± 0,08 0,08 ± 0,10

p* 1,00 0,02 0,49 0,30 0,03

Примечание: p — t-критерий Стьюдента; * различие данных через 2 года после операции по отношению к исходным данным.
Note: p — t-Student’s criterion (*difference in data 2 years after the operation in relation to the initial data
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98,5 %. Данные настоящего исследования незначительно 
уступают этим результатам и превосходят показатели, 
полученные в работе T. Han и соавт., которые сравнива‑
ли предсказуемость коррекции миопии высокой степени 
методами FS‑LASIK (Femtosecond Laser‑assisted LASIK) 
и SMILE (SMall Incision Lenticula Extraction). Пациенты 
были разделены на две группы: 1 — с высокой близору‑
костью (до –9,0 дптр), 2 — с чрезвычайно высокой сте‑
пенью близорукости (более –9,0 дптр). Авторы не обна‑
ружили различий по предсказуемости рефракционного 
результата после SMILE и FS‑LASIK в группе с высокой 
близорукостью: предсказуемость в пределах  ±0,5 дптр 
составила 56  % после SMILE и 58,7  % после FS‑LASIK, 
в пределах ±1,0 дптр — 81,3 и 76,1 %, соответственно.

Однако, как известно, операции на роговице имеют 
ограниченный предел допустимой коррекции, завися‑
щий от исходных параметров роговицы и степени мио‑
пии [17]. Кроме того, данный метод коррекции сопряжен 
с риском развития послеоперационных кератэктазий, 
что обусловлено увеличением объема удаляемой рого‑
вичной ткани и нарушением биомеханических свойств 
роговицы [18, 19].

Интраокулярные методы коррекции, такие как заме‑
на нативного хрусталика и имплантация факичной ин‑
траокулярной линзы (ФИОЛ), получили широкое миро‑
вое признание. Однако замена прозрачного хрусталика 
имеет ограничения в применении из‑за высокого риска 
отслойки сетчатки, особенно на глазах с большой осевой 
длиной (>26,0 мм), а также утраты аккомодации у мо‑
лодых пациентов [13, 14]. Имплантация ФИОЛ с целью 
коррекции аметропий высокой степени является хоро‑
шей и нередко единственной альтернативой другим ме‑
тодам [15, 16].

По данным D. Yaşa и соавт., оценивающих результаты 
имплантации заднекамерной ФИОЛ в коррекции миопии 
высокой степени, предсказуемость СЭ через 12 мес. после 
операции в пределах ±0,5 дптр составила 62 %, в преде‑
лах ±1,0 дптр — 93 %. Потеря 1 строчки КОЗ встречалась 
в 2,0 % случаев [20]. Невысокая предсказуемость в преде‑
лах ±0,5 дптр в сравнительном аспекте с нашими данны‑
ми, возможно, объясняется недостатками внутриглазных 
рефракционных операций и показывает преимущество 
кераторефракционных операций, в том числе в коррек‑
ции цилиндрического компонента рефракции.

Одним из важных преимуществ технологии имплан‑
тации кольца по сравнению с кераторефракционными 
операциями является сохранение биомеханических 
свойств роговицы, так как кольцо, выступая в качестве 

дополнительного «лимба», укрепляет каркас роговицы. 
Почти замкнутый интрастромальный карман с входным 
в виде тоннельного разреза шириной 4,0 мм является 
биомеханически нейтральным и не ослабляет структуру 
роговицы в отличие от технологии LASIK, которая обще‑
признанно ослабляет биомеханические свойства рогови‑
цы [11, 12].

По мнению ряда исследователей, еще одним поло‑
жительным моментом является возможность повтор‑
ной центрации кольца в случаях его легкого смещения 
в сформированном роговичном кармане для получения 
более высокого рефракционного результата, что совпа‑
дает с данными других исследований [8, 9].

Полученные нами данные были стабильными в те‑
чение 2‑х лет наблюдения. Все пациенты остались до‑
вольны результатами операции, и ни в одном случае 
не понадобилась реоперация по удалению кольца, име‑
ющая место по данным других авторов [3], что обуслов‑
лено тщательным обследованием и отбором пациентов 
на операцию, включающим измерение размера зрачка 
в мезопических условиях для минимизации индуциро‑
ванных АВП, непосредственно влияющих на качество 
полученных зрительных функций.

заклЮчение

Через 2 года после имплантации кольца MyoRing 
для коррекции миопии высокой степени были получены 
следующие результаты:

1. Сферический компонент рефракции в среднем 
снизился на –10,0 ± 2,3 дптр, цилиндрический на –1,91 ± 
1,14 дптр. Предсказуемость СЭ в пределах ± 0,5 дптр со‑
ставила 87 %, в пределах ±1,0 — 90 % случаев, по цилин‑
дрическому компоненту рефракции — 90 и 93 % случаев 
соответственно.

2. Индекс безопасности составил 1,16, индекс эф‑
фективности — 1,0. Потеря 1 строчки КОЗ имела место 
в 4,1%, потеря 2‑х и более строк — в 1,6 % случаев.

3. Горизонтальный Trefoil (Z3/+3) увеличился 
на 0,07 ± 0,01 мкм (p = 0,02).

4. Биомеханические свойства роговицы повыси‑
лись за счет создания дополнительного каркаса кольцом 
и увеличения КГ на 0,70 ± 1,18 мм рт. ст. (p = 0,01).
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Особенности фовеальной аваскулярной зоны у детей 
с активной ретинопатией недоношенных по данным 
оптической когерентной томографии в ангиорежиме

Калужский филиал ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” имени академика С.Н. Федорова»  
Министерства здравоохранения Российской Федерации 

ул. Святослава Федорова, 5, Калуга, 248007, Российская Федерация

резЮме

цель — изучить особенности фовеальной аваскулярной зоны у детей с активной ретинопатией недоношенных по данным опти-
ческой когерентной томографии в ангиорежиме. Пациенты и методы. ОКТ-А выполнена у 37 недоношенных детей (37 глаз) 
с активной РН: при 1–2-й стадиях — на 14 глазах (8 — с благоприятным типом течения, 6 — с неблагоприятным), при 3-й ста-
дии — на 16 глазах (6 — с благоприятным типом течения, 10 — с неблагоприятным), при задней агрессивной РН — на 7 глазах 
(4 — на стадии ранних клинических проявлений, 3 — на стадии манифестации). Пациенты с 1 и 2-й стадиями активной РН 
были объединены в одну группу ввиду сходных полученных данных. Контролем послужили данные ОКТ-А, проведенной 10 недо-
ношенным детям без признаков РН. результаты. На 1–2-й стадиях при благоприятном типе течения у детей с соматическим 
состоянием средней степени тяжести в площади фовеальной аваскулярной зоны (ФАЗ) статистически достоверные различия 
в сравнении с контрольными показателями не определены. У детей с тяжелым состоянием ФАЗ была значительно расширена, 
что сопровождалось достоверным снижением плотности капилляров в фовеа. При неблагоприятном типе течения отмечалось 
достоверное уменьшение размеров ФАЗ, а также незначительное снижение плотности капилляров поверхностного сплетения 
в фовеа. На 3-й стадии с благоприятным типом течения регистрировалось расширение ФАЗ, уменьшение плотности капил-
ляров в фовеа в поверхностном и глубоком сплетениях, значения плотности капилляров в парафовеа были незначительно 
увеличены. На 3-й стадии с неблагоприятным течением у детей, родившихся на сроке гестации 29–32 недели, ФАЗ была 
расширена. У детей, рожденных на сроке гестации 25–28 недель, регистрировалось достоверное уменьшение размеров ФАЗ 
по сравнению с детьми с большим сроком гестации, а также с благоприятным типом течения 3 стадии. На стадии ранних клини-
ческих проявлений задней агрессивной РН ФАЗ отсутствовала, в нее прорастали сосуды, которые формировали шунты и зоны 
интраретинальной неоваскуляризации в виде «клубков». На стадии манифестации задней агрессивной РН определялось грубое 
нарушение архитектоники микроциркуляторного русла. Как и на стадии ранних клинических проявлений, ФАЗ отсутствовала, 
в нее прорастали шунтирующие сосуды. заключение. Метод ОКТ в ангиорежиме показал высокую информативность в отноше-
нии особенностей фовеальной аваскулярной зоны у детей с различными формами, стадиями и типами течения активной РН. 
Наибольшую ценность для клинической практики представляют характеристики ФАЗ при неблагоприятном типе течения за-
болевания. Их выявление на ранних стадиях патологического процесса позволит своевременно определить правильную тактику 
и провести необходимое лечение.

ключевые слова: фовеальная аваскулярная зона, активная ретинопатия недоношенных, оптическая когерентная томо-
графия в ангиорежиме
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Features of the Foveal Avascular Zone in Children with Active 
Retinopathy of Prematurity According to Optical Coherence 

Tomography in Angio Mode
I.G. Trifanenkova, A.V. Tereshchenko, E.V. Yerokhina

Kaluga branch of the S.Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution 
Svyatoslava Fedorova str., 5, Kaluga, 248007, Russian Federation

abstraCt

the purpose — to study the features of the foveal avascular zone (FAZ) in children with active retinopathy of prematurity according 
to the data of optical coherence tomography in angio-mode. patients and methods. OCT-A was performed on 37 premature infants 
(37 eyes) with active ROP: at stages 1–2 — in 14 eyes (8 — with a favorable current type, 6 — with an unfavorable current), at stage 
3 — in 16 eyes (6 — with a favorable type, 10 — with unfavorable), with aggressive posterior ROP — in 7 eyes (4 — at the stage of 
early clinical manifestations, 3 — at the stage of manifestation). Patients with stages 1 and 2 of active ROP were combined into one 
group due to similar findings. The control was the data of OCT-A performed on 10 premature infants without signs of ROP. results. 
At 1–2 stages with a favorable type in children with a somatic state of moderate severity in the FAZ area, statistically significant dif-
ferences in comparison with the control parameters were not determined. In children with a severe condition, FAZ was significantly 
expanded, which was accompanied by a significant decrease in the density of capillaries in the fovea. With an unfavorable type, a 
significant decrease in the size of the FAZ was noted, as well as a slight decrease in the density of the capillaries of the superficial 
plexus in the fovea. At stage 3 with a favorable type, an expansion of the FAZ, a decrease in the density of capillaries in the fovea in 
the superficial and deep plexus were recorded, and the values   of the density of capillaries in the parafovea were slightly increased. At 
3 stages with an unfavorable course in children born at a gestational age of 29–32 weeks, the FAZ was expanded. In children born at 
a gestational age of 25–28 weeks, a significant decrease in the size of the FAZ was recorded in comparison with children with a long 
gestation period, as well as those with a favorable course of stage 3. At the stage of early clinical manifestations of the posterior ag-
gressive ROP, the FAZ was absent; vessels grew into it, which formed shunts and zones of intraretinal neovascularization in the form 
of “tangles”. At the stage of manifestation of the posterior aggressive ROP, a gross violation of the architectonics of the microvascu-
lature was determined. As at the stage of early clinical manifestations, FAZ was absent; shunt vessels grew into it. Conclusion. The 
OCT method in angio-mode has showed high information content in studying the features of the foveal avascular zone in children with 
various forms, stages and types of active ROP. The characteristics of FAZ with an unfavorable type of the disease are of the greatest 
value for clinical practice. Their identification at the early stages of the pathological process will make it possible to timely determine 
the correct tactics and carry out the necessary treatment.

Keywords: foveal avascular zone, active retinopathy of prematurity, optical coherence tomography in angio-mode
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актуальность

Фовеа  — наиболее чувствительная зона сетчатки 
в центре заднего полюса глаза, которая обеспечива‑
ет наивысшее центральное зрение. Это происходит 
за счет оптимальной конфигурации компонентов 
сетчатки, в частности, вертикально расположенных 
вытянутых колбочек, отделенных друг от друга ради‑
альными волокнами клеток Мюллера, что уменьшает 
рассеивание света.

Внутренние слои сетчатки, смещенные эксцентрично 
от фовеа, формируют морфологическую ямку  — фове‑
альную аваскулярную зону (ФАЗ), для которой харак‑
терно отсутствие кровеносных сосудов [1].

Ткань сетчатой оболочки глаза одной из последних 
в эмбриогенезе проходит процесс васкуляризации, ко‑
торый начинается через 14–16 недель после зачатия 
[2]. Пока кровеносные сосуды прорастают в сетчатку, 
антипролиферативные и антиангиогенные факторы, 
сконцентрированные в пределах фовеальной области, 

предотвращают распространение капилляров в зарож‑
дающуюся фовеа с образованием ФАЗ [3].

Имеющиеся в настоящее время данные показывают, 
что интервал с 24‑й до 27‑й недели после зачатия явля‑
ется критическим для формирования фовеа, в том числе 
для перифовеального сосудистого сплетения и фовеаль‑
ной ямки [2]. Любое нарушение развития в этот крити‑
ческий период может повлиять в будущем на остроту 
зрения. Данное обстоятельство указывает на актуаль‑
ность тщательного исследования фовеальной зоны сет‑
чатки у недоношенных детей, особенно с ретинопатией 
недоношенных (РН).

Метод оптической когерентной томографии в ангиоре‑
жиме (ОКТ‑А) дает возможность детально изучить зону 
фовеа, включая ФАЗ, у детей с активной РН. Полученные 
данные могут иметь важное клиническое значение для про‑
гнозирования и ранней диагностики неблагоприятного те‑
чения заболевания с высоким риском прогрессирования, 
что обязательно требует проведения лечебных мероприя‑
тий во избежание неблагоприятных исходов [4].
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Цель — изучить особенности фовеальной аваскуляр‑
ной зоны у детей с активной ретинопатией недоношен‑
ных по данным оптической когерентной томографии 
в ангиорежиме.

Пациенты и методы

ОКТ‑А выполнена у 37 недоношенных детей (37  глаз) 
с активной РН: при 1–2‑й стадиях  — на 14 глазах (8  — 
с благоприятным типом течения, 6 — с неблагоприятным), 
при 3‑й стадии — на 16 глазах (6 — с благоприятным типом 
течения, 10 — с неблагоприятным), при задней агрессивной 
РН — на 7 глазах (4 — на стадии ранних клинических про‑
явлений, 3  — на стадии манифестации). Пациенты с 1‑й 
и 2‑й стадиями активной РН были объединены в одну груп‑
пу ввиду сходных полученных данных.

Стадия и тип течения патологического процесса 
определяли при помощи комплексного офтальмологиче‑
ского обследования, включавшего проведение обратной 
офтальмоскопии, цифровой ретиноскопии и морфоме‑
трии, на основании клинико‑морфометрической класси‑
фикации активной РН [5, 6].

Дети, вошедшие в исследование, родились на сро‑
ке гестации 25–32 недели с массой тела при рождении 

680–1750 г. Возраст на момент исследования составил 
6–11 недель, что соответствовало 33–39‑й неделе пост‑
концептуального возраста (ПКВ).

Контролем послужили данные ОКТ‑А, проведенной 
у 10 недоношенных детей без признаков РН в возрас‑
те 5–9 недель (36–39‑я неделя ПКВ), которые родились 
на 30–34‑й неделе гестации с весом 900–2030 грамм.

Обследование проводили на приборе RTVue XR 
Avanti Angiovue (Optovue, США). Оценивали форму, раз‑
меры (площадь и периметр) ФАЗ, наличие в ней сосудов, 
плотность капилляров в поверхностном и глубоком со‑
судистом сплетении в фовеа и парафовеа, рассчитывали 
индекс ациркулярности ФАЗ.

У всех детей для анализа использовались высокока‑
чественные изображения одного глаза, а при одинако‑
вом качестве изображения в обоих глазах анализируе‑
мый глаз выбирали случайным образом.

Исследование осуществлялось после получения 
письменного информированного добровольного согла‑
сия от родителей или законных представителей ребенка 
под контролем анестезиолога‑реаниматолога.

У детей с благоприятным течением 1–2‑й ста‑
дии результаты анализировались с учетом общего 

таблица 1. Средние значения (M ± m) количественных показателей ОКТ в ангиорежиме у детей с различными стадиями и типами те-
чения активной РН и недоношенных без РН

table 1. Average values (M ± m) of quantitative OCT indicators in angioregime in children with different stages and types of active PH and 
premature infants without ROP

Показатель
Indicator

Недон. без 
РН

Premature 
babies with-

out ROP

1–2 стадии
1–2 stages

3 стадия
Stage 3

Задняя агрессивная РН
Posterior aggressive ROP

Благоприятный тип
Favorable type (8)

Неблагоприят-
ный тип

Unfavorable type

Благоприятный 
тип

Favorable type

Неблагоприятный тип
Unfavorable type (10)

Ранние 
стадии

Early stages

Стадия манифест.
The stage of mani-

festation

N (кол-во глаз)
N (number of eyes) 10

Сред. сомат. 
состояние

Average somatic 
condition

4

Тяж. сомат. 
состояние

Severe somatic 
condition

4

6 6
29–32 нед.

weeks
5

25–28 нед.
weeks

5
4 3

Площадь ФАЗ, мм2

Area FAZ, mm2 0,340 ± 0,010 0,382 ± 0,010 0,795 ± 0,0201,3 0,105 ± 0,0201,2 0,427 ± 0,090 0,403 ± 
0,121

0,054 ± 
0,0602,4 0 0

Периметр ФАЗ, мм
Perimeter FAZ, mm 2,235 ± 0,050 2,395 ± 0,050 3,907 ± 0,0701,3 1,155 ± 0,1201,2 2,613 ± 0,230 2,692 ± 

0,370
0,930 ± 
0,0502,4 0 0

Плотность 
сосудов по-
верхностного 
сплетения, %
Density of 
vessels of the 
superficial 
plexus, %

Фовеа
Fovea 35,70 ± 1,54 24,70 ± 0,471 7,20 ± 0,591,3 33,20 ± 0,89 27,90 ± 3,28 28,20 ± 6,47 38,80 ± 0,65 40,70 ± 0,31 37,70 ± 0,20

Парафо-
веа
Parafovea

40,10 ± 3,40 40,40 ± 0,40 36,50 ± 1,93 36,98 ± 0,42 42,30 ± 1,39 42,00 ± 0,78 45,90 ± 0,44 44,40 ± 1,42 45,40 ± 1,20

Плотность со-
судов глубокого 
сплетения, %
Density of deep 
plexus vessels, %

Фовеа
Fovea 32,70 ± 0,67 33,70 ± 0,50 6,60 ± 0,801,3 30,20 ± 1,81 29,20 ± 2,81 24,20 ± 1,81 45,10 ± 

1,051 42,00 ± 1,501 39,00 ± 1,501

Парафо-
веа
Parafovea

38,60 ± 1,30 40,00 ± 1,30 38,80 ± 1,58 32,90 ± 1,69 42,60 ± 0,92 36,90 ± 1,79 48,40 ± 0,50 47,50 ± 1,651 49,50 ± 1,301

Примечание: 1 — достоверные различия с контрольной группой (недоношенные без РН) (p < 0,05); 2 — достоверные различия между благоприятным и неблагоприятным 
типом течения РН (p < 0,05); 3 — достоверные различия по тяжести соматического состояния (p < 0,05); 4 — достоверные различия по степени незрелости (гестационный 
срок при рождении) (p < 0,05).
Note: 1 — significant differences with the control group (premature without ROP) (p < 0.05); 2 — significant differences between favorable and unfavorable types of flow PH (p < 0.05); 
3 — significant differences in the severity of the physical condition (p < 0.05); 4 — significant differences in the degree of immaturity (gestational period at birth) (p < 0.05).
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соматического состояния ребенка в неонатальном пе‑
риоде (от рождения ребенка до 28 дней жизни) согласно 
данным выписки из перинатального центра. При оценке 
соматического состояния учитывались следующие пара‑
метры: тяжесть гипоксически‑ишемического поражения 
ЦНС (в том числе ВЖК 2‑й и 3‑й степени), наличие вну‑
триутробной инфекции (в том числе внутриутробной 
пневмонии), некротического энтероколита, тяжелой 
анемии. При наличии двух и более параметров сомати‑
ческое состояние условно характеризовалось как тяже‑
лое, одного — как средней степени тяжести.

У детей с неблагоприятным течением 3‑й стадии, во‑
шедших в исследование, результаты анализировались 
в зависимости от срока гестации при рождении: 25–28 
недель и 29–32 недели.

Статистическая обработка результатов исследования 
проводилась с использованием программы Statistica 13.3 
(Tibco Software Inc., США). Для характеристики количе‑
ственных показателей ОКТ‑А использовались среднее 
значение (М) и средняя ошибка среднего (m). Для попар‑
ного сравнения применяли непараметрический крите‑
рий Манна — Уитни. Статистически значимым считали 
уровень значимости р < 0,05.
результаты

Количественные показатели ОКТ‑А пациентов с ак‑
тивной РН, включенных в исследование, представлены 
в таблице 1.

На 1–2‑й стадиях при благоприятном типе течения 
у детей с соматическим состоянием средней степени тяже‑
сти площадь ФАЗ составила 0,382 ± 0,010 мм2, периметр — 
2,395  ± 0,050 мм. Статистически достоверные различия 
в сравнении с контрольными по‑
казателями не были определены 
(p > 0,05). У детей с тяжелым со‑
стоянием ФАЗ была значительно 
расширена (площадь в среднем 
составляла 0,795  ± 0,020  мм2, 
р  = 0,017, периметр  — 3,907  ± 
0,070 мм, р = 0,021), что сопрово‑
ждалось достоверным снижением 
плотности капилляров в фовеа: 
в поверхностном сплетении  — 
до 7,20 ± 0,59 (р = 0,002), в глубо‑
ком — до 6,60 ± 0,80 (р = 0,009).

На 1–2‑й стадиях с неблаго‑
приятным течением отмечалось 
достоверное уменьшение разме‑
ров ФАЗ (площадь  — до 0,105  ± 
0,020 мм2, периметр — до 1,155 ± 
0,120 мм; р  = 0,014), а также не‑
значительное снижение плотно‑
сти капилляров поверхностного 
сплетения в фовеа (33,20  ± 0,89) 
и парафовеа (36,98 ± 0,42) в срав‑
нении с контролем (р > 0,05). 

Особое состояние капиллярного русла в фовеальной 
зоне наблюдалось у крайне незрелых детей. Так, у мла‑
денцев, рожденных на сроке гестации 25–26 недель, ре‑
гистрировалось прорастание сосудов через ФАЗ при со‑
храненной фовеальной депрессии (рис. 1).

На 3‑й стадии с благоприятным типом течения ре‑
гистрировалось расширение ФАЗ (площадь  — 0,427  ± 
0,090 мм2, периметр — 2,613 ± 0,230 мм) (рис. 2), умень‑
шение плотности капилляров в фовеа в поверхностном 
и глубоком сплетении (27,90 ± 3,28 и 29,20 ± 2,81 соот‑
ветственно), значения плотности капилляров в парафо‑
веа были незначительно увеличены (42,30 ± 1,39 и 42,60 ± 
0,92). Все перечисленные показатели не имели достовер‑
ных различий с контрольными значениями (р > 0,05).

На 3‑й стадии с неблагоприятным течением у детей, 
родившихся на сроке гестации 29–32 недели, ФАЗ была 
расширена (площадь  — 0,403  ± 0,121 мм2, периметр  — 
2,692 ± 0,370 мм). Показатели плотности поверхностно‑
го и глубокого сплетения достоверных различий с кон‑
трольными данными не имели (р > 0,05). По краю ФАЗ 
на двух глазах с субфовеальной отслойкой нейроэпите‑
лия выявлялись множественные зоны эпиретинальной 
неоваскуляризации.

У детей, рожденных на сроке гестации 25–28 не‑
дель, регистрировалось достоверное уменьшение разме‑
ров ФАЗ: площадь  — до 0,054  ± 0,060 мм2, периметр  — 
до 0,930  ± 0,050 мм по сравнению с детьми с бóльшим 
сроком гестации, а также с благоприятным типом течения 
3‑й стадии (р < 0,001). Кроме того, обнаруживались ано‑
мальные шунтирующие сосуды, проходящие через ФАЗ, 
при выраженном кистозном отеке сетчатки (рис. 3).

рис. 1. ОКТ в ангиорежиме на 2-й стадии активной РН с неблагоприятным типом течения: 
уменьшение размеров ФАЗ, прорастание сосудов через ФАЗ при сохраненной фовеальной 
депрессии

Fig. 1. OCT in the angioregime at the 2nd stage of active ROP with an unfavorable type: reduction 
in the size of the FAZ, vascular germination through the FAZ with preserved foveal depression
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На стадии ранних клинических проявлений задней 
агрессивной РН ФАЗ отсутствовала, в нее прорастали 
сосуды, которые формировали шунты и зоны интраре‑
тинальной неоваскуляризации в виде «клубков» (рис. 4).

В пределах фовеа и перифовеа участки эпиретиналь‑
ной неоваскуляризации не определялись. Плотность 
капилляров поверхностного сплетения в фовеа и па‑
рафовеа не имела достоверных различий с контролем  

(р > 0,05), в отличие от глубокого, 
для которого значения плотности 
капилляров в фовеа и парафо‑
веа достоверно превышали кон‑
трольные (р = 0,021 и 0,019 соот‑
ветственно).

На стадии манифестации зад‑
ней агрессивной РН определя‑
лось грубое нарушение архитек‑
тоники микроциркуляторного 
русла: расширение сосудов по‑
верхностного и глубокого сосу‑
дистого сплетений, их хаотичная 
направленность, появление мно‑
жественных шунтов. В перифо‑
веа выявлялись участки с резко 
сниженной плотностью капил‑
ляров. Как и на стадии ранних 
клинических проявлений, ФАЗ 
отсутствовала, в нее прорастали 
шунтирующие сосуды.

При анализе ангиографиче‑
ского изображения ФАЗ у детей 
с 1–3‑й стадиями РН (30 глаз) 
было выявлено, что только на 6 
глазах (16,6 %) она имела правиль‑
ную округлую форму. У 4 детей 
(13,3  %) ее форма представляла 
собой вытянутый в вертикальном 
направлении овал. Граница ФАЗ 
у всех детей представляла собой 
извилистую линию, нередко край‑
не причудливой конфигурации.

В связи с этим был рассчитан 
индекс ациркулярности ФАЗ, 
который отражает, насколько 
сильно варьирует периметр ФАЗ 
относительно периметра анало‑
гичной зоны, но идеально окру‑
глой формы (табл. 2).

Как следует из таблицы 2, 
снижение индекса ациркуляр‑
ности ФАЗ наблюдается начи‑
ная с 1–2‑й стадий заболевания. 
При этом наименьшее значение 
(0,808) отмечается у пациентов 
с тяжелым соматическим состоя‑
нием, несмотря на благоприятный 

характер течения активной РН. На 3‑й стадии при обоих 
типах течения индекс ациркулярности показал сниже‑
ние по сравнению как с контролем, так и со значениями, 
полученными при благоприятном течении 1–2‑й стадий 
у пациентов с соматическим состоянием средней тяжести 
и при неблагоприятном течении 1–2‑й стадий, что свиде‑
тельствует о более выраженных нарушениях в зоне ФАЗ 
на 3 стадии патологического процесса.

рис. 3. ОКТ в ангиорежиме на 3-й стадии активной РН с неблагоприятным типом течения: 
аномальные шунтирующие сосуды, проходящие через ФАЗ, выраженный кистозный отек сет-
чатки

Fig. 3. OCT in the angioregime at the 3rd stage of active ROP with an unfavorable type: abnormal 
shunting vessels passing through the FAZ, pronounced cystic retinal edema

рис. 2. ОКТ в ангиорежиме на 3-й стадии активной РН с благоприятным типом течения при 
тяжелом соматическом состоянии: расширение ФАЗ

Fig. 2. OCT in the angioregime at the 3rd stage of active ROP with a favorable type in severe 
somatic condition: FAZ expansion
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обсуждение

Сетчатка человека содержит 
два сосудистых сплетения: по‑
верхностное, расположенное вну‑
три слоя нервных волокон сетчат‑
ки, и глубокое, локализованное 
в пределах внутреннего плекси‑
формного слоя. Эти сплетения 
соединены поперечными капил‑
лярами. В фовеа оба сплетения 
физиологически отсутствуют, 
образуя ФАЗ с поверхностным 
плексусным пробелом диаметром 
около 600 мкм и глубоким — при‑
мерно 900 мкм [7].

Формирование фовеальной 
ямки включает центробежную 
миграцию нейронов внутренних 
слоев сетчатки и центростреми‑
тельную миграцию ядер клеток 
колбочек при отсутствии крове‑
носных сосудов в ходе этого про‑
цесса [8].

В ряде исследований, прове‑
денных методом спектральной 
оптической когерентной томографии (СОКТ), описа‑
но уменьшение или отсутствие фовеальной депрессии 
и увеличение толщины сетчатки за счет дополнительных 
внутренних слоев сетчатки, перекрывающих наружный 
ядерный слой, с маленькой или отсутствующей ФАЗ 
у значительного числа недоношенных детей [9–11].

В данной работе методом ОКТ‑А были изучены осо‑
бенности ФАЗ у детей с различными формами, стадиями 
и типами течения активной РН. При этом было выяв‑
лено как уменьшение ФАЗ вплоть до ее полного отсут‑
ствия, так и значительное ее расширение.

Следует отметить, что пациенты, вошедшие в иссле‑
дование, отличались не только стадией и характером 

течения РН, но и соматическим статусом, а также сро‑
ком гестации на момент рождения.

На 1–2‑й стадиях при благоприятном течении полу‑
ченные результаты свидетельствовали о значительном 
влиянии соматического статуса детей на состояние 
микрососудистого русла фовеальной зоны. У детей 
с тяжелым состоянием площадь и периметр ФАЗ были 
достоверно больше (р = 0,020), чем у детей с состояни‑
ем средней степени тяжести, а плотность сосудов по‑
верхностного и глубокого сплетения в фовеа, наоборот, 
меньше (р = 0,020).

На наш взгляд, это можно объяснить тем, что тяже‑
лое состояние (гипоксически‑ишемическое поражение 
ЦНС, внутриутробная пневмония, тяжелая анемия) 

рис. 4. ОКТ в ангиорежиме при задней агрессивной РН: отсутствие аваскулярной зоны 
с прорастанием в нее сосудов, формирующих шунты и зоны интраретинальной неоваскуля-
ризации в виде «клубков»

Fig. 4. OCT in the angioregime with posterior aggressive ROP: the absence of an avascular zone 
with the germination of vessels forming shunts and zones of intraretinal neovascularization in the 
form of “tangles”

таблица 2. Значения индекса ациркулярности ФАЗ, определяемой по данным ОКТ-А, у пациентов с различными формами, стадиями 
и типами течения активной РН

table 2. Values of the FAZ acircularity index, determined according to OCT-A data, in patients with various forms, stages and types of active ROP

Показатель
Indicator

Недоношенные 
без РН

Premature  
babies without 

PH

1–2 стадии / 1–2 stages 3 стадия / Stage 3 Задняя агрессивная РН
Posterior aggressive ROP

Благоприятное течение (8)
Favorable current (8)

Неблагоприятное 
течение

Unfavorable current

Благоприятное 
течение

Favorable current

Неблагоприятное  
течение (10)

Unfavorable current (10)

Ранняя
Early

Развитая манифест.
Developed 

manifestation

N (кол-во глаз)
N (number of eyes) 10

Сред.
Average

4

Тяж.
Severe

4
6 6

29–32 нед.
weeks

5

25–28 нед.
weeks

5
4 3

Площадь ФАЗ, мм2

Area FAZ, mm2 0,340 ± 0,010 0,382 ± 0,010 0,795 ± 0,020 0,105 ± 0,020 0,427 ± 0,090 0,403 ± 0,121 0,054 ± 0,060 0 0

Периметр ФАЗ, мм
Perimeter FAZ, mm 2,235 ± 0,050 2,395 ± 0,050 3,907 ± 0,070 1,155 ± 0,120 2,613 ± 0,230 2,692 ± 0,370 0,930 ± 0,050 0 0

Индекс ациркулярности ФАЗ
Acircularity index FAZ 0,924 0,914 0,808 0,994 0,886 0,835 0,885 0 0
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приводит к снижению ретинальной гемоперфузии, со‑
кращению числа перфузируемых капилляров, их запу‑
стеванию или окклюзии [12].

Характерным для неблагоприятного течения 1–2‑й 
стадий было уменьшение размеров ФАЗ (площади и пе‑
риметра) по сравнению с благоприятным, а также с кон‑
трольными значениями недоношенных без РН (р < 0,05).

Полученные результаты у пациентов с 3‑й стадией сви‑
детельствовали о грубом изменении микроциркулятор‑
ного русла сетчатки при неблагоприятном типе течения. 
Изменения структуры фовеа проявлялись значимыми 
различиями в зависимости от степени зрелости при рож‑
дении и характеризовались уменьшением размеров ФАЗ 
(площади и периметра) и увеличением плотности глубо‑
кого капиллярного сплетения у менее зрелых детей.

Отдельно считаем необходимым отметить, что в слу‑
чаях расширения ФАЗ (у детей с тяжелым соматическим 
состоянием при благоприятном типе течения 1–2‑й ста‑
дий: площадь — 0,795 ± 0,020 мм2, периметр — 3,907 ± 
0,070 мм, при благоприятном типе течения 3‑й стадии: 
площадь — 0,427 ± 0,090 мм2, периметр — 2,613 ± 0,230 
мм) снижение плотности капиллярной сети поверхност‑
ного и глубокого сплетения сопровождалось запустева‑
нием перифовеолярных капиллярных аркад.

При задней агрессивной РН, особенной форме забо‑
левания, имеющей наиболее тяжелый и быстропрогрес‑
сирующий характер течения, регистрировалось отсут‑
ствие аваскулярной зоны с прорастанием в нее сосудов, 
формирующих шунты и зоны интраретинальной неова‑
скуляризации в виде «клубков».

Во всех сегментах в пределах перифовеа в поверх‑
ностном сосудистом сплетении визуализировались 
участки в виде хаотичной сети анастомозирующих ка‑
пилляров (интраретинальные неоваскулярные комплек‑
сы) и множественные артериоло‑венулярные шунты.

Учитывая выявленное нами разнообразие размеров 
и формы ФАЗ, дополнительно был рассчитан индекс 
ациркулярности.

Индекс ациркулярности был предложен А. Domalpally 
и соавт. в 2013 г. для прогнозирования риска прогресси‑
рования географической атрофии [13]. Данный индекс 
принимает значения от 0,0 до 1,0. Чем ближе его значения 
к 0,0, тем более неправильную форму имеет изучаемая 

зона, а при значениях близких к 1,0 форма зоны интереса 
приближается к кругу.

В дальнейшем расчет индекса ациркулярности стали 
использовать для количественной оценки формы ФАЗ 
по данным ОКТ в ангиорежиме у пациентов с диабети‑
ческой ретинопатией (ДР) [14]. F.Y. Tang и соавт. пока‑
зали, что чем более выражена тяжесть ДР, тем большую 
площадь и меньший индекс ациркулярности имеет ФАЗ. 
Было ими также установлено, что низкие значения ин‑
декса ациркулярности ФАЗ значительно коррелирова‑
ли с более низкой остротой зрения. Кроме того, авторы 
предположили, что на основании значений ациркуляр‑
ности ФАЗ можно количественно оценить степень по‑
вреждения микрососудов (например, ишемию макулы). 
По мнению этих авторов, необходимы дальнейшие ис‑
следования для изучения прогностической ценности 
ациркулярности ФАЗ в отношении остроты зрения у па‑
циентов с диабетом.

На наш взгляд, снижение этого индекса говорит о на‑
рушении правильного порядка формирования капил‑
лярного русла у недоношенных детей и влиянии тяжелой 
ишемии всего сосудистого русла сетчатки, возникающей 
при РН, особенно у детей с тяжелым соматическим со‑
стоянием (причем и на 3‑й, и на 2‑й, и даже на 1‑й стадии 
заболевания), на функциональную активность капилля‑
ров и возникновение капиллярной неперфузии в неко‑
торых сосудах.
заклЮчение

Метод ОКТ в ангиорежиме показал высокую инфор‑
мативность в изучении особенностей фовеальной ава‑
скулярной зоны у детей с различными формами, стадия‑
ми и типами течения активной РН.

Наибольшую ценность для клинической практики 
представляют характеристики ФАЗ при неблагоприят‑
ном типе течения заболевания. Их выявление на ранних 
стадиях патологического процесса позволит своевре‑
менно определить правильную тактику и провести не‑
обходимое лечение.
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Применение квантовых точек InP/ZnSe/ZnS в лечении 
экспериментального антибиотикорезистентного 

эндофтальмита in vivo

К.А. Ткаченко1, А.С. Вохминцев2, И.А. Вайнштейн2, А.Е. Жданов2

1 АО «Екатеринбургский центр МНТК “Микрохирургия глаза”» Министерства здравоохранения Российской Федерации 
ул. Академика Бардина, 4а, Екатеринбург, 620149, Российская Федерация
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ул. Мира, 32, Екатеринбург, 620078, Российская Федерация

резЮме

цель работы — моделирование экспериментального антибиотикорезистентного эндофтальмита на лабораторных животных 
с описанием механизмов взаимодействия квантовых точек (КТ) с инфекционным агентом. материалы и методы. Объект 
исследования — лабораторные новозеландские кролики (2 особи мужского пола, возраст 4 месяца, вес 3,5 кг). Индуктор 
воспаления — культура внутрибольничного штамма метициллин-резистентного золотистого стафилококка (МРЗС), нечувстви-
тельного к гликопептидам. Первому кролику было выполнено интравитреальное введение конъюгата на основе 1 мг/0,05 мл 
ванкомицина в сочетании с 0,5 мкг 0,01 %/0,05 мл водным раствором квантовых точек InP/ZnSe/ZnS 660. Второму кролику 
выполнено интравитреальное введение 1 мг/0,1 мл ванкомицина. Динамическое наблюдение за течением клинического про-
цесса производилось ежедневно посредством фоторегистрации переднего отрезка и ультразвуковой сонографии. результаты. 
Конъюгат на основе 1 мг/0,05 мл ванкомицина в сочетании с 0,5 мкг 0,01 %/0,05 мл водного раствора квантовых точек 
InP/ZnSe/ZnS 660 продемонстрировал высокую антиинфекционную активность в отношении ванкомицин-резистентного МРЗС 
в данной группе исследования. Методом электронной микроскопии показано, что воздействие названного раствора на МРЗС 
описывается одномоментной способностью квантовых точек к тропности в отношении биологических объектов. Спектрофо-
тометрическим методом обнаружена генерация супероксидных радикалов O2 

–• в водном растворе КТ при воздействии синего 
света. заключение. Конъюгаты на основе квантовых точек можно рассматривать как одно из перспективных направлений 
лечения антибиотикорезистентных эндофтальмитов.

ключевые слова: бактериальный эндофтальмит, конъюгаты, квантовые точки, антибиотикорезистентность, антиинфек-
ционная активность
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purpose: modeling of experimental antibiotic-resistant endophthalmitis on laboratory animals model describing the interaction of quan-
tum dots and a biological organism and its physicochemical and kinetic aspects. material and methods. The object of the study is 
laboratory New Zealand rabbits (2 male, age 4 months, weight 3.5 kg). The inflammation inductor is the culture of Methicillin-Resistant 
Staphylococcus Aureus (MRSA). 1 mg/0.05 ml of vancomycin in combination with 0.5 μg (0.01 %)/0.05 ml by a solution of quantum 
dots InP/ZnSe/ZnS 660 was intravitreally administrated to the first rabbit. 1 mg/0.1 ml of vancomycin was intravitreally adminis-
trated to the second rabbit. Dynamic observation of the clinical process was performed daily by photo registration of the front seg-
ment and ultrasonic sonography. results. The conjugate based on 1 mg/0.05 ml vancomycin coupled with 0.5 μg (0.01 %)/0.05 ml 
quantum dots InP/ZnSe/ZnS 660 demonstrated high anti-infectious activity against vancomycin-resistant MRSA. It was shown that 
the effect of the above solution on MRSA is described by the one-time ability of quantum dots by using electron microscopy. The pres-
ence of superoxide radicals O2 

–• generation in an aqueous solution of quantum dots under the action of blue light has also been proven 
by spectrophotometric method. Conclusion. Conjugates based on quantum dots can be considered as one of the promising directions 
of treatment of antibiotic-resistant endophthalmitis.

Keywords: bacterial endophthalmitis, conjugates, quantum dots, antibiotic resistance, anti-infective activity
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актуальность исследования

Эндофтальмитом принято называть инфекционный 
воспалительный процесс, локализованный во внутри‑
глазных пространствах (витреальная полость и/или 
передняя камера). При этом понятие «инфекционный» 
подразумевает классическое понимание эпидемических 
звеньев инфекционного процесса и включает в себя: ис‑
точник инфекции, механизм передачи и восприимчивый 
организм. Именно это определение частично проводит 
грань между эндофтальмитом и увеитом. В случае увеита 
источник инфекции опосредован через систему иммуно‑
логических реакций, а механизм передачи отсутствует.

В случае попадания инфекционного агента (бак‑
терия, грибковый организм, вирусы, простейшие, па‑
разиты) во внутриглазные пространства посредством 
механизмов передачи при травматическом поражении, 
оперативном вмешательстве, эндогенном распростра‑
нении эти внутриглазные пространства, заполненные 
внутриглазным содержимым (стекловидное тело, влага 
передней камеры), выступают в роли питательной сре‑
ды для активного роста и размножения возбудителя 
инфекции. При этом в борьбе с инфекцией ситуацию 
отягощает наличие гематоофтальмического барьера, 
выступающего в роли дополнительного препятствия 
для сторожевых иммунокомпетентных клеток. Такое 
соотношение фактов в анатомии и физиологии зритель‑
ного анализатора выводит проблему эндофтальмита 

на уровень, угрожающий зрению. В случае отсутствия 
высокоэффективного антиинфекционного сопровожде‑
ния вероятность функциональной и анатомической по‑
тери органа близится к 100 % [1].

В офтальмологической практике единственным вы‑
сокоэффективным путем доставки антиинфекцион‑
ного агента во внутриглазные пространства является 
интравитреальная инъекция (ИВИ). При этом в неко‑
торых случаях это можно сделать, минуя этап эваку‑
ации патологического содержимого из витреальной 
полости посредством витрэктомии [2]. В качестве ан‑
тиинфекционных средств используют офтальмологи‑
ческие дозировки ванкомицина и цефтазидима в слу‑
чае бактериальной этиологии процесса, вориконазола 
и амфотерицина при грибковом поражении интраоку‑
лярных структур. В свою очередь, для эксклюзивных 
вирусных и паразитарных поражений, которые часто 
сопровождаются коморбидными соматическими со‑
стояниями, отсутствуют стандартизированные про‑
токолы лечения [3, 4].

К сожалению, антиинфекционные агенты не всег‑
да способны привести к гарантированному уничто‑
жению возбудителя инфекции по множеству причин. 
Основные аспекты затрагивают эволюционно‑генети‑
ческие изменения самих микроорганизмов, социально‑
экономические и общественные тенденции обращения 
антиинфекционных агентов, а также кризис инноваций 
[5–13]. Данное явление в широком понимании описывает 
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проблема так называемой антибиотикорезистентности, 
хотя это понятие гораздо шире. В связи с этим поиск раз‑
умных средств как гарантов уничтожения резистентных 
возбудителей инфекции становится чрезвычайно оправ‑
данным.

Способность к образованию супероксидных радика‑
лов (СОР) O2

–• заложена в структуре антиинфекционной 
защиты фагоцитарной системы человеческого организ‑
ма [14]. В качестве аналога возможно использование 
квантовых точек (КТ).

КТ представляют собой искусственно создаваемые 
полупроводниковые структуры нанометрового разме‑
ра, которые за счет наличия или появления в них не‑
спаренных электронов способны образовывать СОР. 
Количество вырабатываемых СОР моделируется пу‑
тем изменения размеров, формы, количества оболочек 
и других характеристик используемых наномасштаб‑
ных объектов. При этом КТ обладают высокой анти‑
инфекционной эффективностью в чистом виде, а так‑
же в комбинации с антиинфекционными агентами, 
формируя аддитивные эффекты в отношении высоко‑
резистентной инфекционной флоры. Механизмы дей‑
ствия КТ связаны с возможностью их проникновения 
через клеточную стенку инфекционного агента с после‑
дующим воздействием на внутриклеточные органеллы 

посредством реакций суперокисления и/или восста‑
новления с образованием СОР и других продуктов. 
Клетки, в свою очередь, теряют способность противо‑
стоять стандартным антиинфекционным агентам (на‑
пример, антибиотикам) [15–23].

Существуют работы в области нанотерапии, в кото‑
рых исследованы механизмы взаимодействия КТ с ин‑
фекционным агентом [30] и возможность применения 
КТ в лечении ряда кожных заболеваний [29]. Однако нам 
неизвестны работы по применению КТ в лечении глаз‑
ных заболеваний in vivo, что является одним из суще‑
ственных ограничений для оценки данного направления 
в области офтальмологии.

На основании вышеизложенного целью настоящего 
исследования явилось моделирование эксперименталь‑
ного антибиотикорезистентного эндофтальмита на ла‑
бораторных животных с описанием механизмов взаимо‑
действия КТ с инфекционным агентом.
материалы и методы исследования

Исследование стандартно проводилось в услови‑
ях операционного блока ветеринарной клиники с оф‑
тальмологическим профилем OOO «Здоровье живот‑
ных». Объектом исследования явились лабораторные 
новозеландские кролики (№ 2)  — 2 особи мужского 
пола. Возраст животных составлял 4 месяца, вес 3,5 кг. 
Первым этапом на правых глазах животных после тугого 
пеленания и предварительной эпибульбарной анестезии 
проксиметакаин гидрохлоридом 0,5  % под операцион‑
ным микроскопом с соблюдением всех правил асептики 
инициировали острый бактериальный эндофтальмит 
путем интравитреального введения 0,05 мл культуры 
инфекционного агента (рис. 1).

В качестве индуктора воспаления была взята куль‑
тура внутрибольничного штамма метициллин‑рези‑
стентного золотистого стафилококка (МРЗС) с зоной 
задержки роста к гликопептидам при определении 
диско‑диффузионным методом в 8 мм (не чувствите‑
лен к ванкомицину), выделенная из клинического ма‑
териала ГАУЗ СО «Клинико‑диагноcтический центр», 
г. Екатеринбург. Инокулюм для введения в витреаль‑
ную полость соответствовал мутности 0,5 по стандар‑
ту МакФарланда и содержал 1,5×108 КОЕ/мл МРЗС. 
Контроль суспензии осуществляли денситометриче‑
ским методом.

В качестве антиинфекционных агентов кролику № 1 
было выполнено однократное интравитреальное введе‑
ние (ИВВ) конъюгата на основе 1 мг/0,05 мл ванкомици‑
на в сочетании с 0,5 мкг 0,01 %/0,05 мл раствора КТ InP/
ZnSe/ZnS 660. Методика приготовления подробно опи‑
сана [24, 25]. Для кролика № 2 проведено однократное 
ИВВ 1 мг/0,1 мл ванкомицина.

Динамическое наблюдение за течением клинического 
процесса производилось ежедневно посредством фото‑
регистрации переднего отрезка (ФПО), ультразвуко‑
вой сонографии (УЗС). ФПО производили с помощью 

рис. 1. Этап интравитреального введения культуры инфекцион-
ного агента

Fig. 1. Stage of intravitreal injection of culture of an infectious agent
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модульной фотощелевой лампы BQ 900, Haag‑Streit 
(Швейцария). Подопытных животных туго пеленали, 
ассистент фиксировал голову кролика у лобного упора 
прибора, после этого осуществляли фотофиксацию.

УЗС выполняли с использованием ультразвуково‑
го офтальмологического B‑сканера UD‑8000, Tomey 
(Япония). На контактную поверхность датчика наноси‑
ли гель, исследование производилось путем наложения 
контактной части датчика на верхнюю и нижнюю по‑
верхности волосистой части верхнего и нижнего века 
подопытного животного в шести меридианах (3 верти‑
кальные, 3 горизонтальные).

Исследования водных растворов КТ и МРЗС культу‑
ры методами электронной микроскопии и спектрофото‑
метрии выполняли на приборной базе университетского 
научно‑образовательного центра «Наноматериалы и на‑
нотехнологии» УрФУ, г. Екатеринбург.

Микроскопические исследования чистой культу‑
ры МРЗС и инокулюма с КТ осуществляли на растро‑
вом электронном микроскопе (РЭМ) Sigma VP (Carl 
Zeiss, Германия) в режиме высокого вакуума (рис. 2). 
Исследуемые образцы наносили на углеродную ленту 
и выдерживали в естественных условиях в течение 5 мин 
для удаления избытков воды перед помещением в каме‑
ру микроскопа.

Эксперимент по генерации СОР в водном растворе 
КТ InP/ZnSe/ZnS 660 при воздействии синего света осу‑
ществлялся спектрофотометрическим методом в види‑
мом диапазоне. В качестве агента для детектирования 
супероксидного аниона O2 

–• использовался ферроци‑
тохром С (Цит‑С). В эксперименте исследовали водный 
раствор КТ InP/ZnSe/ZnS 660 и Цит‑С в концентрациях 
1,00 и 0,25 мг/мл соответственно. После приготовле‑
ния раствора регистрировали спектр оптического по‑
глощения (ОП). Далее раствор облучали светом синего 
светодиода в полосе 430–450 нм в течение tirr = 0,5 мин 
и снова измеряли спектр ОП. Затем процедуру облуче‑
ния и регистрации спектра ОП повторяли. Таким об‑
разом было получено 11 спектров ОП при изменении 
tirr от 0 до 5 мин.

Выполнены также контрольные эксперименты 
для проверки возможности протекания дополни‑
тельных («теневых») реакций. Приготовленный рас‑
твор КТ с Цит‑С во время эксперимента находился 
в темноте около 1 часа, после этого измеряли спектр ОП. 
Кроме того, дополнительно готовили раствор Цит‑С 
без КТ для оценки вклада деградации ферроцитохрома 
С под воздействием синего света.

Спектры ОП растворов регистрировали на спектро‑
фотометре UV‑2450 (Shimadzu, Япония) при комнат‑
ной температуре в диапазоне длин волн λ = 500–600 нм. 
Исследуемые образцы помещали в кварцевую кювету 
с длиной оптического пути 1 см. Шаг сканирования со‑
ставлял 0,1 нм при ширине щели монохроматора, равной 
0,5 нм.

результаты исследования in vitro

Взаимодействие КТ с МРЗС
На рисунке 3 представлены РЭМ изображения коло‑

нии бактерий МРЗС в чистой культуре и через 10 мин 
после добавления КТ в используемый инокулюм для вве‑
дения в витреальную полость. Видно, что кокки имеют 
диаметр ≈ 500 нм и располагаются «виноградными гроз‑
дями» (рис. 3, сверху). Добавление КТ в инокулюм при‑
водит к имбибированию бактериальных клеток (рис. 3, 
снизу). Данный процесс сопровождается практически 
полным покрытием клеточной мембраны кокков слоем 
КТ. Зарегистрировано также образование клеточного 
отека с выходом содержимого за пределы цитоплазмати‑
ческой мембраны (отмечено стрелкой на рисунке).

Генерация СОР в водном растворе КТ
На рисунке 4 представлены спектры ОП водного рас‑

твора КТ и Цит‑С при варьировании времени облучения 
синим светом. Видно, что при увеличении tirr интенсив‑
ность пиков поглощения при 520 и 550 нм возрастает. 
В то же время на графике образуется изобестическая точ‑
ка при длине волны λ  = 556 нм, в которой все экспери‑
ментальные кривые имеют одинаковое значение оптиче‑
ской плотности D. Согласно работе [26] под воздействием 

рис. 2. Растровый электронный микроскоп Sigma VP

Fig. 2. Scanning electron microscope Sigma VP
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света в водном растворе КТ образуется супероксидный 
анион O2 

–•, который участвует в восстановлении ферро‑
цитохрома С по реакции: Цит‑С Fe3+ + O2 

–• ® Цит‑С Fe2+ + 

O2. В свою очередь, образование и нако‑
пление Цит‑С Fe2+ в растворе при увели‑
чении tirr приводит к росту D для реги‑
стрируемых пиков.

Изменение оптической плотности 
исследуемого раствора ΔD для пика 
при λ  = 550 нм оценивали относитель‑
но изобестической точки при λ = 556 нм 
(рис. 4). На вставке к рисунку 4 приведе‑
на зависимость изменения оптической 
плотности раствора ΔD от времени об‑
лучения tirr в двойных логарифмических 
координатах. Анализ показал, что зави‑
симость ΔD(tirr) является сублинейной 
с коэффициентом наклона k  = 0,539 ± 
0,006, коэффициент детерминации со‑
ставляет R2 = 0,998. Отметим, что для во‑
дного раствора Цит‑С в концентрации 
0,25 мг/мл без КТ ΔD  = 0,014 при tirr  = 
5 мин (показано на вставке к рисунку 4 
темным треугольником), что в ≈3,7 раза 
меньше аналогичного значения ΔD 
для водного раствора КТ с Цит‑С. 
Для раствора КТ с Цит‑С, находящегося 
в темноте около 1 часа, изменения значе‑

ний ΔD не обнаружены. Таким образом, анализ получен‑
ных экспериментальных данных методом спектрофото‑
метрии в видимом диапазоне указывает на генерацию 
СОР в водном растворе КТ InP/ZnSe/ZnS 660 под воз‑
действием синего света в полосе 430–450 нм.
результаты исследования in vivo

У обоих лабораторных животных выраженные 
клинические проявления острого бактериального эн‑
дофтальмита возникли на первые сутки после интра‑
витреального введения инокулюма — массивная гипер‑
рефлективная взвесь в витреальной полости, гипопион, 
отек и преципитаты на эндотелии роговицы, смешанная 
конъюнктивальная инъекция с патологическим отделя‑
емым (рис. 5).

В течение 30 мин после постановки диагноза обоим 
кроликам были выполнены однократные интравитре‑
альные инъекции вышеописанных антиинфекционных 
агентов.

На следующие сутки после ИВВ у кролика № 1 была 
отмечена положительная динамика, которая заключа‑
лась в исчезновении гипопиона, уменьшении отека ро‑
говицы, уменьшении фибринозного выпота в передней 
камере, исчезновении преципитатов, положительной 
динамике в отношении регресса патологического вы‑
пота в витреальной полости. Последующее ежеднев‑
ное наблюдение на протяжении 1 недели демонстри‑
ровало постепенный регресс клинических проявлений 
(рис. 6), за исключением остаточной фибринозной плен‑
ки по зрачковому краю и локального рубеоза радужной 
оболочки.

рис. 4. Спектры оптического поглощения водного раствора КТ 
(квантовых точек) и Цитохрома С при изменении времени облуче-
ния синим светом от 0 до 5 мин. Вставка — зависимость DD(tirr) 
для изменения оптической плотности от времени облучения. Сим-
вол ▲ на вставке соответствует значению DD (tirr = 5 мин) для 
раствора Цитохрома С без КТ (квантовых точек)

Fig. 4. Optical absorption spectra of an aqueous solution of Quantum 
dots and Cytochrome C with a change in the blue light irradiation 
time from 0 to 5 min. Insert — dependence DD(tirr) for the change in 
optical density from the time of irradiation. The symbol ▲ in the inset 
corresponds to the value of DD (tirr = 5 мин) for the Cytochrome C 
solution without quantum dots

рис. 3. РЭМ (Растровая электронная микроскопия). Изображения колоний бакте-
рий МРЗС (метициллин-резистентного золотистого стафилококка) в чистой культуре 
(сверху) и инокулюма с КТ (квантовыми точками) (снизу) при различном увеличении 
микроскопа. Стрелки указывают на клеточный отек

Fig. 3. Scanning electron microscope images of methicillin-resistant Staphylococcus au-
reus bacterial colonies in pure culture (top) and inoculum with quantum dots (bottom) at 
various magnifications of the microscope. Arrows indicate cellular edema
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Кролик № 2, получивший ИВВ ванкоми‑
цина, демонстрировал ежедневное усиление 
клинических проявлений, которые сопрово‑
ждались увеличением гипопиона, прогрес‑
сирующим отеком роговицы, тотальным 
вовлечением в воспалительный процесс перед‑
ней камеры и витреальной полости (рис. 7). 
Через 1  неделю динамического наблюдения 
кролик был выведен из эксперимента.
обсуждение и ограничения 
исследования

Группа лабораторных животных, прини‑
мавших участие в данном эксперименте, соста‑
вила 2 особи, что, безусловно, является малой 
выборкой, однако основная цель исследования 
заключалась в описании механизмов, проис‑
ходящих в компрометированном глазу, с экс‑
периментальной точки зрения, а не в вопросах 
статистической значимости эффективности 
лечения. В качестве альтернативного средства 
лечения индуцированного бактериального эн‑
дофтальмита был взят именно конъюгат на ос‑
нове КТ и ванкомицина, а не КТ в чистом виде, 
для моделирования процессов двунаправлен‑
ного (аддитивного действия). Ванкомицин, 
относясь к классу гликопептидных антибио‑
тиков, влияет на проницаемость клеточной 
стенки грамположительных бактерий посред‑
ством связи с субстратом ферментов d‑аланил‑  
d‑аланиновым (d‑Ala‑d‑Ala) концом, что, в свою 
очередь, приводит к неспособности образовы‑
вать поперечные связи между пептидогликано‑
выми интермедиатами бактериальной стенки, 
снижает ее жесткость и делает бактерии вос‑
приимчивыми к осмотическому лизису [27].

Таким образом, у микроба есть шанс выра‑
ботать устойчивость, например, за счет актив‑
ного эффлюкса лекарственного препарата  — 
наращивания выведения активного вещества 
АБ из клетки посредством белкового насоса, 
встроенного в мембрану клетки.

КТ, в свою очередь, как было отмечено 
в актуальности исследования, имеют допол‑
нительную возможность для проникновения 
через структуру бактериальной стенки, вызы‑
вая каскад патологических реакций окисления 
и восстановления внутри клетки [28]. Более 
того, результаты физико‑химических исследо‑
ваний, а именно спектрофотометрии, демон‑
стрируют сохранение активности ванкомици‑
на вкупе с сохранением активности КТ при их 
совместном взаимодействии [25].

Статическая развертка РЭМ позволила тео‑
ретически предположить, что первоначальное 
увеличение клеточного субстрата в объеме, 

рис. 6. ФПО (фоторегистрация переднего отрезка) (слева) и УЗС (ультра-
звуковая сонография) (справа) у лабораторного кролика № 1. А — 1-е сутки 
после манифестации патологического процесса, Б — 3-и сутки после ИВВ 
(интравитреального введения) конъюгата КТ (квантовых точек), В — 7-е сутки 
динамического наблюдения

Fig. 6. Photographic recording of the anterior segment (left) and ultrasound 
sonography (right) in laboratory rabbit No..1. A — 1 day after the manifestation 
of the pathological process, Б — 3 days after the intravitreal injection conjugate 
quantum dots, В — 7 days of dynamic observation

рис. 5. ФПО (фоторегистрация переднего отрезка) (слева) и УЗС (ультразву-
ковая сонография) (справа) у лабораторного кролика № 2 на первые сутки 
после интравитреального введения культуры инфекционного агента и поста-
новки диагноза эндофтальмита

Fig. 5. Photographic recording of the anterior segment (left) and ultrasound 
sonography (right) in laboratory rabbit No..2 on the first day after intravitreal 
injection of an infectious agent culture and diagnosis of endophthalmitis
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вероятнее всего, спровоцировано нарушением работы 
ионных насосов под действием входа КТ во внутрикле‑
точные структуры, за которым последовал выход со‑
держимого клеток и некоторое уменьшение их объема. 

Возможно, путем проведения просвечиваю‑
щей электронной микроскопии можно будет 
подтвердить или опровергнуть корректность 
данных умозаключений в будущем.

Основным ограничением данного исследо‑
вания является малая выборка контрольных 
животных, а также отсутствие возможности ре‑
гистрации кинетики процесса разрушения мем‑
браны кокков при воздействии КТ с последую‑
щим выходом содержимого клеток и некоторым 
уменьшением их объема. Обучающий момент 
данного исследования заключается в фундамен‑
тальном и инновационном компоненте работы.
выводы

1. Конъюгат на основе 1 мг/0,05 мл ванкоми‑
цина в сочетании с 0,5 мкг 0,01 %/0,05 мл водно‑
го раствора КТ InP/ZnSe/ZnS 660 продемонстри‑
ровал высокую антиинфекционную активность 
в отношении ванкомицин‑резистентного МРЗС 
в данной группе исследования.

2. Методом электронной микроскопии по‑
казано, что воздействие раствора коллоидных 
КТ InP/ZnSe/ZnS 660 на ванкомицин‑рези‑
стентный МРЗС описывается одномоментной 
способностью КТ к имбибированию бактери‑
альных клеток за счет покрытия клеточной 
мембраны кокков слоем КТ.

3. Спектрофотометрическим методом в ви ‑ 
ди мом диапазоне с использованием аген‑
та ферроцитохром С обнаружена генерация 
супер оксидных радикалов O2 

–• в водном рас‑
творе КТ InP/ZnSe/ZnS 660 при воздействии 
синего света.
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Влияние лактоферрина на течение экспериментальной 
гнойной язвы роговицы

резЮме

Обоснование исследования: язва роговицы — распространенная, опасная своими осложнениями патология роговицы. Несмо-
тря на применение современных методов лечения, осложнения встречаются в 2,5–37,9 % случаев. Актуальной является 
разработка новых методов лечения язвенных поражений роговицы. цель исследования: изучить эффективность применения 
препарата на основе лактоферрина в терапии экспериментальной гнойной язвы роговицы. материалы и методы. Исследо-
вание выполнено на кроликах-самцах породы шиншилла. Контролем служили 3 интактных кролика (6 глаз). На обоих глазах 
63 животных воспроизводили модель стафилококковой гнойной язвы роговицы. Кроликов рандомизировали на 3 группы. Пер-
вая группа — течение язвы роговицы на фоне плацебо-терапии. Вторая группа — лечение гнойной язвы инстилляциями антибак-
териального препарата. Третья группа — инстилляции лактоферрина. Для оценки эффективности проводимой фармакотерапии 
определяли площадь язвенного дефекта, проводили гистологическое исследование. Фотофиксацию микропрепаратов осущест-
вляли с помощью цифровой камеры ЛОМО ТС-500 (Россия). результаты. Инстилляции лактоферрина привели к достоверному 
относительно группы плацебо увеличению процента перехода стадии инфильтрации в стадию эпителизации, уменьшению про-
цента изъязвлений, доли критического истончения роговицы и перфораций. В то же время применение лактоферрина после 
окончания фазы эпителизации приводило к чрезмерному образованию непрозрачной рубцовой ткани. заключение. Местное 
применение лактоферрина стимулирует регенерацию эпителия и образование соединительной ткани, предотвращает развитие 
осложнений гнойной язвы роговицы. Однако отмеченное излишнее образование рубцовой ткани при длительном курсе лакто-
феррина требует дальнейшей разработки оптимальной схемы его применения.

ключевые слова: гнойная язва роговицы, ципрофлоксацин, лактоферрин
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abstraCt

research justification. Corneal ulcer is a common corneal pathology dangerous because of its complications, which occur in 2.5–
37.9 % of cases despite modern treatment. Thus, the development of novel methods improving the results of corneal ulcer treatment 
is very important. research objective was to evaluate the efficacy of lactoferrin-based therapy for experimental suppurative corneal 
ulcer. material and methods. The study was performed in male chinchilla rabbits. Three intact rabbits (6 eyes) were used as control 
animals. Staphylococcus suppurative corneal ulcer was modeled in both eyes of 63 experimental animals. These rabbits were random-
ized into three groups. The first group was administered placebo therapy, the second group received antibacterial therapy, and the 
third group — instillations of lactoferrin. The area of ulcerative lesion was used as the measure of the therapeutic efficacy of the treat-
ment. Then, a histological study was performed, and microsamples were photographed with LOMO TC-500 digital camera (Russia). 
results. Lactoferrin instillations resulted in reliable increase in the number of transfers from infiltration stage to epithelization stage, 
decrease in the percentage of ulcerations, and in the proportion of critical thinning of the cornea, as well as decrease in the proportion 
of perforations. However, it was noticed that lactoferrin treatment when continued after the end of epithelization process resulted in 
excessive formation of opaque scar tissue. Conclusion. Local administration of lactoferrin stimulates the epithelium regeneration and 
the formation of the connective tissue and thus prevents the development of complications of suppurative corneal ulcer. However, the 
identified excessive formation of opaque scar tissue in lactoferrin treatment lasting too long has to be taken into consideration when 
developing the optimal scheme for lactoferrin treatment.
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введение

Воспалительные заболевания глаз инфекционной 
природы относятся к числу наиболее распространенных 
заболеваний человека. В Российской Федерации на долю 
бактериальной язвы роговицы может приходиться 
до 47,3  % всей воспалительной патологии фиброзной 
оболочки глаза [1]. Несмотря на применение современ‑
ных методов лечения, осложнения встречаются в 2,5–
37,9 % случаев [2, 3].

Указанные данные актуализируют поиск новых мето‑
дов фармакотерапии язвы роговицы.

Учитывая роль окислительного стресса в патогенезе 
гнойной язвы роговицы, является обоснованным ис‑
пользование антиоксидантов в комплексной терапии 
гнойной язвы роговицы.

В МНИОИ им. П.А. Герцена был разработан новый 
антиоксидантный препарат на основе лактоферрина 
женского молока. Его отличительной особенностью яв‑
ляется наличие, помимо антиоксидантной, еще и анти‑
бактериальной активности [4, 5]. Принято считать, 
что антиоксидантные свойства лактоферрина обуслов‑
лены способностью связывать железо, блокируя таким 
образом развитие реакций Фентона и Хабер‑Вайса [6]. 

Антибактериальный эффект лактоферрина в высоких 
концентрациях реализуется путем связывания с бакте‑
риальной мембраной и последующего ее разрыва у грам‑
отрицательных бактерий [7], а в более низких концен‑
трациях — путем связывания железа и лишения таким 
образом бактериальной микрофлоры необходимого 
для ее роста и жизнедеятельности микроэлемента [8]. 
Применение лактоферрина в комплексной терапии 
бактериального кератита на данный момент изучено 
не было.

Цель настоящего исследования — изучить эффектив‑
ность применения препарата на основе лактоферрина 
в терапии экспериментальной гнойной язвы роговицы.

материалы и методы

Все проведенные эксперименты были рассмотрены 
и одобрены этическим комитетом ФГБОУ ВО РязГМУ 
Минздрава России, протокол № 12 от 08.04.2016 г. 
Исследование было выполнено на обоих глазах 63 кро‑
ликов‑самцов породы шиншилла массой 3300–3700  г. 
Контролем служили 6 глаз интактных животных. 
На глазах животных была воспроизведена эксперимен‑
тальная модель гнойной язвы роговицы по методике 
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Н.А.  Адамовой [9]. После инстилляции 0,5  % раствора 
проксиметакаина трепаном диаметром 5 мм в централь‑
ной оптической зоне роговицы наносили насечку на глу‑
бину 150 мкм, в пределах насечки расслаивали и удаляли 
эпителий и собственное вещество роговицы. В обра‑
зовавшийся дефект втирали одну стандартную петлю 
(107–108 КОЕ) чистой культуры Staphylococcus aureus 
(ATCC 25923). Через сутки на всех глазах наблюдалось 
развитие типичной гнойной язвы. Животных рандоми‑
зировали на 3 группы. Первая группа  — контроль па‑
тологии  — экспериментальная гнойная язва роговицы 
на фоне плацебо‑терапии (инстилляции раствора NaCl 
0,9 % по 1 капле 4 раза в день). Вторая группа — стан‑
дартное лечение гнойной язвы — инстилляции антибак‑
териального препарата — 0,3 % раствора ципрофлокса‑
цина («ципролет», Dr.Reddy’s, Индия) по 1 капле 4 раза 
в день. Третья группа — экспериментальное лечение — 
инстилляции лактоферрина (раствор 0,5 мг/мл) 4 раза 
в день по 1 капле. Гистологическое исследование в каж‑
дой группе проводили на 1, 3, 5, 7, 14, 21 и 28‑е сутки 
у 3 кроликов (6 глаз) после начала эксперимента.

Для оценки эффективности проводимой фармакоте‑
рапии гнойной язвы роговицы рассчитывали площадь 
язвенного дефекта, которую определяли как отношение 
площади дефекта роговицы, прокрашенного флюорес‑
цеином, к площади дефекта, формируемого первона‑
чально трепаном.

В конце исследования животных выводили методом 
обескровливания под золетиловым наркозом.

Роговицу после энуклеации глазного яблока высека‑
ли с участком склеры в 1 мм от лимба. Образцы роговицы 
фиксировали в 10 % растворе нейтрального формалина, 
обезвоживали, заливали в парафин и из полученных 
блоков готовили срезы толщиной 6−7 мкм, которые 
окрашивали гематоксилином и эозином. Фотофиксацию 
микропрепаратов осуществляли с помощью цифровой 
камеры ЛОМО ТС‑500 (Россия).

Статистическая обработка полученных результатов 
была выполнена с помощью пакета прикладных про‑
грамм Statistica 6.1. Характер распределения данных 
определяли по критерию Шапиро  — Уилка. Различия 
между группами, имеющими нормальное распределение, 
оценивали методом однофакторного дисперсионного 

анализа (ANOVA), тест Ньюмена — Кейсла. Результаты 
представлены в виде M ± m, где M — среднее арифмети‑
ческое значение, m — ошибка среднего арифметического 
значения.

результаты

В контрольной группе язвенный дефект формиро‑
вался в течение 24 часов после начала эксперимента. 
На протяжении первых трех суток клиническая картина 
соответствовала стадии инфильтрации, с 3‑х по 7‑е сут‑
ки — изъязвления, с 7‑х по 21‑е сутки — эпителизации, 
с 21‑х по 28‑е сутки — формирования рубца. Из стадии 
инфильтрации в стадию изъязвления перешли все глаза. 
В результате репаративных процессов в 16,7  % случаев 
сформировалось облаковидное помутнение, в 50 % слу‑
чаев  — помутнение средней интенсивности и в 33,3  % 
случаев — интенсивное помутнение.

Площадь прокрашиваемого дефекта на 3‑и сутки 
у животных этой группы составила 51,9 ± 1,6 %. На 7‑е 
сутки площадь дефекта была максимальна и составляла 
96,6 ± 2,1 %, на 14‑е сутки — 78,2 ± 2,1 %, а на 21‑е сут‑
ки — 18,6 ± 0,9 % (рис. 1).

На фоне лечения ципрофлоксацином стадия инфиль‑
трации в 16,7  % случаев перешла в стадию эпителиза‑
ции, в 82,3 % случаев язвенный дефект сформировался. 
В результате репаративных процессов в 33,3  % случаев 
сформировалось облаковидное помутнение, в 50 % слу‑
чаев  — помутнение средней интенсивности и в 16,7  % 
случаев — интенсивное помутнение.

Площадь прокрашиваемого дефекта на 3‑и сутки 
у животных, получавших ципрофлоксацин, составила 
56,8 ± 3,1 %, на 7‑е сутки — 83,3 ± 2,2 %, на 14‑е сутки — 
29,9 ± 1,4 %, а на 21‑е сутки — 18,5 ± 1,1 % (рис. 2).

На фоне лечения лактоферрином (0,5 мг/мл) стадия 
инфильтрации в 36,7 % случаев перешла в стадию эпи‑
телизации, в 63,3  % случаев язвенный дефект сформи‑
ровался. В результате репаративных процессов помут‑
нения роговицы относились к средней степени (33,3 %) 
и интенсивным (66,7 %).

Применение лактоферрина (концентрация 0,5 мг/мл)  
сопровождалось уменьшением площади дефекта рогови‑
цы на 7 сутки гнойной язвы на 13,8 % (p < 0,05), на 14‑е 
сутки — на 70,7 % (p < 0,05), на 21‑е сутки — на 54,8 % 

3-и сутки / the 3rd day 7-е сутки / the 7th day 14-й день / the 14th day 21-й день / the 21st day

рис. 1. Язва роговицы на фоне плацебо-терапии

Fig. 1. Corneal ulcer on placebo therapy
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(p < 0,05) по сравнению с показателями животных кон‑
трольной группы. На 14‑е сутки площадь дефекта рогови‑
цы у животных, получавших лактоферрин (концентрация 
0,5 мг/мл), была ниже площади дефекта у животных, по‑
лучавших ципрофлоксацин, на 58,9 % (p < 0,05), а на 21‑й 
день была больше ее на 120,2 % (p < 0,05) (рис. 3).

При изучении гистологической картины роговицы 
были получены следующие результаты.

На первые сутки экспериментальной гнойной язвы 
морфологическая картина соответствовала альтератив‑
ному и экссудативному воспалению. Строма роговицы 
за счет отека выглядела разволокненной, определялась 
умеренно выраженная, преимущественно нейтрофиль‑
но‑клеточная инфильтрация. К 3‑м суткам наблюдались 
очаги эпителиальной пролиферации с количеством сло‑
ев эпителия от 1 до 4, большое количество групп дистро‑
фичных эпителиальных клеток, вмурованных в строму, 
выраженная воспалительная инфильтрация с преобла‑
данием клеток лимфоцитарного ряда в области лимба. 
На 5‑е сутки усилилась эпителиальная пролиферация 
и лейкоцитарная инфильтрация. Встречались группы 
дистрофичных эпителиальных клеток, вмурованных 
в собственное вещество. Сохранялся отек стромы, раз‑
волокнение ее основного вещества. На 7‑е сутки экспе‑
римента гистологическая картина соответствовала нача‑
лу стадии: формировались акантотические тяжи, строма 
роговицы становилась разволокненной. Наблюдалась 
выраженная нейтрофильная инфильтрация оптиче‑
ской и лимбальной зоны, в перифокальной зоне — уме‑
ренно выраженная. На 14‑е сутки продолжалось даль‑
нейшее развитие репаративных процессов роговицы. 

Поверхностный эпителий роговицы включал в себя 
до 7 слоев, часть клеток находилась в состоянии дистро‑
фии и дисплазии. Воспалительная инфильтрация наблю‑
далась на всей площади язвенного дефекта. Собственное 
вещество роговицы в зоне воспаления было представ‑
лено рыхлой волокнистой неоформленной соедини‑
тельной тканью, на остальном протяжении — зрелыми 
сформированными волокнами. 21‑е сутки язвы харак‑
теризовались разрастанием соединительной ткани, про‑
лиферацией эпителия (количество слоев эпителия коле‑
балось от 5 до 7, часть клеток находилась в состоянии 
дисплазии и дистрофии). В строме отмечалась инфиль‑
трация фибробластами и единичными лейкоцитами. 
На 28‑е сутки эксперимента гистологическое строение 
роговицы характеризовалось явлениями фиброза и не‑
оваскуляризации (рис. 4).

На 1‑е сутки гнойной язвы при применении ципро‑
флоксацина морфологическая картина соответствовала 
альтеративному и экссудативному воспалению. Третьи 
сутки характеризовались выраженной гранулоцитарной 
инфильтрацией поверхностного слоя стромы рогови‑
цы, непосредственно подлежащего под поверхностным 
эпителием роговицы. На отдельных участках количество 
слоев многослойного плоского эпителия было увеличе‑
но до 9–10. Отмечался отек основного вещества рогови‑
цы. На 5‑е сутки происходило уменьшение количества 
слоев эпителия до 1–5, характеризующихся дисплазией 
и невыраженной дистрофией. Сохранялись инфиль‑
трация гранулоцитами, отек и разволокнение стромы, 
но выражены они были слабее, чем в контрольной группе. 
Гистологическая картина соответствовала началу стадии 

3-и сутки / the 3rd day

3-и сутки / the 3rd day

7-е сутки / the 7th day 

7-е сутки / the 7th day 

14-й день / the 14th day

14-й день / the 14th day

21-й день / the 21st day

21-й день / the 21st day

рис. 2. Язва роговицы лечение ципрофлоксацином

Fig. 2. Corneal ulcer treated with ciprofloxacin

рис. 3. Язва роговицы, группа лечения лактоферрином, концентрация 0,5 мг/мл

Fig. 3. Corneal ulcer, lactoferrin treatment group, concentration 0.5 mg/ml
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пролиферации. На 7–14‑е сутки отмечалась эпителизация 
роговицы с количеством слоев от 1 до 6, выраженность 
инфильтрации и отека стромы продолжала постепенно 
уменьшаться. 21–28‑е сутки язвы характеризовались уве‑
личением объема соединительной ткани, пролиферацией 
эпителия. В строме отмечалась инфильтрация единичны‑
ми фибробластами и лейкоцитами (рис. 5).

При использовании лактоферрина в концентрации 
0,5 мг/мл морфологическая картина роговицы на 1‑е сутки 
имела признаки альтеративного и экссудативного воспа‑
ления и характеризовалась наличием участка отслаивания 
переднего эпителия, отеком и лейкоцитарной инфильтра‑
цией стромы. На 3‑и сутки на отдельных участках рогови‑
цы количество слоев многослойного плоского эпителия 

Нормальное строение  
роговицы (ув. ×200)  

The normal structure of the 
cornea (magnif. ×200)

1-е сутки (ув. ×200) 
The 1st day (magnif. ×200)

7-е сутки (ув. ×100) 
The 7th day (magnif. ×100)

14-е сутки (ув. ×200) 
The 14th day (magnif. ×200)

1-е сутки (ув. ×400) 
The 1st day (magnif. ×400)

3-и сутки (ув. ×400) 
The 3rd day (magnif. ×400)

14-е сутки (ув. ×100) 
The 14th day (magnif. ×100)

21-е сутки (ув. ×200) 
The 21st day (magnif. ×200)

3-и сутки (ув. ×200) 
The 3rd day (magnif. ×200)

5-е сутки (ув. ×200) 
The 5th day (magnif. ×200)

21-е сутки (ув. ×100) 
The 21st day (magnif. ×100)

28-е сутки (ув. ×200) 
The 28th day (magnif. ×200)

5-е сутки (ув. ×200) 
The 5th day (magnif. ×200)

7-е сутки (ув. ×200) 
The 7th day (magnif. ×200)

28-е сутки (ув. ×200) 
The 28th day (magnif. ×200)

рис. 4. Гистологическое строение роговицы при экспериментальной язве на фоне плацебо-терапии. Окраска гематоксилином и эозином

Fig. 4. Histological structure of the cornea with an experimental ulcer against the background of placebo therapy. Stained with hematoxylin 
and eosin

рис. 5. Гистологическое строение роговицы при экспериментальной язве без лечения. Окраска гематоксилином и эозином

Fig. 5. Histological structure of the cornea in an experimental purulent ulcer of the ciprofloxacin treatment group. Staining with hematoxylin 
and eosin
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было увеличено до 9–10, на других участках снижено 
до 1–2. Отмечалась выраженная гранулоцитарная ин‑
фильтрация поверхностного слоя собственного вещества 
роговицы, непосредственно подлежащего под эпителием, 
отек стромы. Морфологическая картина отражала соче‑
тание ранних стадий воспаления (альтерации и экссуда‑
ции) с началом более поздней стадии воспаления — про‑
лиферации. На 5‑е сутки в эпителии отмечались признаки 
гидропической дистрофии (с образованием в цитоплазме 
вакуолей), дисплазии. Обращали на себя внимание также 
группы эпителиальных клеток, «вмурованных» в поверх‑
ностные слои собственного вещества роговицы. Седьмые 
сутки гнойной язвы роговицы: морфологическая картина 
соответствовала регенерации участка эпителия рогови‑
цы. На 14‑е сутки по ходу роговицы передний эпителий 
был не нарушен и представлен преимущественно 4–5 сло‑
ями клеток, в подлежащем соединительнотканном соб‑
ственном веществе роговицы обнаруживались участки 
разрыхления волокон и пролиферации клеток фибробла‑
стического ряда, расположение которых было весьма ха‑
отично. На 21‑е сутки исследования на передней поверх‑
ности роговицы обнаруживался участок эпителия в виде 
крупного клеточного пролиферата, состоящий из хаотич‑
но расположенных эпителиальных клеток (более 8 слоев), 
который с одной стороны вдавался в собственное веще‑
ство роговицы, а с другой, наружной стороны выбухал 
над эпителиальным слоем обычной толщины. В других 
участках роговицы обнаруживался эпителий с 2–6 слоями 
клеток. Морфологическая картина характеризовала эпи‑
телий роговицы как имеющий нарушенную (хаотичную) 
репаративную регенерацию (рис. 6).

обсуждение

Гнойная язва роговицы — тяжелое септическое вос‑
палительное заболевание светопроводящей и светопре‑
ломляющей части наружной оболочки глаза [4]. В ряде 
случаев неэффективность терапии может приводить 
к развитию эндоокулярных септических процессов, за‑
канчивающихся функциональной и/или анатомической 
потерей глаза или формированием рубцов с разной 
степенью утраты прозрачности и/или преломляющих 
свойств роговицы, что приводит к полной или частич‑
ной утрате предметного зрения [10]. Это определяет 
высокую степень значимости разработки эффективных 
методов терапии данной патологии.

В ходе настоящего исследования бактериальную язву 
роговицы моделировали по методике Н.А. Адамовой [9]. 
В качестве инфицирующего агента использовали чистую 
культуру золотистого стафилококка (Staphylococcus au-
reus (ATCC 25923)). Выбор возбудителя был обусловлен 
этиологией гнойной язвы роговицы в реальной клиниче‑
ской практике. По данным литературы, в 16,4 % случаев 
бактериальный кератит вызывает Staphylococcus aureus 
[11], а при травме роговицы его удельный вес как воз‑
будителя увеличивается до 42,7 % [10, 12, 13].

У всех животных первой группы через 12–24 часа по‑
сле внесения культуры сформировалась язва роговицы. 
В течение первых трех суток наблюдалась стадия инфиль‑
трации, с 3‑х по 7‑е сутки — изъязвления, с 7 по 21 сут‑
ки — эпителизации, с 21‑х по 28‑е сутки — рубцевание.

Стандартная терапия гнойной язвы проводилась 
антибактериальным препаратом ципрофлоксацином. 

7-е сутки (ув. ×100) 
The 7th day (magnif. ×100)

1-е сутки (ув. ×200) 
The 1st day (magnif. ×200)

14-е сутки (ув. ×200) 
The 14th day (magnif. ×200)

3-и сутки (ув. ×400) 
The 3rd day (magnif. ×400)

21-е сутки (ув. ×200) 
The 21st day (magnif. ×200)

5-е сутки (ув. ×200) 
The 5th day (magnif. ×200)

рис. 6. Гистологическое строение роговицы при экспериментальной гнойной язве группы лечения лактоферрином в концентрации  
0,5 мг/мл. Окраска гематоксилином и эозином

Fig. 6. Histological structure of the cornea in an experimental purulent ulcer of the lactoferrin treatment group at a concentration of  
0.5 mg/ml. Staining with hematoxylin and eosin



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

А.В. Колесников, Е.Р. Немцова, М.М. Шишкин, А.В. Щулькин, О.И. Баренина, И.В. Кирсанова

Контактная информация: Кирсанова Ирина Владимировна kirsanova-iv@inbox.ru

Влияние лактоферрина на течение экспериментальной гнойной язвы роговицы

2023;20(1):128–135

134

Ципрофлоксацин  — фторхинолон 2‑го поколения  — 
противомикробный препарат широкого спектра дей‑
ствия, который подавляет бактериальную ДНК‑гиразу 
(топоизомеразы II и IV), что приводит к нарушению 
синтеза ДНК, роста и деления бактерий, вызывает вы‑
раженные морфологические изменения и гибель бакте‑
риальной клетки [14].

В нашем исследовании терапия ципрофлоксацином 
в некоторых случаях способствовала переходу стадии 
инфильтрации в стадию эпителизации, уменьшила пе‑
рифокальные воспалительные изменения и количество 
интенсивных помутнений роговицы.

На 1‑е сутки гнойной язвы гистологическая картина 
роговицы животных, получавших ципрофлоксацин, су‑
щественно не отличалась от контрольной группы. На 3‑и 
сутки лечения ципрофлоксацином гистологическая кар‑
тина роговицы соответствовала альтеративному и экс‑
судативному воспалению с выраженной эпителиальной 
пролиферацией. На 5‑е сутки выраженность лейкоци‑
тарной инфильтрации была значительно ниже, чем у жи‑
вотных контрольной группы. На 7–14‑е сутки отмечалась 
эпителизация роговицы, выраженность инфильтрации 
и отека стромы продолжала постепенно уменьшаться. 
На 14‑е сутки происходило значительное уменьшение 
площади язвенного дефекта (55,8  ± 2,4  % против 78,2  ± 
2,1 % в группе плацебо‑терапии). C 14‑х суток также отме‑
чалась уменьшение площади дефекта роговицы. 21–28‑е 
сутки язвы характеризовались увеличением объема со‑
единительной ткани, пролиферацией эпителия, полным 
восстановлением целостности поверхности роговицы.

Инстилляции лактоферрина в концентрации 0,5 мг/мл 
привели к достоверному относительно группы плацебо‑
терапии увеличению процента перехода стадии инфиль‑
трации в стадию эпителизации, уменьшению процента 
изъязвлений, доли критического истончения роговицы 
и перфораций. По критериям начала эпителизации и пол‑
ной эпителизации данная группа достоверно превосходила 
группу плацебо‑терапии и по всем характеристикам репа‑
ративных процессов — группу лечения ципрофлоксацином.

Гистологическая картина роговицы на 1‑е сутки су‑
щественно не отличалась от группы контрольных жи‑
вотных и животных, получавших ципрофлоксацин. 
На 3‑и сутки морфологическая картина отражала соче‑
тание стадии альтерации и экссудации с началом более 
поздней стадии воспаления  — пролиферацией. 5–7‑е 
сутки соответствовали картине регенерации участка 
эпителия роговицы. В строме роговицы отмечалась ин‑
фильтрация лейкоцитами и фибробластами.

На 14–21‑е сутки эксперимента продолжалась регене‑
рация эпителия роговицы. В строме наблюдались участки 
разрыхления волокон и пролиферации клеток фибробла‑
стического ряда. На 14‑е сутки площадь язвенного дефекта 
у животных данной группы была значительно меньше по‑
казателей контрольных животных (22,9 ± 1,4 против 78,2 ± 
2,1  %). На 21‑й день морфологическая картина отражала 
участок эпителия роговицы с нарушенной (хаотичной) ре‑

паративной регенерацией. Однако исходы репаративных 
процессов по прозрачности роговицы были значимо хуже, 
чем при терапии ципрофлоксацином и плацебо.

Указанные положительные эффекты лактоферри‑
на можно объяснить сочетанием его антиоксидант‑
ных и антибактериальных свойств. Принято считать, 
что в низких концентрациях лактоферрин оказывает 
бактериостатическое действие за счет связывания желе‑
за — микроэлемента, необходимого для роста и жизнеде‑
ятельности бактериальной микрофлоры [15]. В высоких 
концентрациях лактоферрин оказывает бактерицидное 
действие, реализующееся путем связывания положи‑
тельно заряженного белка с анионными молекулами 
бактериальной поверхности [16]. В результате происхо‑
дит уменьшение отрицательного заряда клеточной стен‑
ки, что способствует взаимодействию лизоцима с пепти‑
догликаном и расщеплению последнего.

Принято считать, что прямая антиоксидантная ак‑
тивность обусловлена его способностью связывать желе‑
зо, блокируя таким образом развитие реакций Фентона 
и Хабер‑Вайса [17], кроме того, исследования последних 
лет показали, что антиоксидантное действие лактофер‑
рина может включать в себя и активацию ферментов 
антиоксидантной системы [18, 19].

Из данных литературы известно, что лактоферрин 
принимает активное участие в процессе ранозаживления, 
способствуя физиологическому протеканию различных 
фаз заживления: воспаления, грануляции и эпителиза‑
ции [20]. Y. Takayama и соавт. показали в системе in vitro, 
что лактоферрин способствует фибробласт‑опосредован‑
ному уплотнению коллагена посредством стимулирую‑
щего влияния на фибробласты. Лактоферрин индуцирует 
пролиферативную активность фибробластов и консолида‑
цию коллагена [21]. Вероятно, это действие лактоферрина 
обусловило отмеченное в настоящем исследовании актив‑
ное развитие рубцовой ткани в области язвенного дефекта.
выводы

1. Применение ципрофлоксацина (инстилляция 
по 1 капле 4 раза в день) для лечения гнойной язвы ро‑
говицы предотвращает развитие осложнений, ускоряет 
заживление язвенного дефекта.

2. Местное применение лактоферрина в концентра‑
ции 0,5 мг/мл по 1 капле 4 раза в день стимулирует реге‑
нерацию эпителия и образование соединительной ткани, 
а также предотвращает развитие осложнений. Однако 
отмеченное излишнее образование рубцовой ткани 
при длительном курсе лактоферрина требует дальней‑
шей разработки оптимальной схемы его применения.
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Гериатрические синдромы среди пациентов 
с ядерной катарактой в зависимости от остроты 

зрения без коррекции

резЮме

Катаракта у пациентов старших возрастных групп выступает одной из причин ухудшения гериатрического статуса, проявлени-
ями которого являются гериатрические синдромы, но изучению последних уделяется недостаточное внимание. цель: изучить 
распространенность гериатрических синдромов среди пациентов с ядерной катарактой (ЯК) в зависимости от остроты зрения 
без коррекции. Пациенты и методы. Гериатрические синдромы изучены у 220 пациентов пожилого возраста с ЯК, у 240 па-
циентов старческого возраста с ЯК и 200 пациентов старческого возраста без ЯК на основе методик комплексной гериатри-
ческой оценки. Анализировались следующие гериатрические синдромы: саркопения, гипомобильность, мальнутриция, болевой 
синдром, нарушения общей двигательной активности, психологические проблемы, когнитивные нарушения, тревожно-депрес-
сивный статус, нарушения сна и мочеиспускания. результаты. Установлено, что ухудшение остроты зрения без коррекции 
менее 0,3 сопровождается повышением большинства гериатрических синдромов у пациентов пожилого и старческого возраста 
с наличием ЯК и особенно в 75–89 лет синдрома гипомобильности до 93,2 ± 2,5 случая, когнитивных нарушений до 89,3 ± 
3,0, мальнутриции до 88,3 ± 3,2 и психологических проблем до 79,6 ± 4,0 случая на 100 обследованных, что существенно 
выше, в 2,0–2,4 раза, по сравнению с пациентами такого же возраста с ЯК с остротой зрения без коррекции более 0,3. Сни-
жение остроты зрения менее 0,3 у пациентов с ЯК способствует увеличению распространенности и среднего числа гериатриче-
ских синдромов в старческом возрасте до 8,2 ± 1,0 случая против 3,9 ± 0,8 случая в старческом возрасте с ЯК при остроте 
зрения более 0,3 (Р < 0,001). заключение. Выявленная зависимость распространенности гериатрических синдромов с учетом 
остроты зрения указывает на актуальность своевременной коррекции.

ключевые слова: гериатрические синдромы, ядерная катаракта, острота зрения, пожилые
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введение
Возрастная катаракта представляет глобальную 

проблему в мире, заболеваемость катарактой неуклон‑
но повышается в различных странах вследствие уве‑
личения продолжительности жизни населения и доли 
пожилых [1, 2]. При этом увеличение числа пациентов 
с возрастной катарактой происходит быстрее в два 
раза по сравнению с темпом роста численности насе‑
ления в мире, а в индустриальных странах  — в пять 
раз [3, 4].

Катаракта представляет собой ведущую проблему 
здравоохранения многих государств из‑за старения на‑
селения [5]. Вследствие увеличения продолжительно‑
сти жизни населения и прежде всего в индустриальных 
странах растет общее количество больных катарак‑
той, которое по прогнозам различных исследователей 
[5] составит в 2025 г. до 40 миллионов человек, тогда 
как в 2010 г. общее количество пациентов с рассматри‑
ваемой патологией в мире, послужившей причиной 
полной потери зрения, насчитывало около 10,8 милли‑
она, у 35,1 миллиона человек  — причиной частичной 
утраты зрения [5].

Возрастная катаракта является самой распростра‑
ненной катарактой в мире [6] и выступает, по данным 
Всемирной организации здравоохранения, ведущей при‑
чиной развития слепоты и второй причиной нарушения 
зрения в мире. Результаты метаанализа и систематиче‑
ских обзорных исследований показывают, что вследствие 

катаракты наступает наиболее часто слепота — в 41,7–
42,0 % [6].

Считается, что нарушение зрения в пожилом воз‑
расте способствует формированию других дефицитар‑
ных состояний и гериатрических синдромов [7]. В то же 
время всесторонняя гериатрическая оценка пациентов 
пожилого и старческого возраста с ядерной катарактой 
(ЯК) — наиболее часто встречающейся формой — прак‑
тически не осуществляется. Среди больных ЯК не анали‑
зируются распространенность и специфика проявлений 
таких клинических гериатрических синдромов, как син‑
дром саркопении, мальнутриции, падений, гипомобиль‑
ности и других. Неизученным остается и ведущий ге‑
риатрический синдром  — синдром старческой астении 
(ССА) — у людей 75–89 лет с незрелой и зрелой стадией 
ЯК. В единичных публикациях [8] сообщается об от‑
сутствии ассоциации ЯК у женщин с какими‑либо со‑
ставляющими ССА. Среди клинических гериатрических 
синдромов у пациентов с катарактой известно о частоте 
депрессии и снижении когнитивных функций, обуслов‑
ленных данным сенсорным дефицитом [8].

Не анализировалась также распространенность ге‑
риатрических синдромов у пациентов пожилого и стар‑
ческого возраста с ЯК, имеющих различную остроту 
зрения.

Цель исследования — изучить распространенность 
гериатрических синдромов среди пациентов с ЯК в за‑
висимости от остроты зрения без коррекции.

Geriatric Syndromes among Patients with Nuclear Cataract 
Depending on Visual Acuity without Correction

O.L. Fabrikantov, R.E. Osmanov, E.V. Popova

Tambov branch of S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal State Institution 
Rasskazovskoe highway, 1, Tambov, 392000, Russian Federation

abstraCt

Cataract in patients of older age groups is one of the reasons for the deterioration of geriatric status, the manifestations of which are 
geriatric syndromes, but insufficient attention paid to the study of the latter. purpose. To study the prevalence of geriatric syndromes 
among patients with UC, depending on visual acuity without correction. patients and methods. Geriatric syndromes were studied in 
220 elderly patients with UC, in 240 elderly patients with FC and 200 elderly patients without UC based on methods of complex geri-
atric assessment. The following geriatric syndromes were analyzed: sarcopenia, hypomobility, malnourishment, pain syndrome, and 
disorders of general motor activity, psychological problems, cognitive disorders, anxiety-depressive status, sleep disorders and urina-
tion. results. It was found that the deterioration of visual acuity without correction of less than 0.3 is accompanied by an increase 
in the majority of geriatric syndromes in elderly and senile patients with UC and especially in 75–89 years of hypomobility syndrome 
to 93.2 ± 2.5 cases of cognitive impairment to 89.3 ± 3.0 cases, malnutrition to 88.3 ± 3.2 cases and psychological problems to 
79.6 ± 4.0 cases per 100 examined, which is significantly higher by 2.0–2.4 times compared to patients of the same age with UC 
with visual acuity without correction more than 0.3. A decrease in visual acuity of less than 0.3 in patients with UC contributes to 
an increase in the prevalence and average number of geriatric syndromes in old age to 8.2 ± 1.0 cases versus 3.9 ± 0.8 cases in 
old age with UC with visual acuity of more than 0.3 (P < 0.001). Conclusion. The revealed dependence of the prevalence of geriatric 
syndromes, taking into account visual acuity, indicates the relevance of timely correction.
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Пациенты и методы
Настоящее исследование проведено в Тамбовском 

филиале ФГАУ НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» 
им. академика С.Н. Федорова» Министерства здраво‑
охранения Российской Федерации в 2015–2020 годах. 
Объектом настоящего исследования являлись пациен‑
ты пожилого возраста с ЯК (n = 220), пациенты старче‑
ского возраста с ЯК (n = 240) и пациенты старческого 
возраста без ЯК (n = 200). Диагностику ЯК выполняли 
в соответствии с «Федеральными клиническими реко‑
мендациями по оказанию офтальмологической помо‑
щи пациентам с возрастной катарактой. Экспертный 
совет по проблеме хирургического лечения катаракты» 
[9] и по результатам комплексного офтальмологическо‑
го обследования пациентов.

Среди клинических гериатрических синдромов нами 
изучены у пациентов всех трех групп: синдром сарко‑
пении, гипомобильности, мальнутриции, старческой 
астении, падений, болевой синдром, нарушение общей 
двигательной активности, психологические проблемы, 
синдром когнитивных нарушений, тревожно‑депрес‑
сивный синдром, нарушения сна, синдром нарушения 
мочеиспускания.

Названные гериатрические синдромы изучены на ос‑
нове комплексной гериатрической оценки, разработан‑
ной под руководством профессора О.Н. Ткачевой [10].

Синдром старческой астении выявляли посред‑
ством критериев модели К. Rockwood [11]. Индекс 
старческой астении диагностирован с учетом приказа 
Министерства здравоохранения Российской Федерации 
от 29 января 2016 г. № 384 «Об утверждении Порядка 
оказания медицинской помощи населению по профилю 

«Гериатрия». Качество сна оценивали с использовани‑
ем Питтсбургского индекса качества сна (PSQI) [12]. 
Состояние когнитивных функций исследовано посред‑
ством шкалы MMSE [13], а тревожно‑депрессивный ста‑
тус — по тесту Спилбергера — Ханина [14].

Исследование выполнено в соответствии со стандар‑
тами надлежащей клинической практики «Good Clinical 
Practice» и принципами Хельсинкской декларации после 
получения письменного согласия пациентов на участие 
в исследовании.

При выполнении статистического анализа произво‑
дился расчет распространенности клинических гери‑
атрических синдромов на 100 обследованных, средне‑
арифметической распространенности клинических 
гериатрических синдромов с вычислением, соответ‑
ственно, ошибок относительных и среднеарифметиче‑
ских величин. При сравнении анализируемых групп па‑
циентов использован непараметрический критерий χ2, 
а различие считалось значимым при р ≤ 0,05.

результаты и обсуждение
Распространенность клинических гериатриче‑

ских синдромов достоверно изменяется в зависимости 
от остроты зрения без коррекции у пациентов старче‑
ского возраста с ядерной катарактой (табл. 1).

Среди последних по сравнению с пациентами старче‑
ского возраста с отсутствием ядерной катаракты при рав‑
ной (одинаковой) остроте зрения без коррекции в обеих 
группах равной 0,3 статистически значимо выше частота 
семи изучаемых клинических гериатрических синдромов.

Наиболее часто у пациентов 75–89 лет с ядерной 
катарактой и остротой зрения более 0,3 встречаются 

таблица 1. Распространенность основных клинических гериатрических синдромов у пациентов обследованных групп с остротой зрения 
без коррекции более 0,3 (на 100 обследованных)

table 1. The prevalence of the main clinical geriatric syndromes in patients of the examined groups with visual acuity without correction is 
more than 0.3 (per 100 examined)

Клинический гериатрический синдром
Clinical geriatric syndrome

Пациенты пожилого возраста 
с катарактой

Elderly patients with cataracts

Пациенты старческого возраста 
без катаракты

Senile patients without cataracts

Пациенты старческого возраста 
с катарактой

Senile patients with cataracts

Синдром саркопении / Sarcopenia syndrome 14,5 ± 3,1 ** 19,8 ± 3,6 37,9 ± 4,1*

Синдром гипомобильности / Hypоmobility syndrome 26,6 ± 4,0** 14,9 ± 3,2 41,6 ± 4,2*

Синдром мальнутриции / Malnutrition syndrome 21,8 ± 3,7** 11,6 ± 2,9 39,4 ± 4,2*

Синдром старческой астении / Senile asthenia syndrome 22,6 ± 3,8 10,7 ± 2,8 29,9 ± 3,9*

Синдром падений / Falls syndrome 25,0 ± 3,9 18,2 ± 3,5 31,3 ± 4,0*

Болевой синдром / Pain syndrome 8,0 ± 2,4** 21,5 ± 3,7 16,8 ± 3,2

Нарушения общей двигательной активности / Disorders of general motor activity 15,3 ± 3,2** 26,4 ± 4,0 37,2 ± 4,21

Психологические проблемы / Psychological problems 27,4 ± 4,0 25,6 ± 3,9 32,8 ± 4,0

Синдром когнитивных нарушений / Cognitive impairment syndrome 25,0 ± 3,9** 14,9 ± 3,2 45,3 ± 4,2*

Тревожно-депрессивный синдром / Anxiety-depressive syndrome 23,4 ± 3,8 19,0 ± 3,6 27,0 ± 3,8

Синдром нарушения сна / Sleep disorder syndrome 29,0 ± 4,1** 13,2 ± 3,1 43,1 ± 4,2*

Синдром нарушений мочеиспускания / Urination disorders syndrome 4,0 ± 1,8 6,6 ± 2,3 7,3 ± 2,2

Примечание: * достоверное различие между пациентами старческого возраста; ** достоверное различие между пациентами старческого и пожилого возраста с ядерной 
катарактой.
Note: * significant difference between elderly patients; ** significant difference between senile and elderly patients with nuclear cataract.
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синдром гипомобильности, синдром когнитивных нару‑
шений и синдром нарушения сна, распространенность 
которых варьирует от 41,6 до 45,3 случая на 100 обследо‑
ванных. Среди пациентов данной группы по сравнению 
с лицами старческого возраста без ядерной катаракты 
достоверно выше также распространенность синдрома 
саркопении, мальнутриции, старческой астении и син‑
дрома падений, но их частота ниже ранее названных 
клинических гериатрических синдромов.

Между пациентами старческого и пожилого возрас‑
та с наличием ядерной катаракты и остротой зрения 
без коррекции в обеих группах более 0,3 диагностиро‑
ваны статистически значимые различия в частоте семи 
клинических гериатрических синдромов. Сказанное от‑
носится прежде всего к синдрому нарушения сна и ги‑
помобильности, являющихся ведущими клиническими 
гериатрическими синдромами у пациентов пожилого 
возраста с ядерной катарактой, но их частота достоверно 
ниже, чем в старческом возрасте с аналогичной патоло‑
гией и остротой зрения без коррекции более 0,3.

В названных группах имеется также репрезентатив‑
ная разница в распространенности синдрома мальну‑
триции, синдрома когнитивных нарушений, синдрома 
падений и болевого синдрома с установленной ранее за‑
кономерностью для синдрома нарушения сна и гипомо‑
бильности, то есть преобладание в 75–89 лет (Р < 0,01). 
Других достоверных различий в рассматриваемых воз‑
растных группах с ядерной катарактой не отмечается.

При более низкой остроте зрения (менее 0,3) у па‑
циентов старческого возраста с наличием ядерной ка‑
таракты по отношению к лицам того же возраста 
без ядерной катаракты выявлены достоверные различия 

по распространенности 10 клинических гериатриче‑
ских синдромов (табл. 2), тогда как при остроте зрения 
без коррекции более 0,3 (табл. 1) число таких синдромов 
было равно 7.

Ведущими синдромами, определяющими гериатри‑
ческий статус пациентов старческого возраста с ядерной 
катарактой при остроте зрения менее 0,3, являются син‑
дром гипомобильности и мальнутриции. В этой группе 
больных по сравнению с возрастным контролем досто‑
верно выше также распространенность синдрома стар‑
ческой астении, психологических проблем, синдрома 
нарушения сна, саркопении, тревожно‑депрессивного 
синдрома, нарушения общей двигательной активности 
и синдрома падений.

Среди пациентов 75–89 лет с ядерной катарактой 
при остроте зрения менее 0,3 достоверно выше распро‑
страненность этих же 10 клинических гериатрических 
синдромов, чем у больных пожилого возраста с ядерной 
катарактой и остротой зрения без коррекции менее 0,3. 
Как и в группе старческого возраста, у пожилых доми‑
нирует синдром гипомобильности. Однако, в отличие 
от пациентов старческого возраста с ядерной катарак‑
той, у больных 60–74 лет возрастает значение психоло‑
гических проблем и тревожно‑депрессивного синдрома, 
имеющих вместе с тем по сравнению с лицами старче‑
ского возраста с обсуждаемой офтальмологией более 
низкую достоверную распространенность. Между изу‑
чаемыми пациентами не выявлено репрезентативных 
различий в частоте болевого синдрома и синдрома на‑
рушений мочеиспускания.

Сравнение среднего количества анализируемых 
клинических гериатрических синдромов у пациентов 

таблица 2. Распространенность основных клинических гериатрических синдромов среди пациентов обследованных групп с остротой 
зрения без коррекции менее 0,3

table 2. The prevalence of the main clinical geriatric syndromes among patients of the examined groups with visual acuity without correction 
is less than 0.3

Клинический гериатрический синдром
Clinical geriatric syndrome

Пациенты пожилого возраста 
с катарактой

Elderly patients with cataracts

Пациенты старческого возраста 
без катаракты

Senile patients without cataracts

Пациенты старческого возраста 
с катарактой

Senile patients with cataracts

Синдром саркопении / Sarcopenia syndrome 22,9 ± 4,3** 35,4 ± 5,4 75,7 ± 4,2*

Синдром гипомобильности / Hypоmobility syndrome 72,9 ± 4,5** 36,7 ± 5,4 93,2 ± 2,5*

Синдром мальнутриции / Malnutrition syndrome 33,3 ± 4,8** 24,1 ± 4,8 88,3 ± 3,2*

Синдром старческой астении / Senile asthenia syndrome 46,9 ± 5,1** 30,4 ± 5,2 85,4 ± 3,5*

Синдром падений / Falls syndrome 38,5 ± 5,0** 21,5 ± 4,6 63,1 ± 4,7*

Болевой синдром / Pain syndrome 14,6 ± 3,6 16,5 ± 4,2 19,4 ± 3,9

Нарушения общей двигательной активности / Disorders of general motor activity 26,0 ± 4,5** 44,3 ± 5,6 62,1 ± 4,8*

Психологические проблемы / Psychological problems 50,0 ± 5,1** 32,9 ± 5,3 79,6 ± 4,0*

Синдром когнитивных нарушений / Cognitive impairment syndrome 43,8 ± 5,1** 31,6 ± 5,2 89,3 ± 3,0*

Тревожно-депрессивный синдром / Anxiety-depressive syndrome 47,9 ± 5,1** 22,8 ± 4,7 70,9 ± 4,5*

Синдром нарушения сна / Sleep disorder syndrome 41,7 ± 5,0** 15,2 ± 4,0 77,7 ± 4,1*

Синдром нарушений мочеиспускания / Urination disorders syndrome 4,2 ± 2,0 6,3 ± 2,7 6,8 ± 2,5

Примечание: * достоверное различие между пациентами старческого возраста; ** достоверное различие между пациентами старческого и пожилого возраста с ядерной 
катарактой.
Note: * significant difference between elderly patients; ** significant difference between senile and elderly patients with nuclear cataract.
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обследованных групп с остротой зрения без коррекции 
более 0,3 и менее 0,3 выявило, что в группах пациентов 
пожилого возраста с ядерной катарактой и старческого 
возраста с ядерной катарактой (рис. 1) с остротой зрения 
без коррекции менее 0,3 среднее число гериатрических 
синдромов достоверно выше, чем при остроте зрения 
без коррекции более 0,3.

У лиц старческого возраста без ядерной катарак‑
ты среднее количество клинических гериатрических 
синдромов, приходящихся на 1 человека, одинаково 
при остроте зрения без коррекции более 0,3 и менее 0,3 
(Р > 0,05). Однако среднее число клинических гериатри‑
ческих синдромов у больных 75–89 лет с ядерной ката‑
рактой и остротой зрения без коррекции менее 0,3 до‑
стоверно выше, чем у лиц такой же возрастной группы, 
но без катаракты и остротой зрения менее 0,3 (Р < 0,001) 
и у пожилых больных с ядерной катарактой и остротой 
зрения менее 0,3 (Р < 0,01).

В связи с увеличением численности населения стар‑
ше 65 лет в развитых и развивающихся государствах 
ожидается, что доля пациентов, страдающих катарактой 
и синдромом старческой астении (ССА), возрастет [15]. 
Вместе с тем отмечается дефицит работ, описывающих 
проявления ССА у пациентов с катарактой, в том числе 
в геронтологической когорте, о связи ССА с хирурги‑
ей катаракты, включая факоэмульсификацию катарак‑
ты (ФЭК), фемтолазер‑ассистированную экстракцию 

катаракты. Недостаточно также публикаций в отече‑
ственной и зарубежной литературе и особенно в отече‑
ственных изданиях о связи между различными маркера‑
ми ССА и патологическими изменениями при катаракте. 
Сообщается, что ЯК у женщин не ассоциируется ни с ка‑
кими показателями ССА [15].

В настоящей работе выявлено существенное увели‑
чение распространенности ССА у пациентов 60–74 лет 
и особенно 75–89 лет с наличием ЯК при остроте зре‑
ния без коррекции менее 0,3 по сравнению с лицами 
75–89  лет с отсутствием ЯК и пациентами всех групп 
с остротой зрения без коррекции более 0,3, когда обсуж‑
даемый гериатрический синдром встречался практиче‑
ски одинаково и не ассоциировался с ЯК.

Развитие катаракты ассоциируется с развитием де‑
прессии [16]. Общая совокупная распространенность 
депрессии, по данным метаанализа, среди пациентов 
с катарактой составляет 23 %, что незначительно ниже, 
чем при синдроме сухого глаза (29 %), глаукоме (25 %), 
возрастной макулярной дегенерации (24 %) [16].

Аналогичные результаты распространенности тревож‑
но‑депрессивного синдрома при ЯК установлены нами 
у пациентов пожилого и старческого возраста с остротой 
зрения более 0,3 без существенных различий как между на‑
званными группами, так и с больными старческого возрас‑
та, не имеющими ЯК. Однако ухудшение зрения без кор‑
рекции менее 0,3 достоверно способствовало повышению 

частоты тревожно‑депрессивного 
синдрома в обеих группах паци‑
ентов с ЯК (p < 0,001). Это важно 
для офтальмологической практи‑
ки, поскольку высокая частота тре‑
вожно‑депрессивного синдрома 
может ухудшать комплаентность 
пациентов.

Депрессия при офтальмо‑
логической патологии в сред‑
нем варьирует от 5,4 до 57,0  %. 
Повышенная суммарная рас‑
пространенность депрессии вы‑
явлена у лиц с заболеваниями 
глаза по сравнению со здоровым 
контролем (ОШ — 1,59, 95 % до‑
верительный интервал 1,40–1,81). 
Несколько меньше распростра‑
ненность депрессии (3,33  %) 
по сравнению с предыдущим ис‑
следованием установлена S.W. Lai 
[17] среди пациентов с катарактой 
против 1,84 % в группе без ката‑
ракты, проживающих на Тайване.

Предполагается, что на рас про ‑ 
страненность депрессии у паци‑
ентов с катарактой влияет на вы‑
полненное хирургическое вмеша‑
тельство, в частности ФЭК [18]. 

рис. 1. Среднее число основных клинических гериатрических синдромов у пациентов по-
жилого возраста с ядерной катарактой, старческого возраста без и с ядерной катарактой 
при остроте зрения без коррекции более 0,3 и менее 0,3 (M ± m). По оси абсцисс — срав-
ниваемые группы, по оси ординат — среднее количество изученных клинических гериатриче-
ских синдромов. 1 — пациенты с остротой зрения без коррекции более 0,3; 2 — пациенты 
с остротой зрения без коррекции менее 0,3.

Fig. 1. The average number of major clinical geriatric syndromes in elderly patients with nuclear 
cataract, senile age without and with nuclear cataract with visual acuity without correction is 
more than 0.3 and less than 0.3 (M ± m). The abscissa shows the compared groups, the 
ordinate shows the average number of studied clinical geriatric syndromes. 1 — patients with 
visual acuity without correction more than 0.3; 2 — patients with uncorrected visual acuity 
less than 0.3.
Примечание. * достоверное различие между пациентами каждой группы с остротой зрения без коррекции более 0,3 и 
менее 0,3; ** достоверное различие между пациентами старческого возраста с ядерной катарактой с остротой зрения 
менее 0,3 и пациентами пожилого возраста с катарактой, старческого возраста без катаракты с остротой зрения менее 
0,3 в обоих случаях.
Note. * significant difference between elderly patients; **significant difference between senile and elderly patients with 
nuclear cataract.
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Оценка депрессии при этом проводилась с использова‑
нием краткой версии шкалы Берка, состоящей из 15 во‑
просов. Оценка депрессии и тревожности среди 263 па‑
циентов с катарактой и глаукомой в Китае [18] показала, 
что пациенты с глаукомой имели более высокий балл 
тревожности и депрессии, чем пациенты с катарактой. 
Многофакторный логистический регрессионный анализ 
показал, что факторами риска тревоги и депрессии у па‑
циентов с глаукомой была плохая острота зрения на луч‑
шем глазу и уровень образования. Факторами риска тре‑
воги и депрессии у больных катарактой служили низкая 
острота зрения на лучшем глазу и высокая неопределен‑
ность заболевания. Уровни тревоги и депрессии после хи‑
рургии катаракты снижались [18].

Нарушение зрения у пациентов с катарактой со‑
провождается снижением когнитивных функций [19]. 
Нарушение зрения, вызванное катарактой, приводит 
к потере пожилыми людьми независимости и само‑
оценки, к ограничению повседневной деятельности. 
Кроме того, развиваются сопутствующие катаракте ког‑
нитивные нарушения и депрессия. Хирургия катаракты 
(ФЭК) может быть одним из способов ослабления этих 
сопутствующих заболеваний. Сравнение дооперацион‑
ной и послеоперационной депрессивной симптоматики 
и когнитивных нарушений у пациентов 66–85 лет, пере‑
несших операцию по удалению катаракты, показало сред‑
нее улучшение остроты зрения после операции до 0,772 ± 
0,175, среднюю разницу баллов по шкале гериатрической 
депрессии (GDS) 1,49 ± 1,72 и среднюю разницу баллов 
по шкале MMSE — 0,28 ± 0,88. Послеоперационное улуч‑
шение показателей остроты зрения, GDS и MMSE было 
статистически значимым. При этом среднее повышение 
остроты зрения у пациентов в возрасте 80 лет и старше 
оказалось ниже, чем у более молодых прооперирован‑
ных больных, тогда как улучшение баллов по MMSE 
было выше в возрастной группе 80 лет и старше. Однако 
достоверной связи между остротой зрения, показате‑
лями GDS и MMSE до и после хирургического лечения 
не выявлено [20]. Вместе с тем авторами сделан вывод 
о том, что операция по удалению катаракты эффективна 
для купирования депрессивных симптомов у пожилых 
людей. Улучшение же остроты зрения в возрасте 80 лет 
и старше оказывает гораздо большее влияние на умень‑
шение когнитивных функций.

Это подтверждается и полученными нами результа‑
тами, когда при лучшей остроте зрения без коррекции 
более 0,3 распространенность синдрома когнитивных 
нарушений была достоверно ниже у пациентов 60–74 
и 75–89 лет с наличием ЯК, чем при снижении остро‑
ты зрения менее 0,3 в этих же группах. Сказанное под‑
тверждает необходимость ранней коррекции зрительно‑
го дефицита вследствие ЯК, что будет способствовать, 
на наш взгляд, стабилизации и улучшению когнитивных 
способностей

Однако в исследовании J.B. Jonas и соавт. [21] обна‑
ружена прямая достоверная корреляционная связь (r = 
+0,38) между лучшей корригированной остротой зре‑
ния и когнитивными функциями у пациентов с ката‑
рактой, глаукомой и возрастной макулярной дегенера‑
цией. Средняя величина шкалы CFS (Cognitive Function 
Score) у данных пациентов составила 26,3  ± 3,7 балла. 
Распространенность легкой, умеренной и тяжелой ког‑
нитивной дисфункции, соответственно, составила 9,6, 
3,2 и 0,6  %. Меньшая корреляционная связь наблюда‑
лась между когнитивным дефицитом и остротой зрения 
без коррекции. Более низкая ассоциация некорригиро‑
ванной остроты зрения с когнитивными нарушениями 
у пожилых пациентов неясна, но предполагается, что бо‑
лее раннее и более регулярное рефракционное тестиро‑
вание у пожилых людей с целью подбора адекватных 
очков будет способствовать снижению когнитивных 
нарушений, связанных со зрением [21]. Хорошее зрение 
и ношение очков, по‑видимому, коррелируют с лучшей 
когнитивной функцией. Очки для чтения могут слу‑
жить защитным фактором от когнитивного дефицита, 
связанного со зрительной депривацией в пожилом воз‑
расте [21].

В пожилом возрасте, как показано нами, при ЯК диа‑
гностируется меньшая частота когнитивных нарушений, 
чем в старческом возрасте с ЯК, как при остроте зре‑
ния без коррекции более 0,3, так и при остроте зрения 
без коррекции менее 0,3. Это указывает на возраст ас‑
социируемый характер ЯК и ее связь с гериатрическими 
синдромами. В отношении таких синдромов как гипо‑
мобильность, саркопения, мальнутриция и нарушение 
общей двигательной активности, при различной остроте 
зрения у больных с ЯК нами сообщается впервые.
заклЮчение

Усугубление зрительного дефицита при остроте зре‑
ния более 0,3 и менее 0,3 без коррекции у пациентов 
пожилого и старческого возраста с ЯК сопровождается 
повышением распространенности большинства рассмо‑
тренных гериатрических синдромов, особенно в стар‑
ческом возрасте. Гериатрический статус больных ЯК 
в данном возрасте с остротой зрения менее 0,3 без кор‑
рекции определяется преимущественно синдромами 
гипомобильности, когнитивных нарушений, мальну‑
триции. При вышеуказанной остроте зрения достоверно 
повышается среднее число клинических гериатрических 
синдромов до 8,2 ± 1,0 на одного пациента 75–89 лет про‑
тив 3,9 ± 0,8 при остроте зрения более 0,3 в том же воз‑
расте. В соответствии с этим коррекция остроты зрения 
у больных с ЯК будет способствовать снижению частоты 
гериатрических синдромов.
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Мультимодальная визуализация «молчащих» 
хориоидальных неоваскулярных мембран: 

статус пигментного эпителия сетчатки

резЮме

цель: изучить статус пигментного эпителия сетчатки (ПЭС) над областью «молчащей» хориоидальной неоваскуляризации (ХНВ) 
в сравнении с активной ХНВ при неоваскулярной возрастной макулярной дегенерации (нВМД). Пациенты и методы: в исследо-
вание включены 17 пациентов с «молчащей» ХНВ (6 мужчин и 11 женщин, средний возраст 74,9 ± 10,0 года) и 28 пациентов 
с активной ХНВ (8 мужчин и 20 женщин, средний возраст 69,3 ± 6,8 года). Все участники прошли стандартное офтальмоло-
гическое обследование, включая спектральную оптическую когерентную томографию (ОКТ), темнопольную сканирующую лазер-
ную офтальмоскопию (ТП-СЛО) и аутофлюоресценцию. С помощью ImageJ оценивали яркость изображения в проекции ХНВ. 
Сосудистая плотность мембраны была оценена с помощью ОКТ ангиографии. результаты. Сосудистая плотность «молчащих» 
ХНВ была статистически значимо выше, чем активной ХНВ, с медианным значением 64,5 % (95 % доверительный интервал 
(ДИ) 53,4–79,0  %) и 55,3 % (95 % ДИ 52,2–60,0 %) (p = 0,05). Яркость изображения в области «молчащей» мембраны была 
существенно ниже по сравнению с активной ХНВ как по данным ОКТ трансиллюминации (p = 0,004), так и по данным ТП-СЛО 
(p = 0,0015). Не было выявлено различий в показателях аутофлюоресценции между активной и «молчащей» ХНВ (p = 0,44). за-
ключение. Мультимодальная визуализация указывает на существенные потери целостности ПЭС над активными мембранами, 
чему соответствует их более низкая сосудистая плотность по данным ОКТ ангиографии.

ключевые слова: пигментный эпителий сетчатки, неоваскулярная возрастная макулярная дегенерация, хориоидальная 
неоваскуляризация, оптическая когерентная томография, аутофлюоресценция, сканирующая лазерная офтальмоскопия, опти-
ческая когерентная томография ангиография
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abstraCt

purpose: to study the status of retinal pigment epithelium (RPE) over the area of quiescent choroidal neovascularization (CNV) in 
comparison with active CNV in neovascular age-related macular degeneration (nAMD). patients and methods: This study included 17 
patients with quiescent CNV (6 males and 11 females, mean age 74.9 ± 10.0 years) and 28 patients with active CNV (8 males and 20 
females, average age 69.3 ± 6.8 years). All participants received a standard ophthalmological examination, including spectral optical 
coherence tomography (OCT), dark-field scanning laser ophthalmoscopy (DF-SLO) and autofluorescence. Using ImageJ, the brightness 
of the image in the projection of the CNV was evaluated. The vascular density of the membrane was assessed using OCT angiography. 
results: The vascular density of quiescent CNV was statistically significantly higher than that of active CNV with a median value of 
64.5 % (95 % confidence interval (CI) 53.4–79.0 %) and 55.3 % (95 % CI 52.2–60.0 %) (p = 0.05). Image brightness in the silent 
membrane region was significantly lower by compared with active CNV, both according to OCT transillumination data (p = 0.004) and 
according to DF-SLO data (p = 0.0015). There were no differences in autofluorescence indices between active and quiescent CNV (p = 
0.44). Conclusion: Multimodal imaging indicates significant loss of integrity of RPE over active CNV, which corresponds to their lower 
vascular density according to OCT angiography.

Keywords: retinal pigment epithelium, neovascular age-related macular degeneration, choroidal neovascularization, optical co-
herence tomography, autofluorescence, scanning laser ophthalmoscopy, optical coherence tomography angiography
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введение
Возрастная макулярная дегенерация (ВМД) являет‑

ся третьей по частоте причиной низкой остроты зре‑
ния среди людей старше 55 лет в промышленно разви‑
тых странах с прогнозом числа заболевших на уровне 
288 миллионов человек к 2040 году [1].

В клинической практике ВМД классифицируют 
как «неоваскулярную» и «сухую» форму, которые сопро‑
вождаются образованием хориоидальной неоваскуля‑
ризации (ХНВ) или протекают без нее, соответственно. 
Процесс образования ХНВ при неоваскулярной ВМД 
(нВМД) связан с продукцией фактора роста эндотелия 
сосудов (VEGF) пигментным эпителием сетчатки (ПЭС) 
и макрофагами, привлеченными локальным воспалени‑
ем на фоне снижения перфузии хорикапилляриса [2].

Появление ХНВ характеризуется экссудативными из‑
менениями (аккумуляция жидкости внутри нейросен‑
сорной сетчатки, под ней, а также под ПЭС) и тяжелой, 
необратимой потерей зрения при отсутствии лечения. 
Хотя нВМД составляет только 20 % случаев ВМД, в це‑
лом она отвечает за 90 % случаев слабовидения [3].

Однако в 2013 году Querques и соавт. обнаружили 
новый тип ХНВ, не требующий лечения. Это разновид‑
ность ХНВ — без признаков экссудации в течение дли‑
тельного времени — была названа «молчащей» ХНВ [4]. 
С появлением оптической когерентной томографии‑ан‑
гиографии (ОКТА) частота выявления «молчащей» ХНВ 
выросла в связи с высокой чувствительностью метода 

и доступностью обследования парного глаза у пациен‑
тов с односторонней нВМД.

Хотя отсутствует однозначное мнение о том, следу‑
ет ли лечить «молчащую» ХНВ, в большинстве случаев 
предполагается наблюдательная тактика и лечение тре‑
буется только при конверсии ХНВ в активную форму. 
«Молчащая» ХНВ со временем увеличиваются и может 
способствовать локальному снижению чувствительно‑
сти сетчатки и появлению метаморфопсии [5]. Однако 
механизм конверсии «молчащей» ХНВ в активную фор‑
му до сих пор не ясен, как и признаки, соответствующие 
такому переходу.

Поскольку ПЭС играет важную роль в статусе на‑
ружного гематоретинального барьера, страдающе‑
го при нВМД, мы предположили, что изменения этой 
структуры могут быть важны для поддержания ХНВ 
в «молчащем» состоянии. В связи с этим целью исследо‑
вания было изучить случаи «молчащей» ХНВ с позиции 
мультимодальной визуализации и статуса ПЭС в срав‑
нении с данными пациентов с активной ХНВ при нВМД.
Пациенты и методы

В исследование были включены 17 пациентов 
с молчащей ХНВ (6 мужчин и 11 женщин, средний воз‑
раст 74,9  ± 10,0 года) и 28 пациентов с активной ХНВ, 
получавшими антиангиогенную терапию (8 мужчин 
и 20 женщин, средний возраст 69,3 ± 6,8 года). Пациенты 
двух групп не различались по возрасту и гендерно‑
му составу (p > 0,05). Критерием для определения ХНВ 
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как «молчащей» был срок наблюдения не менее 6 меся‑
цев, в течение которого по данным структурных данных 
ОКТ не было выявлено признаков аккумуляции какого‑
либо из видов экссудативной жидкости. Активная ХНВ 
была определена как ХНВ 1‑го типа, ассоциированная 
с аккумуляцией субретинальной жидкости без жид‑
кости под ПЭС. Перед включением в исследование все 
пациенты подписали информированное добровольное 
согласие на использование их медицинских данных в ис‑
следовательских целях. Исследование проводили в со‑
ответствии с положениями Хельсинкской декларации 
1995 года. Критериями исключения были случаи с ины‑
ми причинами макулярной неоваскуляризации, кроме 
нВДМ, сопутствующие заболевания сетчатки, история 
применения ингибиторов ангиогенеза для пациентов 
с «молчащими» ХНВ, помутнение оптических сред, пре‑
пятствующие адекватной визуализации структур глаз‑
ного дна, качество сигнала ОКТ менее 8/10. Все пациенты 
прошли стандартное офтальмологическое обследование 
и мультимодальную визуализацию глазного дна.

Оптическая когерентная томография
ОКТ выполняли на приборе RTVue‑XR Avanti 

(Optovue, США). Структурная ОКТ включала получение 
макулярной карты и кросс‑секционных изображений 
с усиленной глубиной визуализации (EDI). Из макуляр‑
ной карты извлекали показатель центральной толщины 
сетчатки (ЦТС) и использовали его для дальнейшего ана‑
лиза. Кросс‑секционный скан был получен через центр 
макулы для определения субфовеальной толщины со‑
судистой оболочки (СТСО). СТСО была определена 
как дистанция от пигментного эпителия до хориоидо‑
склерального сочленения непосредственно под центром 
фовеа как среднее значение трех измерений.

Оптическая когерентная томография-ангиография
ОКТА проводили на приборе RTVue‑XR Avanti. 

Все пациенты проходили обследование с помощью 
скана Angio Retina 6‑mm, расположенного в центре 
фовеа. ОКТА скан включал 400 повторных В‑сканов 
по 400 А‑сканов на каждый. Данные ОКТА использова‑
ли для оценки площади мембраны и ее сосудистой плот‑
ности, а также проведения ОКТ трансиллюминации. 
Площадь и сосудистую плотность мембраны оценивали 
с помощью стандартного программного обеспечения то‑
мографа, используя функцию Flow Area. Исследователь 
вручную обводил контуры мембраны, после этого авто‑
матически вычислялись показатели площади мембраны 
и площади занимаемый сосудистым сигналом внутри 
мембраны. На основании этих данных вычислялась со‑
судистая плотность мембраны как отношение площади 
сигнала к площади мембраны, выраженной в процентах.

Процедура ОКТ трансиллюминации служит для оцен ‑ 
ки статуса ПЭС и проводилась как было описано ранее. 
Для этого пласт толщиной 200 мкм между двумя лини‑
ями сегментации ПЭС опускали в наружные слои сосу‑
дистой оболочки на глубину 150–200 мкм для визуали‑
зации штриховидной гипертрансмиссии, вызываемой 

дефектами ПЭС. Получаемые изображения экспортиро‑
вали из программного обеспечения томографа для даль‑
нейшего анализа. Для количественной оценки степени 
повреждения ПЭС в проекции мембраны в программное 
обеспечение ImageJ загружали изображение, полученное 
в пласте хориокапилляров, визуализирующее мембрану 
и изображение ОКТ‑трансиллюминации, сгенерирован‑
ные из одного ОКТА‑скана. По изображению ОКТА соз‑
давали контур мембраны и переносили его на изображе‑
ние ОКТ трансиллюминации для определения яркости 
гипертрансмиссивного сигнала в проекции мембраны.

Инфракрасная сканирующая лазерная офтальмо-
скопия
ИК‑СЛО с длиной волны 820 нм проводили на скани‑

рующем лазерном офтальмоскопе F‑10 (NIDEK, Япония) 
в режиме темнопольной визуализации, как было опи‑
сано ранее. Принцип работы ТП‑СЛО напоминает диа‑
фаноскопию и позволяет визуализировать зоны потери 
пигмента ПЭС и сосудистой оболочки, а также пигмен‑
тированные образования сосудистой оболочки и сетчат‑
ки. Полученные изображения с центром в центре фовеа 
экспортировали из прибора и загружали в ImageJ. Далее 
для анализа яркости использовали предварительно по‑
лученный контур мембраны, уменьшенный в соответ‑
ствии с разницей в масштабе изображения между СЛО 
и ОКТ.

Коротковолновая аутофлюоресценция
АФ с длиной волны 365 нм проводили на сканиру‑

ющем лазерном офтальмоскопе F‑10. Полученные изо‑
бражения с центром в центре фовеа экспортировали 
из прибора и загружали в ImageJ. Для анализа яркости 
зоны мембраны использовали предварительно получен‑
ный контур мембраны, уменьшенный в соответствии 
с разницей в масштабе изображения между АФ и ОКТ 
(аналогично ИК‑СЛО).

Статистика
Статистический анализ проводили в MedCalc. 

Анализ нормальности распределения выполняли с по‑
мощью теста Колмогорова — Смирнова. Для сравнения 
показателей с нормальным распределением использова‑
ли односторонний t‑тест. В связи с ненормальным рас‑
пределением показателей яркости по данным различных 
методов визуализации в группе «молчащей» мембраны 
для статистической обработки этих показателей ис‑
пользовали критерий Манна — Уитни. Кроме показате‑
лей мультимодальной визуализации в анализ включили 
демографические показатели (пол и возраст) и остроту 
зрения. Различия считали статистически значимыми 
при p < 0,05.
результаты

Центральная толщина сетчатки в группах «мол‑
чащей» ХНВ и активной ХНВ составила 247,4  ± 40,5 
и 248,7  ± 45,3 мкм соответственно (p > 0,05). СТСО 
в этих группах также не имела статистически значимых 
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различий: 245,7 ± 74,4 и 261,1 ± 89,1 мкм соответствен‑
но (p > 0,05). Хотя острота зрения в группе «молчащей» 
ХНВ была численно выше, чем в группе активной ХНВ, 
эта разница не была статистически значимой: 0,12 ± 0,09 
LogMAR (около 0,76 в десятичном эквиваленте) и 0,26 ± 
0,23 LogMAR (около 0,61 в десятичном эквиваленте) со‑
ответственно (p = 0,23).

Средняя площадь «молчащей» ХНВ по данным 
ОКТА оказалась несколько больше площади активной 
ХНВ, но без статистически значимых различий: 2,9  ± 
2,3 и 2,1  ± 1,6 мм2 соответственно (p  = 0,35). При этом 
сосудистая плотность «молчащей» ХНВ оказалась ста‑
тистически значимо выше, чем активной, с медианным 
значением 64,5  % (95  % доверительный интервал (ДИ) 
53,4–79,0  %) и 55,3 % (95 % ДИ 52,2–60,0 %) (p = 0,05). 
В целом «молчащая» ХНВ демонстрировала стушеван‑
ный рисунок, на котором определялся контур мембра‑
ны без отчетливой визуализации отдельных ее сосудов. 
При этом «молчащая» мембрана демонстрировала отно‑
сительно однородный сигнал, в том время как в пределах 
активной мембраны определялись зоны полного отсут‑
ствия сосудистого сигнала между четко визуализируе‑
мыми сосудами (рис. 1).

Не было выявлено статистически значимых различий 
в показателях яркости аутофлюоресцентного сигнала 

в проекции ХНВ с медианным значением яркости 92,1 
(95 % ДИ 74,3–99,2) и 93,9 (95 % ДИ 88,2–101,6) в группах 
«молчащей» и активной ХНВ соответственно (p = 0,44). 
Общая характеристика изменений аутофлюоресценции 
носила характер смешанного гипо‑ и гиперинтенсив‑
ного сигнала. Наоборот, яркость изображения в об‑
ласти «молчащей» мембраны была существенно ниже 
по сравнению с активной ХНВ как по данным ОКТ‑
трансиллюминации (87,5 (95  % ДИ 74,5–104,8) и 119,8 
(95  % ДИ 104,6–127,2) соответственно, p  = 0,004), так 
и по данным ТП‑СЛО (109,7 (95 % ДИ 82,3–120,1) и 135,9 
(95 % ДИ 106,6–164,5) соответственно, p = 0,0015).
обсуждение

В этой работе мы показали, что активная и «молча‑
щая» ХНВ имеют фундаментальные различия с точки 
зрения мультимодальной визуализации, которые не были 
исследованы ранее. Это касается большей сосудистой 
плотности и меньшей степени повреждения ПЭС в слу‑
чаях «мочащей» ХНВ. Хотя различия между активной 
и «молчащей» ХНВ с точки зрения структурной ОКТ 
очевидны, эти данные позволяют лучше понять взаимо‑
отношения между ПЭС и ХНВ и показывают, что статус 
ПЭС может отражать экссудативную активность мем‑
браны. Мы предполагаем, что эти данные могут быть 
использованы для оценки риска конверсии «молчащей» 

ХНВ в активную.
В этом исследовании «молча‑

щая» ХНВ показала более высо‑
кие показатели сосудистой плот‑
ности по сравнению с активной 
мембраной, что выглядит пара‑
доксально. Действительно, сте‑
пень экссудации неоваскулярной 
мембраны должна находиться 
в прямой зависимости от количе‑
ства сосудов: чем больше сосудов, 
тем выше интенсивность экссуда‑
ции. Для того чтобы объяснить 
нарушение этой закономерности, 
следует вспомнить особенности 
визуализации хориокапилляров 
с помощью ОКТА. Сканирующий 
луч при проникновении через  
ПЭС подвергается рэлеевскому 
рассеянию, то есть рассеянию 
света без изменения длины вол‑
ны на частицах, размер которых 
существенно меньше длины вол‑
ны падающего света. Так, длина 
волны сканирующего луча со‑
ставляет около 840 нм в то время, 
как размер мелосом находится 
в пределах 500 нм. Эта закономер‑
ность ведет к более существенно‑
му рассеиванию сканирующего 

рис. 1. Оценка сосудистой плотности в случаях «молчащей» и активной хориоидальной нео-
васкуляризации; А — «молчащая» ХНВ демонстрирует высокий показатель сосудистой плот-
ности (71 %); Б — активная ХНВ показывает высокий показатель сосудистой плотности 
(51 %); В — кросс-секционный скан через область «молчащей» ХНВ демонстрирует отсут-
ствие субретинальной жидкости; Г — кросс-секционный скан через область активной ХНВ 
отражает наличие субретинальной жидкости

Fig. 1. Evaluation of vascular density of non-exudative and active CNV: A — non-exudative CNV 
demonstrates high vascular density (71 %); Б — active CNV demonstrates low vascular density 
(51 %); B — cross-sectional scan non-exudative CNV demonstrates absence of subretinal fluid; 
Г — cross-sectional scan of active CNV shows presence of subretinal fluid
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рис. 2. Графики сравнения исследуемых параметров: А — сосудистая плотность мембраны по данным ОКТА; Б — яркость изображения 
в проекции мембраны по данным en face ОКТ; В — яркость изображения в проекции мембраны по данным ТП-СЛО

Fig. 2. Box-and-whiskers plots showing comparison of study parameters: A — vascular density of membrane according to OCTA; Б — bright-
ness within membrane according to en face OCT; B — brightness within membrane according to DF-SLO

рис. 3. Мультимодальная визуализация в репрезентативных примерах активной и «молчащей» хориоидальной неоваскуляризации: А — 
ОКТА в пласте хориокапилляров демонстрирует отчетливый сосудистый рисунок мембраны; Б — ОКТ-трансиллюминация показывает 
интенсивную гипертрансмиссию в проекции мембраны; В — ТП-СЛО отражает локальное увеличение яркости изображения в проекции 
мембраны; Г — aутофлюоресценция показывает незначительное усиление гиперинтенсивного сигнала; Д — кросс-секционный скан де-
монстрирует фиброваскулярную отслойку ПЭС и субретинальную жидкость; Е — ОКТА в пласте хориокапилляров демонстрирует нечеткий 
сосудистый рисунок мембраны; Ж — ОКТ-трансиллюминация показывает отсутствие гипертрансмиссии в проекции мембраны; З — ТП-
СЛО отражает незначительные гранулярные изменения ПЭС без локального увеличения яркости в проекции мембраны; И — аутофлюорес-
ценция показывает нормальный паттерн сигнала; Й — кросс-секционный скан демонстрирует фиброваскулярную отслойку без экссудации

Fig. 3. Multimodal imaging in active and non-exudative CNV: А — OCTA projection of choriocapillaris slab demonstrating distinct vascular 
pattern of active membrane; Б — OCT transillumination shows intense hypertransmission within active membrane; В — DF-SLO shows local 
increase of brightness within active membrane; Г — autofluorescence shows slight increase of signal intensity within active signal; Д — cross-
sectional scan shows fibrovascular detachment of RPE and presence of subretinal fluid; Е — OCTA projection of choriocapillaris slab demon-
strating blurried vascular pattern of non-exudative membrane; Ж — OCT transillumination shows no hypertransmission within non-exudative 
membrane; З — DF-SLO shows minimal granular changes of RPE within non-exudative membrane; И — autofluorescence shows normal 
pattern of signal intensity within non-exudative membrane; Й — cross-sectional OCT scan shows fibrovascular detachment without exudation
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луча по сравнению с рассеиванием на крупных части‑
цах. Похожее явление наблюдается во время тумана, 
когда свет рассеивается на мелких каплях влаги и ведет 
к затуманиванию объектов. В этом случае мелкие дета‑
ли становятся неразличимы, несмотря на близость объ‑
екта. Это является объяснением того, почему структура 
хориокапилляриса остается плохо различимой с приме‑
нением спектральной ОКТ. Мы предполагаем, что ПЭС 
сходным образом влияет и на визуализацию ХНВ 1‑го 
типа в том случае, если альтерация самого ПЭС незначи‑
тельна, а плотность меланина остается высокой.

Для того чтобы подтвердить изменение ПЭС у па‑
циентов с активной мембраной и отсутствие таковых 
у пациентов с «молчащей» мембраной, мы применили 
дополнительные техники мультимодальной визуализа‑
ции, включая ОКТ‑трансиллюминацию, ТП‑СЛО и ау‑
тофлюоресценцию. ОКТ‑трансиллюминация является 
относительно новой техникой, которую мы предложили 
для визуализации альтерации ПЭС у пациентов с ЦСХ. 
Эта техника заключается в регистрации гипертранс‑
миссивных сигналов сосудистой оболочки с помощью 
структурной анфас визуализации в наружных слоях 
сосудистой оболочки. На пациентах с ЦСХ эта техника 
показала хорошую корреляцию с ФАГ и аутофлюорес‑
ценцией [6]. В этом исследовании мы убедились, что па‑
циенты с активной ХНВ имеют большое количество ги‑
пертрансмиссивных сигналов, которые регистрируются 
с помощью ОКТ трансиллюминации и которые отсут‑
ствуют у пациентов с «молчащей» ХНВ, что отражает 
альтерацию ПЭС.

Другой метод, который мы использовали в нашей ра‑
боте, — ТП‑СЛО. Эта техника заключается в регистра‑
ции отраженного внутренней склерой инфракрасного 
излучения сканирующего лазерного офтальмоскопа 
и напоминает диафаноскопию. Этот метод ранее по‑
казал высокий диагностический потенциал в выявле‑
нии пигментированных невусов сосудистой оболочки. 
Кроме того, в недавней работе мы показали, что зона ги‑
перинтенсивного сигнала ТП‑СЛО соответствует участ‑
кам длительного и стойкого просачивания у пациентов 
с ЦСХ. Этот феномен является негативным прогности‑
ческим фактором лазерного лечения [7]. На изображе‑
нии ТП‑СЛО такие участки выглядят более светлыми 
и включают гранулярные изменения ПЭС. Они также 
были обнаружены нами в данном исследовании у паци‑
ентов с активной мембраной и полностью отсутствовали 
у пациентов с «молчащей» мембраной. Это соответство‑
вало статистически значимой разнице яркости в области 
«молчащей» и активной ХНВ по данным ТП‑СЛО.

Аутофлюоресценция является стандартным методом 
оценки состояния ПЭС, однако в этом исследовании она 
не показала различий между пациентами с активной 
и «молчащей» ХНВ. Мы предполагаем, что это связано 
с особенностями перераспределения аутофлюоресцент‑
ного сигнала в случаях активной ХНВ. У таких пациен‑
тов мы видим одновременно гипо‑ и гиперинтенсивные 

участки, которые в совокупности не дают изменений об‑
щего значения яркости аутофлюоресцентного сигнала, 
как и отсутствие изменений аутофлюоресценции у па‑
циентов с сохранным ПЭС и «молчащей» ХНВ.

Таким образом, по результатам этого исследования 
методы мультимодальной визуализации, демонстриру‑
ющие гипертрансмиссию ПЭС, позволяют дифференци‑
ровать «молчащую» и активную ХНВ. Мы предполагаем, 
что именно лучший статус ПЭС объясняет худшую ви‑
зуализацию сосудистой структуры «молчащей» мембра‑
ны, что соответствует более высокой сосудистой плот‑
ности. В программном обеспечении RTVue‑XR расчет 
сосудистой плотности ведется по пороговому алгорит‑
му и большее количество пикселей со слабым сигналом 
вследствие размытия изображения будет соответство‑
вать большей сосудистой плотности. Это хорошо замет‑
но по внешнему виду мембраны по данным ОКТА: в слу‑
чаях «молчащей» мембраны тонкие детали сосудистого 
рисунка не видны и определяется только общий контур 
мембраны, а пространство внутри контура относитель‑
но равномерно заполнено сосудистым сигналом. В то же 
время при активной мембране хорошо визуализируются 
отдельные сосуды, а пространство между ними не имеет 
сосудистого сигнала.

Понятие «молчащей» ХНВ получило широкое рас‑
пространение вместе с внедрением спектральной ОКТ. 
Этот вид ХНВ не мог широко выявляться ранее ввиду 
отсутствия просачивания на ФАГ (которая длительное 
время была основным диагностическим методом рети‑
нологии), отсутствия существенного влияния на зри‑
тельный статус пациента (и соответственно отсутствия 
жалоб), а также отсутствия существенных офтальмо‑
скопических изменений. На структурной ОКТ «мол‑
чащая» ХНВ определяется как нерегулярный слегка 
приподнятый ПЭС, без гипорефлективной интрарети‑
нальной/субретинальной жидкости, со скоплениями 
умеренно рефлективного материала в пространстве 
под ПЭС и четкой визуализацией гиперрефлективной 
мембраны Бруха [4].

С появлением ОКТА частота обнаружения «молча‑
щей» ХНВ выросла благодаря высокой разрешающей 
способности метода и его высокой чувствительности. 
Кроме того, ОКТА сделала простым и доступным об‑
следование парного глаза у пациентов с односторонней 
неоваскулярной ВМД, при которой чаще всего выявля‑
ется «молчащая» ХНВ. Наблюдательные исследования 
показывают разные риски конверсии в активную ХНВ 
и одним из предполагаемы факторов риска конверсии 
является размер — большие мембраны, вероятно, чаще 
демонстрируют активность. В то же время, несмотря 
на увеличение площади «молчащей» ХНВ, со временем 
это не связано с появлением активности [5, 8].

Это в целом согласуется с результатами нашего ис‑
следования, так как мы показали, что разница сосуди‑
стой плотности между активной и «молчащей» мембра‑
ной существует и, таким образом, именно те мембраны, 
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которые вместе с ростом меняют сосудистую плотность, 
могут демонстрировать конверсию, что, вероятно, будет 
связано с декомпенсацией ПЭС.

В нашем исследовании «молчащая» мембрана имела 
несколько бóльшую площадь, однако без статистиче‑
ски значимых различий. Мы предполагаем, что мень‑
шая площадь мембраны может быть связана с ее от‑
носительно недавним появлением и потенциалом 
к активному росту и, соответственно, с более высоким 
риском конверсии, чем у мембраны большой площа‑
ди. С другой стороны, было показано, что не измене‑
ние горизонтальных линейных размеров, а увеличе‑
ние высоты фиброваскулярной отслойки может быть 
связано с риском активации [9]. Ранее von der Emde 
и соавт. исследовали показатели ОКТА при «молча‑
щей» и активной мембране и обнаружили существен‑
ные различия между ними, также указывая на более 
выраженное «разрежение» сосудистой сети активной 
мембраны [10]. Mayss Al‑Sheikh показал, что, несмо‑
тря на отсутствие различий в сосудистой плотности 
и площади, «молчащая» ХНВ характеризуются мень‑
шим фрактальным разрешением, отражающим менее 
сложный паттерн ветвления [11].

Наше исследование имеет несколько ограничений, 
основное из которых — малое число наблюдений. Это 
продиктовано необходимостью включения только слу‑
чаев с доказанным отсутствием активности на протя‑
жении не менее 6 месяцев, часть случаев потенциально 
«молчащей» ХНВ не была включена в исследование из‑
за отсутствия наблюдательного периода. Другое ограни‑
чение заключается в сложности экстраполяции данных, 
полученных на одной модели ОКТ, на другие модели 
томографов и технологию swept‑source. Сильной сто‑
роной этой работы является использование несколь‑
ких методов оценки состояния ПЭС, давших сходные 
результаты.

Мы не можем говорить о причинно‑следственной 
связи между статусом ПЭС и активностью мембраны, 
хотя это представляет существенный интерес. Однако 
потенциально возможно два варианта. Первый  — под‑
держание нормального статуса ПЭС за счет ХНВ в случае 
ее медленного роста (когда новообразованные сосуды 
успевают созреть, не давая интенсивного просачивания). 
Это предположение опирается на данные об отсутствии 
атрофии ПЭС над поверхностью мембраны 1‑го типа 
при активной нВМД, что фактически указывает на под‑
держание функции и структуры ПЭС этим типом мем‑
бран вместо дисфункционального хориокапилляриса 
[12]. Другое объяснение заключается в исходно лучшем 
анатомо‑функциональном статусе ПЭС, при котором 
не просачивается жидкость, продуцируемая мембраной, 
и вырабатывается PDGF, тормозящая неоваскуляриза‑
цию. Однако с учетом того, что при «молчащей» мем‑
бране нет признаков аккумуляции жидкости под ПЭС, 
первое объяснение выглядит более вероятным.

заклЮчение
Исследование показало фундаментальные различия 

статуса ПЭС в области «молчащей» и «активной» мем‑
бран. Эти различия заключаются в потере целостности 
и, вероятно, барьерных свойств ПЭС в проекции актив‑
ной мембраны при сохранности ПЭС над «молчащей» 
мембраной по данным ОКТ трансиллюминации и ТП‑
СЛО. Этому соответствует различие сосудистой плотно‑
сти этих двух типов мембран по данным ОКТ, которое, 
по всей видимости, является вторичным артефактом, 
связанным с различиями проницаемости ПЭС для ска‑
нирующего луча ОКТ.
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резЮме

Продолжающееся увеличение распространенности диабетической ретинопатии среди различных слоев населения и особенно 
в старшем возрасте сочетается с изменением психологического состояния таких пациентов. Однако изучение целостного психо-
логического (когнитивно-депрессивного) домена у пожилых пациентов с различной стадией диабетической ретинопатии, сопоста-
вимого по сердечно-сосудистой патологии, являющейся самостоятельным фактором риска как диабетической ретинопатии, так 
и когнитивных нарушений, депрессии, не проводилось. цель исследования — анализ психологического домена у пациентов 60–
74 лет, страдающих диабетической ретинопатией, стандартизированных по сопутствующей сердечно-сосудистой патологии. Были 
изучены когнитивные нарушения и депрессия у 68 больных с непролиферативной, 62 — с препролиферативной и 70 пожилых 
пациентов — с пролиферативной стадией по шкале Mini-Mental-State-Examination и Center for Epidemiologic Studies — Depression. 
Диагноз диабетической ретинопатии устанавливали по результатам комплексного офтальмологического обследования. Контро-
лем служили 59 пациентов с отсутствием диабетической ретинопатии. У пациентов с непролиферативной стадией выявлены лег-
кие (21,5 ± 0,3 балла), а с препролиферативной (17,9 ± 0,4 балла) и пролиферативной стадией (16,2 ± 0,3 балла) — умеренные 
когнитивные нарушения. Уровень депрессии при непролиферативной стадии составил 22,4 ± 0,4, при препролиферативной — 
24,8 ± 0,3 и при пролиферативной — 26,9 ± 0,5 балла против 19,2 ± 0,3 в контроле с достоверным отличием во всех случаях. 
Величина относительного риска для разных стадий диабетической ретинопатии составила 1,337, 2,408 и 2,796 соответственно. 
Выявленное ухудшение когнитивно-депрессивного домена у пожилых пациентов с диабетической ретинопатией важно для улучше-
ния комплаентности, эффективности лечения диабетической ретинопатии и психологического континуума.

ключевые слова: диабетическая ретинопатия, когнитивные нарушения, депрессия, пожилые
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abstraCt

The continuing increase in the prevalence of diabetic retinopathy among various segments of the population and, especially in older 
age, combined with a change in the psychological state of such patients. However, the study of the holistic psychological (cognitive-
depressive) domain in elderly patients with various stages of diabetic retinopathy, comparable in cardiovascular pathology, which is 
an independent risk factor for both diabetic retinopathy and cognitive impairment, depression not carried out. purpose: to assess 
the psychological domain in patients 60–74 years old suffering from diabetic retinopathy standardized for concomitant cardiovascular 
pathology. In the Tambov branch of the Tambov branch of S.N. Fedorov NMRC “MNTK “Eye Microsurgery” in 2019–2020, cognitive 
impairment and depression were studied in 68 patients with non-proliferative, 62 patients with preproliferative and 70 elderly patients 
with proliferative stage on the Mini-Mental-State-Examination and Center for Epidemiologic Studies — Depression scale, respectively. 
The diagnosis of diabetic retinopathy established based on the results of a comprehensive ophthalmological examination. The control 
consisted of 59 patients with the absence of diabetic retinopathy. Patients with non-proliferative stage had mild (21.5 ± 0.3 points), 
and with preproliferative (17.9 ± 0.4 points) and proliferative stage (16.2 ± 0.3 points) moderate cognitive impairment. The associa-
tion of cognitive impairment found with preproliferative and proliferative diabetic retinopathy. The level of depression in the non–pro-
liferative stage was 22.4 ± 0.4 points, in the preproliferative stage — 24.8 ± 0.3 points and in the proliferative stage — 26.9 ± 
0.5 points versus 19.2 ± 0.3 points in the control with a significant difference in all cases. The values of the relative risk of diabetic 
retinopathy stages were 1,337, 2,408 and 2,796, respectively. The revealed deterioration of the cognitive-depressive domain in 
elderly patients with diabetic retinopathy is important for improving compliance, the effectiveness of treatment of diabetic retinopathy 
and the psychological continuum.
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Диабетическая ретинопатия (ДР) представляет ней‑
роваскулярное осложнение сахарного диабета как 1‑го, 
так и 2‑го типа, коррелирующее с продолжительностью 
диабета и уровнем гликемического контроля [1, 2]. 
Распространенность ДР неуклонно возрастает вслед‑
ствие увеличения численности контингента больных 
сахарным диабетом. Так, если в 2019 году распростра‑
ненность диабета оценивалась в 9,3 % среди мирового 
населения в возрасте 20–79 лет, что соответствовало 
463 миллионам человек, то по прогнозам их количество 
достигнет к 2045 году 700 миллионов [1]. Такая ситуа‑
ция обусловлена ростом, в основном, частоты сахарно‑
го диабета 2‑го типа и объясняется изменениями в пи‑
тании и образе жизни, связанными с урбанизацией, 
увеличением продолжительности жизни населения, по‑
вышением доли пожилого населения и, как следствие, 
различных форм ДР.

ДР  — ведущее осложнение сахарного диабета и ос‑
новная причина нарушения и потери зрения [3, 4]. ДР 
выступает основной причиной утраты зрения у взрос‑
лых трудоспособных и пожилых людей [5], хотя общая 
распространенность других причин слепоты снизилась 
в период с 1990 по 2020 год, а слепота, связанная с ДР, 

увеличилась на 68 %, и прежде всего в странах с низким 
и среднедушевым доходом населения [6]. ДР поражает 
в среднем одного из трех больных сахарным диабетом 
[3] и служит причиной 37 миллионов случаев слепоты 
(4,8 %) среди населения во всем мире.

Однако ДР вызывает не только нарушение зрения 
вплоть до слепоты, но и существенно ограничивает 
двигательную и социальную активность, снижает ка‑
чество жизни пациентов и ассоциируется с ухудше‑
нием психологической и когнитивной функций [7], 
влияет на распространенность депрессии. Несмотря 
на то что о взаимосвязи депрессии и ДР впервые было 
сообщено почти два десятилетия назад, этому состоя‑
нию уделяется недостаточное внимание [8]. Кроме того, 
когнитивные и депрессионные нарушения могут разви‑
ваться одновременно и оказывать взаимно отягощаю‑
щее влияние, но психологический континуум, представ‑
ленный депрессией и когнитивными расстройствами, 
у пациентов с ДР пожилого возраста не рассматривался.

В ряде ранее выполненных исследований 
по выявлению связи ДР с когнитивными нарушениями 
и депрессией не проводилось их дифференцирован‑
ное изучение у пациентов с ДР с разной степенью ее 
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тяжести  — непролиферативной, препролиферативной 
и пролиферативной ДР, что затрудняет оценку влия‑
ния ДР на обсуждаемый психологический домен. Не 
учитывался также при анализе вышеуказанного психо‑
логического домена соматический и полиморбидный 
фон, различающийся у пациентов с ДР, и прежде всего 
сердечно‑сосудистая патология, которая сама по себе 
может увеличить риск формирования когнитивных 
расстройств и депрессии. Иначе говоря, когнитивные 
нарушения и депрессия рассматривались у пациентов 
с неодинаковой полиморбидностью, в том числе с раз‑
личной отягощенностью сердечно‑сосудистыми заболе‑
ваниями, играющими важную роль в развитии как ДР, 
так и когнитивных нарушений и депрессии. В россий‑
ской популяции пожилых больных ДР когнитивные на‑
рушения и депрессия вообще не рассматривались.

В связи с изложенным целью исследования явилось 
изучение когнитивно‑депрессивного домена у пациен‑
тов пожилого возраста с ДР и сопоставимым полимор‑
бидным, в том числе сердечно‑сосудистым, фоном.
Пациенты и методы

Когнитивные нарушения и депрессия изучены 
в Тамбовском филиале ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микро‑
хирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» в 2019–
2020 гг. у 68 больных с непролиферативной, 62 паци‑
ентов с препролиферативной, 70 пожилых пациентов 
с пролиферативной ДР и 59 пациентов с отсутствием ДР 
и сахарного диабета в анамнезе и в момент обследования 
(контрольная группа) в возрасте 60–74 лет. Когнитивные 
функции оценивали по шкале Mini‑Mental‑
State‑Examination (MMSE) [9] и классифициро‑
вали следующим образом: 0–10 баллов  — тя‑
желые нарушения, 11–19 баллов  — умеренной 
степени, 20–23 балла  — легкой степени, 24–27 
баллов — отсутствие когнитивных нарушений. 
Депрессивный статус изучен по шкале Center for 
Epidemiologic Studies — Depression (CES‑D) [10].

Диагноз ДР устанавливали по результатам 
комплексного офтальмологического обследо‑
вания, включающего изучение состояния сет‑
чатки с помощью цифровой камеры Topson 
TRC NW6s (Япония) 3872×2892 пикселя, био‑
микроскопию на щелевой лампе и офтальмо‑
скопию, оптическую когерентную томогра‑
фию‑ангиографию (RTVue XP, Optovue, США). 
Стадии ДР определяли в соответствии с клас‑
сификацией Е. Kohner, М. Porta [11].

Пациенты с ДР были стандартизованы 
по сопутствующей сердечно‑сосудистой пато‑
логии (артериальная гипертензия, ишемическая 
болезнь сердца), которая диагностирована у па‑
циентов с непролиферативной стадией в 11,8 
и 13,2 %, с препролиферативной — в 9,6 и 16,1 %, 
с пролиферативной в 12,8 и 14,2 % случаев со‑
ответственно, без достоверных различий между 

группами. Уровень гликированного гемоглобина в выше‑
указанных группах составил 7,62 ± 0,64, 7,89 ± 0,76 и 8,14 ± 
0,92 % (p > 0,05) (определение натощак путем жидкостной 
хроматографии («Variant II Turbo»)).

В исследование пациентов включали после получе‑
ния информированного письменного согласия с учетом 
принципов и норм Хельсинкской декларации.

При статистической обработке применялась про‑
грамма Statistica 10.0, а для оценки достоверности — кри‑
терий Т‑Уайта с определением порога статистических 
различий p < 0,05. Расчет относительного риска выпол‑
няли по общепринятой методике [12].
результаты и обсуждение

Оценка когнитивных нарушений у пациентов по‑
жилого возраста с различной стадией ДР в сравнении 
с пациентами аналогичного возраста, не имеющих ДР 
и сахарного диабета 1‑го и 2‑го типа на момент обсле‑
дования или в анамнезе, выявила сохранность когни‑
тивных функций или отсутствие когнитивных наруше‑
ний по величине среднеарифметического балла шкалы 
MMSE в группе возрастного контроля (рис. 1).

Статистически значимые различия в степени вы‑
раженности когнитивной дисфункции у пациентов 60–
74 лет с той или иной стадией (формой) ДР установлены 
по отношению к пациентам контрольной группы. Так, 
у пациентов с непролиферативной ДР величина средне‑
го балла по MMSE была достоверно ниже, чем в возраст‑
ном контроле, и соответствует нарушениям когнитив‑
ной функции легкой степени. Когнитивные способности 

рис. 1. Когнитивные нарушения у пожилых пациентов в зависимости от сте-
пени тяжести ДР. По оси абсцисс — исследуемые группы, по оси ординат — 
величина когнитивных нарушений по шкале MMSE (M ± m, баллы). 1 — паци-
енты пожилого возраста не имеющие ДР; 2 — пациенты пожилого возраста 
с непролиферативной ДР; 3 — пациенты пожилого возраста с препролифера-
тивной ДР; 4 — пациенты пожилого возраста с пролиферативной ДР

Fig. 1. Cognitive impairment in elderly patients, depending on the severity of DR. 
The abscissa axis shows the studied groups, the ordinate axis shows the magni-
tude of cognitive impairment according to the MMSE scale (M ± m, points). 1 — 
elderly patients without DR; 2 — elderly patients with non-proliferative DR; 3 — 
elderly patients with preproliferative DR; 4 — elderly patients with proliferative DR
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у пожилых пациентов с препролиферативной ДР и проли‑
феративной ДР снижены статистически значимо в боль‑
шей степени по отношению к пациентам с непроли‑
феративной (начальной) стадией ДР и соответствуют 
умеренным когнитивным нарушениям. Существенное 
нарушение когнитивных способностей у пациентов по‑
жилого возраста с непролиферативной ДР и пролифера‑
тивной ДР установлено в обеих группах и в сравнении 
с группой возрастного контроля (p < 0,001).

Установление ассоциаций стадии ДР со степенью 
когнитивных нарушений на основе рассчитанных вели‑
чин OR свидетельствует о том, что максимально в 2,674 
раза и статистически значимо повышается риск форми‑
рования когнитивных нарушений в пожилом возрасте 
у пациентов с пролиферативной ДР (табл. 1).

В 2,235 раза риск развития когнитивной дисфунк‑
ции возрастает при наличии препролиферативной ДР. 
Однако непролиферативная ДР, согласно полученной 
величине OR, достоверно не влияет на развитие когни‑
тивных нарушений.

Таким образом, как по величине среднего балла шка‑
лы MMSE, так и по величине OR можно утверждать 
о связи когнитивных нарушений с препролиферативной 
и пролиферативной ДР.

Изучение другой составляющей психологического 
домена у пожилых пациентов с ДР — депрессии — по‑
казало, что у пациентов с начальной стадией (непроли‑
феративная) ДР уровень депрессии по шкале CES‑D до‑
стоверно выше, чем в контрольной группе (рис. 2).

Несмотря на статистически значимое различие сред‑
него балла депрессии в вышеуказанных группах, она 
в обоих случаях оценивается как расстройство депрес‑
сивного спектра. При препролиферативной ДР депрес‑
сия достоверно выше, чем при предыдущей стадии ДР 
и в возрастном контроле, и, согласно величине средне‑
го балла, характеризуется как депрессивное состояние. 
Увеличение уровня депрессии отмечено у пациентов 
пожилого возраста, страдающих пролиферативной ДР. 
Он является наивысшим по сравнению со всеми рассма‑
триваемыми группами и соответствует депрессивному 

состоянию.
Между стадиями ДР и развитием депрес‑

сии у пациентов пожилого возраста во всех 
случаях установлены статистически значимые 
ассоциации (табл. 2). Наибольший риск раз‑
вития депрессии у больных с ДР возникает 
при пролиферативной форме, при которой 
он повышается в 2,796 раза. Высокая вероят‑
ность формирования депрессии возникает 
и при наличии у пациента препролифератив‑
ной ДР. Вероятность развития депрессии име‑
ется и при начальной стадии заболевания  — 
непролиферативной ДР. Поэтому можно 
говорить о том, что риск развития депрессии 
при ДР в пожилом возрасте значительно выше, 
чем когнитивных нарушений, поскольку по‑
следние проявляются только при препролифе‑
ративной и пролиферативной ДР, тогда как де‑
прессия ассоциируется со всеми стадиями ДР.

Однако в других исследованиях взаимосвязь 
тяжести ДР и когнитивных нарушений не по‑
казана [13]. Необходимы дальнейшие исследо‑
вания с применением различных шкал оценки 
когнитивных нарушений. Проведенный анализ 
выявил, что выраженность когнитивных нару‑
шений по тесту на беглость речи Барковского 
достоверно различалась у пациентов 60–75 лет 
без ДР со средней величиной 38,0  ± 0,7 балла 

рис. 2. Уровень депрессии у пациентов пожилого возраста в зависимости 
от стадии ДР. По оси абсцисс — исследуемые группы, по оси ординат — уро-
вень депрессии по шкале CES-D (M ± m, баллы). 1 — пациенты 60–74 лет, 
не имеющие ДР; 2 — пациенты 60–74 лет с непролиферативной ДР; 3 — 
пациенты 60–74 лет с препролиферативной ДР; 4 — пациенты 60–74 лет 
с пролиферативной ДР

Fig. 2. The level of depression in elderly patients, depending on the stage of DR. 
The abscissa shows the study groups, the ordinate shows the level of depression 
on the CES scale — D (M ± m, points). 1 — patients 60–74 years old without DR; 
2 — patients 60–74 years old with non-proliferative DR; 3 — patients 60–74 years 
old with preproliferative DR; 4 — patients 60–74 years old with proliferative DR
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таблица 1. Величина относительного риска для различных стадий ДР и когнитивных нарушений у пожилых людей

table 1. The magnitude of the relative risk for various stages of DR and cognitive impairment in the elderly

Стадия ДР / Stage DR Величина OR / Magnitude OR Доверительный интервал 95 % / Confidence interval 95 % P

Непролиферативная / Non–proliferative 0,728 0,615–0,821 0,0249

Препролиферативная / Preproliferative 2,235 2,064–2,549 0,0024

Пролиферативная / Proliferative 2,674 2,424–2,957 0,0015
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от таковой у пациентов того же возраста с непролифера‑
тивной ДР — 36,0 ± 1,0 балла и с пролиферативной ДР — 
31,5 ± 2,5 балла (p < 0,006) [13]. Статистически значимые 
различия в уровне когнитивных нарушений в рассма‑
триваемой выборке установлены и по тесту умственной 
гибкости, величины которого равны соответственно 
4,68 ± 0,02, 4,70 ± 0,03 и 4,94 ± 0,08 (p < 0,013). На осно‑
вании обнаруженных различий авторами указывается 
на влияние тяжести ДР (ее стадии) на ухудшение когни‑
тивных способностей, но, несмотря на научную и прак‑
тическую значимость этих данных, их нельзя в полной 
мере экстраполировать на российскую популяцию боль‑
ных ДР из‑за различий в ментальности, культуре и соци‑
ально‑медицинских условий обследованных пациентов, 
проходивших лечение в высокотехнологическом и вы‑
сокоспециализированном офтальмологическом центре 
микрохирургии глаза в отличие от вышерассмотренной 
группы пациентов с ДР в рамках популяционного ко‑
гортного исследования в Эдинбурге [14]. Пациенты на‑
шего и Эдинбургского исследования также различались 
по уровню гликемии, оцениваемому по величине глики‑
рованного гемоглобина (8,72 ± 1,04 %) и гликемии (более 
4,0 ммоль/л), что свидетельствует о различном влиянии 
гликемии на степень поражения интраорбитальных 
и церебральных сосудов, определяющих развитие ДР 
и когнитивных нарушений.

Когнитивные функции у пациентов с ДР в возрасте 
60 лет, оцененные по Монреальской шкале когнитивных 
функций, оказались ниже, чем в группе здоровых людей 
и больных СД 2 (p < 0,05) [15]. Однако сделать какие‑ли‑
бо выводы о влиянии ДР на когнитивный статус этих 
пациентов невозможно, так как не сообщается о кон‑
кретных величинах в баллах когнитивных нарушений 
в анализированных группах и стадии ДР.

Известно также, что риск когнитивных нарушений 
возрастает у пациентов 70 лет и старше при наличии 
пролиферативной ДР в 1,57 раза и в 1,44 раза — при диа‑
бетическом макулярном отеке [16]. Качественных разли‑
чий между двумя подтипами диабетического поражения 
сетчатки (пролиферативная ДР и диабетический маку‑
лярный отек) и риском когнитивных нарушений не вы‑
явлено.

В другом исследовании [17] показатели когнитивных 
способностей по шкале Mini‑Cog оказались более высо‑
кими в группе пациентов без или с непролиферативной 
ДР, составившие, соответственно, 3,71  ± 1,31 и 4,15  ± 
1,22 балла (p  = 0,002). Полученные данные, по мнению 

авторов, объясняют установленный эффект (закономер‑
ность). Связь когнитивных нарушений и ДР объясняется 
другими исследователями как обусловленная параллель‑
ными или общими механизмами развития: большим на‑
коплением продуктов гликозилирования, повышением 
активности протеинкиназы С при высоком уровне глю‑
козы, окислительным стрессом и образованием чрез‑
мерно большого количества активных форм кислорода, 
что приводит к одновременному повреждению сосуди‑
стых клеток сетчатки и головного мозга, поскольку ДР 
и поражение головного мозга являются нейрососуди‑
стым повреждением [15, 18]. Сосуды сетчатки имеют 
общее происхождение и дренаж с цереброваскулярным 
кровообращением, и ДР может вызвать микрососуди‑
стые изменения в головном мозге, которые в итоге при‑
водят к развитию когнитивных нарушений [19–21].

Ассоциация ДР и депрессии менее изучена, и точное 
объяснение связи между ними отсутствует [8], хотя ука‑
зывается на то, что у пациентов с депрессией ДР может 
отражать церебральные микрососудистые изменения 
[22]. Кроме того, важным триггером депрессии при ДР 
может служить нарушение гликемического контроля 
вследствие нарушения приема антидиабетических пре‑
паратов. Гипергликемия способствует активации гипо‑
таламо‑гипофизарно‑надпочечниковой системы, свя‑
занной с развитием депрессии [8].
заклЮчение

ДР статистически значимо ухудшает психологиче‑
ский домен пожилых пациентов, вызывая существен‑
ное снижение когнитивных способностей и повышение 
уровня депрессии. При этом степень когнитивных нару‑
шений ассоциируется с препролиферативной и проли‑
феративной ДР с формированием умеренных когнитив‑
ных нарушений. ДР, независимо от стадии заболевания, 
достоверно повышает развитие депрессии в 1,337 раза 
при непролиферативной, в 2,408 раза — при препроли‑
феративной и в 2,786 раза — при пролиферативной ста‑
дии. Выявление когнитивных нарушений и депрессии 
у пожилых пациентов с ДР крайне важно для улучшения 
комплаентности, результативности лечения ДР и их пси‑
хологического континуума.
участие авторов:
Фабрикантов О.Л.  — концепция и дизайн исследования; научное редактиро‑
вание;
Лев И.В. — сбор и анализ данных; написание текста;
Агарков Н.М. — обработка данных;
Николашин С.Н. — написание текста;
Титов А.А. — сбор литературы.

таблица 2. Величина относительного риска для различных стадий ДР и депрессии у пожилых пациентов.

table 2. The magnitude of the relative risk for various stages of DR and depression in elderly patients

Стадия ДР / Stage of DR Величина / Magnitude Доверительный интервал / Confidence interval p

Непролиферативная / Non-proliferative 1,337 1,125–1,684 0,0042

Препролиферативная / Preproliferative 2,408 2,216–2,679 0,0019

Пролиферативная / Proliferative 2,796 2,624–2,981 0,0028
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Оценка антиинфекционной активности комплекса 
на основе квантовых точек InP/ZnSe/ZnS 660 

и тобрамицина в отношении синегнойной инфекции 
роговицы. Экспериментальное исследование

резЮме

Микробные кератиты (МК) представляют собой гомогенную группу заболеваний, сопровождающихся потерей роговичного 
эпителия, стромальной лейкоцитарной инфильтрацией и/или деструктивным распадом тканей, возникающих при нарушении 
защитных механизмов глазной поверхности и требующих проведения незамедлительного комплекса лечебных мероприятий, 
включающих в себя прежде всего массивную этиотропную терапию, которая представлена, как правило, антибиотиками (АБ) 
широкого спектра действия и противовоспалительными препаратами. Одним из наиболее угрожающих возбудителей МК яв-
ляется P. Aeruginosa (PA) (синегнойная палочка). Множественная лекарственная устойчивость, высочайшая патогенность, 
многочисленные факторы вирулентности РА диктуют необходимость поиска новых высокоэффективных методов борьбы с МК, 
в этиологической структуре которых доминирует РА. Наиболее перспективным направлением в данной области является ис-
пользование искусственных флуорофоров, в частности квантовых точек (КТ).
Задачей данного исследования явилась оценка антиинфекционной активности комплекса на основе квантовых точек InP/ZnSe/
ZnS 650 и тобрамицина в отношении синегнойной инфекции роговицы. В качестве объекта исследования служили лабораторные 
новозеландские кролики (№ 6) — 2 женские особи, 4 мужские, которым производили индукцию бактериального кератита путем 
введения внутрибольничного штамма P. Aeruginosa в структуры роговицы. В качестве противомикробных средств были использо-
ваны раствор тобрамицина 5 мл для эпибульбарного применения и биоконъюгат на основе КТ InP/ZnSe/ZnS 650 и тобрамицина. 
Кролики 1-й группы после манифестации клинической картины микробного кератита получали инстилляции капель тобрамицина 
в конъюнктивальный мешок каждые 2 часа на протяжении 3 дней с полным отсутствием положительной клинической динамики 
и последующим переходом с 4-го дня, с целью анатомической сохранности глазного яблока, на инстилляции комплекса КТ InP/
ZnSe/ZnS 650 + тобрамицин. Кролики 2-й группы получали инстилляции комплекса КТ + тобрамицин и демонстрировали положи-
тельную динамику в отношении обратного развития симптомов со 2-го дня терапии. В качестве методов динамического наблюде-
ния использовали фоторегистрацию переднего отрезка с окрашиванием флуоресцеином и оптическую когерентную томографию 
переднего отрезка глаза.Клинический эксперимент продемонстрировал высочайшую эффективность комплекса КТ InP/ZnSe/
ZnS 650 + тобрамицин в отношении резистентной к монотерапии тобрамицином штамма синегнойной палочки.

ключевые слова: бактериальный кератит, роговица, квантовые точки, антибиотики, биоконъюгаты, эффективность, ре-
зистентность
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Evaluation of the Anti-Infectious Activity of the Complex Based 
on Quantum Dots InP / ZnSe / ZnS 650 and Tobramycin 
Against Pseudomonas Aeruginosa Infection of the Cornea. 
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abstraCt

Microbial keratitis (MK) is a homogeneous group of diseases accompanied by loss of the corneal epithelium, stromal leukocyte infil-
tration and/or destructive tissue breakdown, occurring when the protective mechanisms of the ocular surface are disturbed, which 
require an immediate set of therapeutic measures, including, first of all, massive etiotropic therapy, which is represented, as a rule, 
by broad-spectrum antibiotics (AB) and anti-inflammatory drugs. One of the most threatening MK pathogens is P. aeruginosa (PA) 
(Pseudomonas aeruginosa). Multiple drug resistance, the highest pathogenicity, numerous RA virulence factors dictate the need to 
search for new highly effective methods to combat MC, in the etiological structure of which RA dominates. The most promising direc-
tion in this area is the use of artificial fluorophores, in particular quantum dots (QDs). The objective of this study was to evaluate the 
anti-infectious activity of the complex based on InP/ZnSe/ZnS 650 quantum dots and Tobramycin against Pseudomonas aeruginosa 
infection of the cornea. As an object of study, laboratory New Zealand rabbits (No. 6) were studied — 2 females, 4 males, which were 
induced bacterial keratitis by introducing a nosocomial Ps strain. aeruginosa in the structure of the cornea. The following antimicro-
bial agents were used: Tobramycin solution 5 ml for epibulbar application and a bioconjugate based on QD InP/ZnSe/ZnS 650 and 
tobramycin. Laboratory animals were divided into 2 groups. Rabbits of the 1st group, after the manifestation of the clinical picture 
of microbial keratitis, received instillations of tobramycin drops into the conjunctival sac every 2 hours for 3 days with a complete ab-
sence of positive clinical dynamics and a subsequent transition from day 4 in order to anatomically preserve the eyeball to instillations 
of the CT InP/ZnSe/ZnS complex 650 + Tobramycin. Rabbits of the 2nd group received instillations of the CT + Tobramycin complex 
and showed positive dynamics in relation to the regression of symptoms from the 2nd day of therapy. As methods of dynamic observa-
tion, photoregistration of the anterior segment with fluorescein staining and optical coherence tomography of the anterior segment 
were used. A clinical experiment has demonstrated the highest efficiency of the InP/ZnSe/ZnS 650 + Tobramycin complex in relation 
to Pseudomonas aeruginosa strain resistant to Tobramycin monotherapy.
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актуальность

Микробные кератиты (МК) представляют собой 
гомогенную группу заболеваний, сопровождающихся 
потерей роговичного эпителия, стромальной лейко‑
цитарной инфильтрацией и/или деструктивным рас‑
падом тканей, возникающих при нарушении защитных 
механизмов глазной поверхности. Более того, врожден‑
ные иммунные механизмы защиты хозяина способны 
отягощать клинические проявления процесса за счет 
запуска механизмов запрограммированной гибели 
клеток ( канонический и неканонический пироптоз), 
формирующийся за счет активации различных групп 

протеолитических ферментов (каспазы 1, 4/5), стиму‑
лирующих выработку провоспалительных цитокинов 
(интерлейкины IL‑1β, IL‑18), разрушающих собствен‑
ные клетки [1].

Представляя собой угрожающее состояние для анато‑
мии и функции глазного яблока, МК требуют незамедли‑
тельного комплекса лечебных мероприятий, включающих 
прежде всего массивную этиотропную терапию, которая 
представлена, как правило, антибиотиками (АБ) широко‑
го спектра действия, антисептиками и противовоспали‑
тельными препаратами. Данные комбинации позволяют 
конкурентно воздействовать на все звенья патологиче‑
ского процесса, проявляя аддитивный эффект.
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Одним из наиболее угрожающих возбудителей МК 
является P. Aeruginosa (PA) (синегнойная палочка). 
Высочайшая патогенность PA детерминирована способ‑
ностью к инвазии и длительной персистенции в тканях, 
а также способностью к инициации патологического 
иммунного ответа. Подтверждением этого факта служат 
многочисленные факторы вирулентности возбудителя. 
Более того, PA обладает дифференцированными меха‑
низмами устойчивости, обусловливающими тяжесть 
инфекционного процесса. Возможность поражения PA 
обусловлена образованием факторов патогенности  — 
экзотоксинов (экзотоксин А, экзоэнзим S, цитотоксин), 
эндотоксинов и множества ферментов, усиливающих ее 
патогенные свойства, таких как коллагеназы, протеазы, 
лецитиназа, нейраминидаза и др. [2].

В свою очередь, множественная лекарственная устой‑
чивость РА обусловлена генетически совершенным ме‑
ханизмом эволюционной пластичности, кото‑
рый заключается в способности к образованию 
«кворумов» (лат. praesentia sufficit — достаточное 
присутствие для управления), ферментативной 
«распущенностью», способностью к горизон‑
тальному переносу генов, а также образованию 
биополимерных матриц (биопленок).

«Кворумы» позволяют бактериям кон‑
тролировать экспрессию своих генов в от‑
вет на плотность их популяции, обеспечивая 
межклеточную связь. Кворум включает в себя 
сигнальные молекулы, называемые аутоин‑
дукторами. Обычные этапы работы квору‑
ма включают производство аутоиндукторов 
с последующим их активным или пассивным 
высвобождением в окружающую среду. 
Аутоиндукторы распознаются специфически‑
ми рецепторами, что приводит к изменениям 
в регуляции генов. Эта сложная сигнальная 
сеть позволяет «сообществу» бактерий PА ре‑
агировать на различные сигналы и тем самым 
адаптироваться к разным нишам. Более того, 
в основе управления «кворумом» заложены ме‑
ханизмы горизонтального генетического пере‑
носа и общие принципы управления колония‑
ми, находящимися в структуре биологической 
пленки [3].

«Распущенность» ферментов представляет 
собой нарушение парадигмы «один белок  — 
один фермент». На практике это отражает не‑
возможность нейтрализации бактериальной 
функции путем ингибирования ферментов 
определенного типа в силу того, что его функ‑
цию способно выполнять другое производное 
похожего фермента. Таким образом, фор‑
мируется экономный механизм ускользания 
от факторов агрессии со стороны внешней 
среды у бактерий определенного типа, куда 
относится РА [4].

Вершиной эволюционной стабильности является си‑
стема антиоксидантной защиты РА. Облигатная аэроб‑
ность этих микроорганизмов делает их устойчивыми 
к действию синглетного кислорода при определенных 
условиях [5, 6].

Совокупность вышеописанных фактов диктует не‑
обходимость поиска новых высокоэффективных мето‑
дов борьбы с МК, в этиологической структуре которых 
доминирует РА.

Наиболее перспективным направлением в дан‑
ной области является использование искусственных 
флуорофоров, в частности квантовых точек (КТ). 
КТ, являясь универсальными донорами неспаренных 
электронов под действием источника возбуждения, 
способны к генерации различных типов внутриклеточ‑
ных супероксидных радикалов внутри бактериальной 
клетки. Нанометровый размер кристалла КТ, а также 

рис. 1. Коллаж процесса подготовки лабораторного животного к индукции 
бактериального кератита (пеленание, скарификация эпителия, вскрытие 
лимбальной конъюнктивы)

Fig. 1. Collage of the process of preparing a laboratory animal for the induction 
of bacterial keratitis (swaddling, scarification of the epithelium, opening the limbal 
conjunctiva)
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моделируемые оптические и электронные свойства по‑
зволяют использовать их отдельно или в составе ком‑
плексов с существующими антибактериальными аген‑
тами для получения аддитивного и синергетического 
эффекта [7–14].

Таким образом, целью настоящего исследования яви‑
лась оценка антиинфекционной активности комплекса 
на основе квантовых точек InP/ZnSe/ZnS 660 и тобрами‑
цина в отношении синегнойной инфекции роговицы.
материалы и методы

Исследование проводилось в условиях операцион‑
ного блока ветеринарной клиники с офтальмологиче‑
ским профилем OOO «Здоровье животных». Объектом 

исследования явились лабораторные новозеландские 
кролики (№ 6) — 2 женские, 4 — мужские особи. Возраст 
животных варьировал от 3,3 до 4 месяцев (3,6 ± 0,4), вес 
от 3,2 до 4 кг (3,5 ± 0,5). Первым этапом на правых глазах 
животных после тугого пеленания и предварительной 
эпибульбарной анестезии проксиметакаин гидрохлори‑
дом 0,5 % под операционным микроскопом с соблюдени‑
ем всех правил асептики инициировали бактериальный 
кератит при помощи ножа, который обычно использует‑
ся для выполнения основного разреза в хирургии ката‑
ракты, производили скарификацию эпителия централь‑
ной части роговицы с нанесением радиальных разрезов 
до десцеметовой оболочки. Для дополнительной индук‑
ции иммунного ответа в височном секторе на протяже‑

нии 3 часовых меридианов выполняли вскры‑
тие лимбальной конъюнктивы (рис. 1).

В качестве индуктора воспаления 
была взята культура внутрибольнично‑
го штамма синегнойной палочки, выде‑
ленной из клинического материала ГАУЗ 
СО «Клинико‑диагностический центр», г. Ека‑
теринбург. Предварительное исследование 
антибиотикочувствительности исследуемого 
штамма микроорганизма дискодиффузион‑
ным методом к антибактериальным препара‑
там показало отсутствие чувствительности 
к аминогликозидам и цефалоспоринам, зона 
задержки роста (ЗЗР) не превышала 6 и 8 мм 
соответственно. Инокулюм для введения 
в структуры роговицы соответствовал плотно‑
сти 0,5 по стандарту МакФарланда и содержал 
1,5×108 КОЕ/мл P. Aeruginosa. Контроль опти‑
ческой плотности суспензии осуществляли 
денситометрически. После повторного высу‑
шивания поврежденной роговицы нож для вы‑
полнения основного разреза в хирургии ката‑
ракты погружали в инокулюм с последующим 
контактом со структурами роговицы (рис. 2). 
Просушивание роговицы и конъюнктиваль‑
ной полости перед нанесением инокулюма 
выполнялось для обеспечения достаточной 
концентрации микроба при аппликации ножа 
на поврежденные участки роговицы.

После процедуры внесения инокулюма жи‑
вотные были рандомно разделены на 2 группы 
по 3 кролика в каждой. Первой группе лабора‑
торных животных после манифестации клини‑
ческой картины МК планировалось проведе‑
ние лечения с помощью инстилляций глазных 
капель тобрамицин каждые 2 часа (раствор Т).  
Кролики второй группы должны были получать 
инстилляции комплекса КТ InP/ZnSe/ZnS  660, 
синтезированных по специальному техниче‑
скому заданию в ФГУП «НИИ прикладной аку‑
стики», г. Дубна [12] и тобрамицина (комплекс 
КТ/Т) в том же режиме. Процесс приготовления 

рис. 2. Слева — процесс внесения инокулюма в поврежденную роговицу. 
Справа — внешний вид глазного яблока после проведения процедуры кон-
таминации

Fig. 2. Left — the process of introducing an inoculum into the damaged cornea. 
Right — the appearance of the eyeball after the contamination procedure

рис. 3. Процесс внесения раствора КТ в капли для эпибульбарной инстил-
ляции

Fig. 3. The process of adding the CT solution into drops for epibulbar instillation
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комплекса стандартно заключался в удалении 
1 мл нативного раствора тобрамицина с вве‑
дением замещающего 10  % масс. коллоидного 
раствора КТ InP/ZnSe/ZnS 660 в объеме 1 мл. 
Полученный комплекс имел объемное содер‑
жание КТ и тобрамицина в соотношении 1:4. 
На завершающем этапе выполняли механиче‑
ское перемешивание полученной суспензии 
на лабораторном шейкере (рис. 3).

Аттестацию оптических и люминесцентных 
характеристик растворов Т и КТ/Т проводили 
в университетском научно‑образовательном 
центре «Наноматериалы и нанотехнологии» 
ФГАОУ ВО «УрФУ имени первого Президента 
России Б.Н. Ельцина», г. Екатеринбург. 
Оборудование и методики проведения измере‑
ний оптического поглощения (ОП) и фотолю‑
минесценции (ФЛ) растворов подробно опи‑
саны в опубликованных ранее работах [12, 13].

В качестве методов динамического наблю‑
дения стандартно использованы клинический 
осмотр, фоторегистрация с окрашиванием 
переднего отрезка флуоресцеином c помощью 
фотощелевой лампы (EyeSuite Imaging Module 
IM900), оптическая когерентная томография 
переднего отрезка c помощью оптического ко‑
герентного томографа (OptoVue Solix) и выпол‑
нены на базе АО ЕЦ МНТК «Микрохирургия 
глаза», г. Екатеринбург.

При мониторинге клинической реакции 
на лечение основное внимание уделялось сле‑
дующим клиническим параметрам: динамика 
периметра стромального инфильтрата, плот‑
ность стромального инфильтрата, стромаль‑
ного отека и эндотелиальной воспалительной 

рис. 5. Пример фотоманифестации клинической картины инфек-
ционного кератоконъюнктивита. Кролик № 4 (8 часов после вве-
дения инокулюма)

Fig. 5. An example of a photo manifestation of the clinical picture 
of infectious keratoconjunctivitis. Rabbit #4 (8 hours post inoculum)

рис. 4. Спектры оптического поглощения (кривые 1 и 2) и фото-
люминесценции (кривые 3–6) раствора Т (кривые 1 и 3) и ком-
плекса КТ/Т (кривые 2 и 4–6)

Fig. 4. Spectra of optical absorption (curves 1 and 2) and 
photoluminescence (curves 3–6) of the T solution (curves 
1 and 3) and the QD/T complex (curves 2 and 4–6)

рис. 6. Пример. Кролик первой группы. Коллаж. Динамика регресса кли-
нической симптоматики: А — 5-е сутки, Б — 6-е сутки, В — 7-е сутки, Г — 
8-е сутки, Д, Е — 9-е сутки лечения

Fig. 6. Example. Rabbit of the first group. Collage. Dynamics of regression of 
clinical symptoms: A — day 5, Б — day 6, В — day 7, Г — day 8, Д, Е — day 9 
of treatment
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реакции, наличие воспалительных клеток в передней 
камере, динамика реэпителизации роговицы, отсутствие 
или прекращение процессов истончения роговицы.

Все этапы экспериментального исследования с уча‑
стием лабораторных животных проводились согласно 
принципам этического кодекса «Директива 2010/63/
EU Европейского парламента и Совета Европейского 
союза» и включали контроль суточного потребления 
корма и воды, суточное мониторирование температу‑
ры тела, ветеринарное сопровождение лабораторных 
животных.

результаты

Аттестация лекарственных препаратов
На рисунке 4 приведены спектры ОП и ФЛ исследуе‑

мых растворов Т и КТ/Т, из спектров следует, что для рас‑
твора Т в области 290–300 нм регистрируется граница 
резкого увеличения оптической плотности (кривая 1), 
а в видимом диапазоне (>400 нм) величина оптической 
плотности соответствует фоновым значениям. Этот факт 
подтверждается отсутствием ФЛ раствора Т при возбуж‑
дении в диапазоне 400–500 нм (на рисунке 4 приведена 
кривая 3 для полосы возбуждения 450 ± 5 нм). В то же 

время для комплекса КТ/Т оптическая плот‑
ность > 3 характерна во всем исследуемом спек‑
тральном диапазоне (на рисунке 4 кривая ОП 
не показана). Этот факт свидетельствует о силь‑
ном рассеянии и поглощении света квантовыми 
точками. Даже для комплекса КТ/Т с объемным 
содержанием КТ и тобрамицина в соотноше‑
нии 1:40 наблюдается значительное рассеяние 
и поглощение света КТ (кривая 2). При возбуж‑
дении исследуемого комплекса КТ/Т в полосах 
400  ± 5 (кривая 6), 450  ± 5 (кривая 5) и 500  ± 
5 нм (кривая 4) регистрируется свечение КТ 
с максимумом ≈ 660 нм. Отметим, что при воз‑
буждении в диапазоне 400–500 нм наблюдается 
только люминесценция КТ в исследуемом ком‑
плексе КТ/Т (кривые 4–6). Полученные данные 
согласуются с выполненной ранее аттестацией 
абсорбционных и люминесцентных свойств КТ 
InP/ZnSe/ZnS 660 [13].

На основании полученных данных мож‑
но сделать заключение, что абсорбционные 
и люминесцентные свойства в спектральном 
диапазоне 400–800 нм аттестуемого комплекса 
на основе КТ InP/ZnSe/ZnS 660 с тобрамици‑
ном определяются квантовыми точками. Это, 
в свою очередь, обеспечивает совместное при‑
менение синтезированных КТ с тобрамицином 
в офтальмологии при их возбуждении в види‑
мой области спектра.
Экспериментальные исследования

В промежуток от 8 до 12 часов (ср. 9,5) по‑
сле введения инокулюма у всех лабораторных 

животных возникли острые проявления язвенного ин‑
фекционного кератоконъюнктивита (рис. 5). Этот пери‑
од явился стартовым для начала проведения антиинфек‑
ционной терапии по вышеописанной схеме.

Кролики первой группы, получавшие эпибульбар‑
ные инстилляции тобрамицина, демонстрировали пол‑
ное отсутствие положительной клинической динамики 
за 3‑дневный период лечения. С целью анатомической со‑
хранности глазного яблока с 4‑го дня все животные были 
переведены на инстилляции комплекса КТ/Т (рис. 6).

Кролики второй группы, получавшие инстилляции 
комплекса КТ/Т, показали положительную динамику 
в отношении обратного развития симптомов со 2‑го дня 
терапии (рис. 7).

Таким образом, при мониторинге клинической реак‑
ции на лечение (применение комплекса на основе анти‑
биотика и квантовых точек) во всех случаях было выяв‑
лено уменьшение периметра и плотности стромального 
инфильтрата, уменьшение стромального отека и эндоте‑
лиальной воспалительной реакции, отсутствие воспали‑
тельных клеток в передней камере, практически полная 
реэпителизация роговицы, отсутствие процессов истон‑
чения роговицы.

рис. 7. Пример. Кролик второй группы. Коллаж. Динамика регресса кли-
нической симптоматики: А — 2-е сутки, Б — 3-и сутки, В — 4-е сутки, Г — 
5-е сутки, Д, Е — 6-е сутки лечения

Fig. 7. Example. Rabbit of the second group. Collage. Dynamics of regression of 
clinical symptoms: A — 2 days, Б — 3 days, В — 4 days, Г — 5 days, Д, Е — 
6 days of treatment



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

163

O.V. Shilovskih, V.O. Ponomarev, V.N. Kazaykin, K.A. Tkachenko, A.S. Vokhmintsev, I.A. Vainshtein, S.M. Rozanova, M.V. Kirf, S.V. Marysheva

Contact information: Tkachenko Konstantin A. kostyatka1996@gmail.com

Evaluation of the Anti-Infectious Activity of the Complex Based on Quantum Dots InP / ZnSe / ZnS 650...

2023;20(1):157–164

выводы

1. Клинический эксперимент продемонстрировал 
высокую эффективность комплекса квантовых точек 
InP/ZnSe/ZnS 660 с тобрамицином в отношении рези‑
стентной монотерапии тобрамицином штамма сине‑
гнойной палочки.

2. Результаты исследования могут способство‑
вать применению данного комплекса в офтальмологии 
за счет фотовозбуждения используемых КТ в видимой 
области спектра.

3. Абсорбционные и люминесцентные свойства 
в спектральном диапазоне 400–800 нм аттестуемого ком‑
плекса на основе КТ InP/ZnSe/ZnS 660 с тобрамицином 

определяются квантовыми точками, что обеспечивает 
возможность совместного применения синтезирован‑
ных КТ с тобрамицином в офтальмологии при их воз‑
буждении в видимой области спектра.
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Кератопатия у пациентов с аденовирусным 
кератоконъюнктивитом: оценка эффективности 

современных препаратов интерферона
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резЮме

Одним из основных направлений в лечении аденовирусного конъюнктивита принято считать применение интерферона альфа-
2b в комбинации с дифенгидрамином, что до недавнего времени обеспечивалось единственным оригинальным препаратом. 
В 2020 г. в России был зарегистрирован первый воспроизведенный препарат — «Интерферон-Офтальмо». цель исследования: 
оценить и сравнить эффективность, безопасность и переносимость препаратов «Интерферон-Офтальмо» и «Офтальмоферон» 
в процессе лечения пациентов с кератопатией на фоне аденовирусного кератоконъюнктивита. Пациенты и методы. В сравни-
тельный анализ были включены данные по законченным случаям обращения 51 пациента (102 глаза) 18–75 лет с клинически-
ми признаками кератопатии на фоне эпидемического аденовирусного кератоконъюнктивита. Пациенты первой группы (n = 27, 
54 глаза) на фоне слезозаместительной терапии получали восьмикратные инстилляции препарата «Интерферон-Офтальмо», 
второй (n = 24, 48 глаз) — «Офтальмоферон». Период наблюдения составил 15 дней. Эффективность лечения оценивали на ос-
новании количественного анализа динамики клинических симптомов воспаления и состояния роговицы, выраженности субъ-
ективных проявлений ксероза глазной поверхности с использованием индекса поражения глазной поверхности (OSDI), а также 
стабильности слезной пленки. Оценке также подлежали безопасность и переносимость. результаты. На фоне комплексной 
терапии, включавшей инстилляции препаратов «Интерферон-Офтальмо» или «Офтальмоферон», у всех пациентов была отме-
чена сопоставимая динамика купирования воспалительного процесса и кератопатии. Это выражалось в статистически значи-
мом уменьшении выраженности ощущения инородного тела, слезотечения, отека и гиперемии конъюнктивы, фолликулярной 
реакции, кровоизлияний в конъюнктиву, точечной кератопатии, субэпителиальных инфильтратов в роговице. В обеих группах 
была отмечена устойчивая тенденция к снижению индекса OSDI на фоне повышения стабильности слезной пленки и прирост 
максимально корригированной остроты зрения. Профиль безопасности и переносимости препаратов был оценен как сопоста-
вимо благоприятный. заключение. Включение препарата «Интерферон-Офтальмо» в комплексную терапию аденовирусного 
эпидемического кератоконъюнктивита позволяет ожидать сопоставимого с оригинальным препаратом «Офтальмоферон» вли-
яния на течение болезни.
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Keratopathy in Patients with Adenoviral Keratoconjunctivitis: 
Evaluation of the Effectiveness of Modern Interferon 

Preparations
E.A. Drozdova1, S.Yu. Golubev2, V.V. Brzheskiy3, E.A. Romanova3, V.A. Kireeva3, E.V. Berdnikova1

1 South-Ural State Medical University 
Vorovsky str., 64, Chelyabinsk, 454092, Russian Federation

2 Institute of Biomedical Problems 
Khoroshevskoe highway, 76A, Moscow, 123007, Russian Federation

3 St. Petersburg State Pediatric Medical University 
Litovskaya str., 2, St. Petersburg, 194100, Russian Federation

abstraCt

It is considered, that one of the main directions of treatment of adenovirus conjunctivitis is the appointment of interferon alpha-2b in 
combination with diphenhydramine, which until recently was provided by the only original drug. In 2020, the first generic drug, Interfer-
on-Oftalmo, would be registered in Russia. the purpose: to evaluate and compare the efficacy, safety and tolerability of treatment of 
patients with keratopathy against the background of adenovirus keratoconjunctivitis with Interferon-Oftalmo and Oftalmoferon. mate-
rial and methods. The comparative analysis included completed cases of treatment of 51 patients (102 eyes) aged 18–75 years with 
clinical signs of keratopathy against the background of epidemic adenoviral keratoconjunctivitis. Patients of the first group (n = 27, 
54 eyes) on the background of tear replacement therapy received eight instillations of the drug Interferon-Ophthalmo, the second (n = 
24, 48 eyes) received Oftalmoferon. The observation period was 15 days. Treatment efficacy was assessed based on a quantitative 
analysis of the dynamics of clinical symptoms of inflammation and the state of the cornea, the severity of subjective manifestations of 
ocular surface xerosis using the ocular surface damage index (OSDI), as well as the stability of the tear film. Safety and tolerability were 
also evaluated. results. Against the background of complex therapy, which included the instillation of Interferon-Ophthalmo or Oftal-
moferon, all patients showed comparable dynamics in the relief of the inflammatory process and keratopathy. This was expressed in 
a statistically significant decrease in the severity of foreign body sensation, lacrimation, itching, eyelid edema, conjunctival edema and 
hyperemia, follicular reaction, conjunctival hemorrhages, punctate keratopathy, subepithelial infiltrates in the cornea. In both groups, 
there was a steady downward trend in OSDI against the background of an increase in the stability of the tear film and an increase in 
maximally corrected visual acuity. The safety and tolerability profile of the drugs was assessed as comparably favorable. Conclusion. 
The inclusion of the drug Interferon-Oftalmo in the complex therapy of adenoviral epidemic keratoconjunctivitis allows us to expect a 
comparable effect on the course of the disease compared to the original drug Oftalmoferon.

Keywords: epidemic adenoviral keratoconjunctivitis, keratopathy, treatment with interferon preparations, eye drops Interferon-
Oftalmo
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актуальность

Как известно, HАdV (человеческий аденовирус) у че‑
ловека способен поражать множество органов‑мише‑
ней. Филогенетически все HAdV разделяют на семь ви‑
дов (A‑G) со 104 типами [1], 73 из них относят к виду D, 
в пределах которого выделяют основные патогены, по‑
ражающие орган зрения или ткани глазной поверхности 
с последующим вовлечением роговицы: HAdV‑D8, 37, 
53, 54, 56, 64 (ранее типизированный как 19a) и относи‑
тельно недавно обнаруженные виды 82 и 85 [2, 3].

Клинически выделяют простой фолликулярный 
аденовирусный конъюнктивит, фарингоконъюнкти‑
вальную лихорадку (при этих формах роговица пора‑
женного глаза остается интактной) и эпидемический 
кератоконъюнктивит, в острой стадии которого эпите‑
лий роговицы разрушается за счет вирус‑индуцирован‑
ного цитопатического эффекта. При последующем ин‑
фицировании поверхностных кератоцитов в базальной 

мембране роговичного эпителия формируются мульти‑
фокальные инфильтраты. После заживления эпителия 
нейтрофилы и другие лимфоидные клетки мигрируют 
из лимбальных кровеносных сосудов и образуют муль‑
тифокальные субэпителиальные инфильтраты (сorneal 
subepithelial infiltrates, SEI) [4].

По данным разных авторов, мультифокальные субэпи‑
телиальные инфильтраты (стромальный кератит) диагно‑
стируют более чем у половины пациентов с эпидемическим 
кератоконъюнктивитом. C.S. Lee и соавт. на основании 
результатов крупномасштабного многоцентрового иссле‑
дования, включающего 500 пациентов с аденовирусным 
кератоконъюнктивитом, выявили поражение стромы ро‑
говицы в 60 % случаев [5]. Субэпителиальные инфильтраты 
склонны к торпидному течению даже на фоне длительной 
терапии и становятся причиной зрительного дискомфорта, 
способны привести к рубцеванию роговицы [6]. Следует 
отметить, что парный глаз при аденовирусной инфекции 
страдает в 70 % случаев [7].
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Лечение аденовирусной инфекции глаз должно быть 
комплексным и достаточно продолжительным, направ‑
ленным на профилактику осложнений и необратимых 
изменений роговицы. Одним из основных направлений 
такой терапии явилось использование препаратов ин‑
терферона, которому в 1984 году был посвящен доклад 
ВОЗ [8]. Известно, что интерферон индуцирует и/или 
активирует клеточные белки, которые блокируют ре‑
пликацию вируса [9]. В соответствии с современными 
клиническими рекомендациями, утвержденными экс‑
пертным советом Минздрава России, при вирусном 
конъюнктивите используют схему терапии, включаю‑
щую интерферон альфа‑2b в комбинации с дифенги‑
драмином: инстилляции в конъюнктивальную полость 
6–8 раз в день с постепенным снижением частоты зака‑
пывания до 3‑х раз в день по мере нормализации клини‑
ческой картины [10]. На протяжении нескольких лет это 
направление терапии обеспечивалось с помощью пре‑
парата «Офтальмоферон», эффективность и благопри‑
ятный профиль безопасности которого были доказаны 
в клинических исследованиях [11, 12].

Вместе с тем 19 ноября 2020 года в нашей стране 
были зарегистрированы глазные капли «Интерферон‑
Офтальмо» (Фармстандарт)  — первый воспроизведен‑
ный препарат (дженерик) фиксированной комбинации 
интерферона альфа‑2b и дифенгидрамина. Препарат 
«Интерферон‑Офтальмо» производится по стандартам 
GMP, имеет идентичный «Офтальмоферону» качествен‑
ный и количественный состав действующих веществ 
и сопоставимый состав вспомогательных веществ.

Эти обстоятельства закономерно требуют оценки его 
клинической эффективности и безопасности в сравне‑
нии с препаратом «Офтальмоферон».

Цель исследования  — оценить и сравнить эффек‑
тивность, безопасность и переносимость препаратов 
«Интерферон‑Офтальмо» и «Офтальмоферон» при ле‑
чении пациентов с кератопатией на фоне аденовирусно‑
го кератоконъюнктивита.
Пациенты и методы

Исследование было выполнено в период с июня 
по ноябрь 2022 г. в амбулаторно‑поликлинических уч‑
реждениях городов Челябинск и Санкт‑Петербург в рам‑
ках рутинной клинической практики. Для анализа были 
отобраны законченные случаи обращения 51 пациента 
(102 глаза): 22 мужчины и 29 женщин в возрасте от 18 
до 75 лет (в среднем — 41,7 ± 13,9 года), с клинически‑
ми признаками кератопатии (точечная эпителиопатия 
и суб эпителиальные инфильтраты) на фоне эпидемиче‑
ского аденовирусного кератоконъюнктивита.

В анализ не включали случаи без изменений рого‑
вицы, а также конъюнктивита другой этиологии (бак‑
териальной, грибковой, аллергической или др.), острых 
или хронических (в стадии обострения) заболеваний 
глаз, синдрома сухого глаза в анамнезе, перенесенной 
кераторефракционной операции, а также беременных 

и кормящих женщин. Кроме того, не включали случаи 
с известным приемом системных или местных десенси‑
билизирующих и противовоспалительных препаратов, 
а также кератопротекторов (кроме продолжения ин‑
стилляций препаратов искусственной слезы).

Все пациенты были разделены на 2 группы сопоста‑
вимой численности. Пациенты первой группы (27 паци‑
ентов, 54 глаза) на фоне слезозаместительной терапии 
получали восьмикратные инстилляции (по 2 капли) пре‑
парата «Интерферон‑Офтальмо», второй (24 пациента, 
48 глаз) — препарата «Офтальмоферон».

В рамках клинического наблюдения всех пациен‑
тов обследовали до назначения лечения, а также на 7‑й 
и 15‑й день терапии. У всех пациентов, наряду с тради‑
ционным офтальмологическим обследованием (анализ 
жалоб, визометрия, биомикроскопия и др.), оценивали 
выраженность субъективных проявлений ксероза глаз‑
ной поверхности с использованием индекса поражения 
глазной поверхности (Ocular Surface Disease Index: OSDI 
[13], а также определяли стабильность слезной пленки 
(проба по M.S. Norn) [14].

Оценку эффективности сравниваемых препаратов 
осуществляли на основании анализа динамики кли‑
нических симптомов воспалительного процесса, вы‑
раженность которых определяли по пятибалльной 
шкале: 5 баллов соответствовали максимальному ее зна‑
чению. Состояние роговицы оценивали методом био‑
микроскопии с использованием флюоресцеина натрия. 
Безопасность и переносимость определяли на основа‑
нии анализа нежелательных реакций.

Поскольку большинство выборочных данных 
было согласовано с нормальным распределением 
(по критерию Шапиро  — Уилка), то для описания 
количественных показателей были использованы 
среднее и стандартное отклонение; качественные 
и порядковые — долевые (%) и абсолютные значения. 
Для сравнения двух независимых групп использовал‑
ся t‑критерий Стьюдента с поправкой Бонферрони; 
двух зависимых групп  — двусторонний t‑критерий 
Стьюдента. Для сравнения порядковых данных и ана‑
лиза таблиц сопряженности использовался точный 
двусторонний критерий Фишера. Достоверными 
различия считали при уровне значимости меньше 
5  % (p  < 0,05). Статистический анализ был выполнен 
в программах MS Excel 2010 и Statistica 8.0.
результаты

До начала терапии обе выделенные группы пациен‑
тов были сопоставимы по основным сравниваемым па‑
раметрам, таким как острота зрения, ощущение инород‑
ного тела, слезотечение, отек и гиперемия конъюнктивы, 
фолликулярная реакция, наличие конъюнктивальных 
геморрагий, субэпителиальных инфильтратов и уровень 
эпителизации роговицы. Кроме того, были получены 
сопоставимые значения индекса поражения глазной по‑
верхности (OSDI) (табл. 1).
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При анализе результатов комплексного лечения, 
включающего инстилляции сравниваемых препаратов, 
была получена в целом сопоставимая динамика основ‑
ных параметров функционального состояния глаз, вос‑
палительного процесса и состояния роговицы.

Так, в обеих группах была зафиксирована тенденция 
к увеличению остроты зрения без статистически значи‑
мых различий между препаратами.

Применение Интерферона‑Офтальмо и Офтальмо‑
ферона привело к достоверному уменьшению выра‑
женности субъективных симптомов воспаления, та‑
ких как ощущение инородного тела и слезотечение, 
уже к 7‑му дню терапии и вплоть до 15‑го дня лечения. 
При этом на фоне инстилляций Интерферона‑Офтальмо 
отмечено статистически более значимое уменьшение 
выраженности субъективных симптомов воспаления 
на 7‑й и на 15‑й день терапии.

В обеих группах было зафиксировано достоверное 
уменьшение выраженности объективных симптомов вос‑
паления: отека конъюнктивы и век, гиперемии конъюн‑
ктивы, фолликулярной реакции, конъюнктивальных ге‑
моррагий к 15‑му дню, а в большинстве случаев — к 7‑му 
дню лечения. При этом на фоне Интерферона‑Офтальмо 
имело место статистически более значимое уменьшение 
выраженности гиперемии конъюнктивы на 7‑й и 15‑й 
день, отека век — на 7‑й день, отека конъюнктивы и конъ‑
юнктивальных геморрагий — на 15‑й день. Выраженность 
фолликулярной реакции в обеих группах во всех кон‑
трольных точках имела сопоставимые значения.

Динамика рассасывания субэпителиальных инфиль‑
тратов роговицы имела положительную тенденцию 
при использовании обоих препаратов на протяжении 

всего периода наблюдения, но достигла статистической 
значимости к 15‑му дню только в группе Офтальмоферона, 
что, вероятно, связано с более низким исходным значе‑
нием показателя у пациентов, получавших Интерферон‑
Офтальмо. С другой стороны, темпы рассасывания 
оказались выше на фоне Интерферона‑Офтальмо, 
на что указывают достоверные межгрупповые различия 
через 7 дней терапии. В обеих группах отмечено стати‑
стически значимое увеличение удельного веса пациен‑
тов с завершенной эпителизацией роговицы (по данным 
прокрашивания витальным красителем флюоресцеином 
натрия). К 15‑му дню лечения различия между группами 
достигли статистической значимости (р < 0,01) — в груп‑
пе Интерферона‑Офтальмо эпителизация роговицы на‑
ступила у всех пациентов. Остававшиеся к окончанию 
наблюдения у некоторых обследованных (продолжавших 
далее лечение) субэпителиальные помутнения роговицы 
флюоресцеином натрия не выявлялись (табл. 2).

Особенного внимания заслуживает состояние у об‑
следованных пациентов глазной поверхности, характе‑
ризуемое оценкой субъективных симптомов ксероза (по 
результатам оценки OSDI) и стабильности прерогович‑
ной слезной пленки. Сведения о динамике указанных 
параметров на фоне комплексной терапии, включав‑
шей инстилляции препаратов «Интерферон‑Офтальмо» 
и «Офтальмоферон», представлены в таблице 3. В обеих 
группах отмечалась положительная динамика с устойчи‑
вой тенденцией к снижению значений индекса пораже‑
ния глазной поверхности (OSDI) на фоне одновремен‑
ного повышения стабильности прероговичной слезной 
пленки. Различия между сравниваемыми группами па‑
циентов оказались статистически не значимыми.

таблица 1. Клиническая характеристика сравниваемых групп пациентов до начала терапии

table 1. Clinical characteristics of the compared groups of patients before the appointment of therapy

Параметры / Parameters
Исследуемые препараты (группы) / Investigational drugs (groups)

р
Интерферон-Офтальмо / Interferon-Ophthalmo Офтальмоферон / Ophthalmoferon

Функциональное состояние глаз / Functional state of the eyes

Острота зрения / Visual acuity 0,93 ± 0,10 0,91 ± 0,10 >0,05

Субъективные симптомы воспаления / Subjective symptoms of inflammation

Ощущение инородного тела* / Foreign body sensation* 2,72 ± 0,67 2,83 ± 1,36 >0,05

Слезотечение* / Lacrimation* 2,09 ± 0,80 2,42 ± 1,24 >0,05

Объективные симптомы воспаления / Objective inflammation symptoms

Отек век* / Swelling of the eyelids* 1,20 ± 0,56 1,60 ±1,18 >0,05

Отек конъюнктивы* / Conjunctival edema* 1,80 ± 0,65 1,90 ± 0,88 >0,05

Гиперемия конъюнктивы* / Conjunctival hyperemia* 2,81 ± 0,68 3,17 ± 1,33 >0,05

Фолликулярная реакция* / Follicular reaction* 2,87 ±1,10 2,90 ±1,16 >0,05

Конъюнктивальные геморрагии* / Conjunctival hemorrhages* 1,24 ± 0,73 1,02 ± 1,24 >0,05

Признаки кератопатии / Keratopathy signs

Субэпителиальные инфильтраты* / Subepithelial infiltrates* 0,37 ±0,77 0,79 ±1,07 >0,05

OSDI / OSDI 58,17 ±13,39 57,20 ±15,59 >0,05

Примечание: * — оценка по шкале, где 0 — отсутствие признака, 5 — максимальная выраженность признака.
Note: * — score on a scale, where 0 is the absence of a sign, 5 is the maximum severity of a sign.
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На фоне терапии препаратами «Интерферон‑
Офтальмо» и «Офтальмоферон» не было зарегистриро‑
вано ни системных, ни местных нежелательных реакций. 
Отмена препаратов ни в одном случае не потребовалась. 
Субъективная переносимость исследуемых препаратов, 
оцененная по шкале ВАШ, оказалась сопоставимой. На 7‑й 
день терапии в группе пациентов, получавших инстилля‑
ции Интерферона‑Офтальмо, средний балл был опреде‑
лен на уровне 6,4  ± 1,4, а в группе Офтальмоферона  — 
6,0 ± 1,3. На 15‑й день лечения эти показатели составили, 
соответственно, 6,4 ± 1,3 и 6,2 ± 1,3 (р > 0,05).
обсуждение

Данные проведенного сравнительного анализа ре‑
зультатов применения двух комбинированных препара‑
тов интерферона альфа‑2b и дифенгидрамина при кера‑
топатии на фоне аденовирусного кератоконъюнктивита 

в условиях реальной клинической практики продемон‑
стрировали сопоставимую эффективность препаратов 
«Интерферон‑Офтальмо» и оригинального препарата 
интерферона. Это определяется равнозначным влияни‑
ем на целый комплекс параметров, отражающих функ‑
циональное состояние органа зрения, выраженность 
воспаления, патологического процесса в роговице и ро‑
говично‑конъюнктивального ксероза.

Представляет интерес то, что применение 
Интерферона‑Офтальмо приводило к несколько более 
выраженной положительной динамике субъективных 
симптомов воспаления. Это является отражением вли‑
яния препарата на качество жизни пациента  — одного 
из ключевых параметров качества медицинской помощи 
в современном его понимании. Обращает на себя вни‑
мание более значимое влияние Интерферона‑Офтальмо 

таблица 2. Динамика параметров воспалительного процесса и состояния роговицы на фоне терапии

table 2. Dynamics of parameters of the inflammatory process and the cornea during therapy

Параметры / Parameters

До лечения / Before treatment 7-й день терапии / Day 7 of therapy 15-й день терапии / Day 15 of therapy

Интерферон- 
Офтальмо / 
Interferon-
Ophthalmo

Офтальмо- 
ферон / 

Ophthalmoferon

Интерферон- 
Офтальмо / 
Interferon-
Ophthalmo

Офтальмо- 
ферон / 

Ophthalmoferon

Интерферон- 
Офтальмо / 
Interferon-
Ophthalmo

Офтальмо- 
ферон / 

Ophthalmoferon

Функциональное состояние глаз / Functional state of the eyes

Острота зрения / Visual acuity 0,93 ± 0,12 0,91 ± 0,12 0,94 ± 0,11 0,93 ± 0,11 0,96 ± 0,07 0,95 ± 0,8

Субъективные симптомы воспаления / Subjective inflammation symptoms 

Ощущение инородного тела (баллы) / Foreign body sensation (points) 2,72 ± 0,67 2,83 ± 1,36 1,54 ± 1,02* 2,23 ± 1,11* 0,69 ± 0,54* 1,08 ± 0,60*

Слезотечение (баллы) / Lacrimation (points) 2,09 ± 0,80 2,42 ± 1,24 0,96 ± 1,06* 1,79 ± 1,23* 0,19 ± 0,31* 0,56 ± 0,68*

Объективные симптомы воспаления / Objective inflammation symptoms 

Отек век / Swelling of the eyelids 1,20 ± 0,56 1,60 ± 1,18 0,31 ± 0,44 0,83 ± 0,84* 0,06 ± 0,21 0,13 ± 0,34

Отек конъюнктивы (баллы) / Conjunctival edema (points) 1,80 ± 0,65 1,90 ± 0,88 0,98 ± 0,69 1,23 ± 1,02 0,13 ± 0,26* 0,71 ± 0,83*

Гиперемия конъюнктивы (баллы) / Conjunctival hyperemia (points) 2,81 ± 0,68 3,17 ± 1,33 1,43 ± 1,05** 2,00 ± 1,08** 0,30 ± 0,40* 1,21 ± 0,98*

Фолликулярная реакция (баллы) / Follicular reaction (points) 2,87 ± 1,10 2,90 ± 1,16 2,59 ± 0,99 2,35 ± 1,09 1,41 ± 0,65 1,69 ± 0,86

Конъюнктивальные геморрагии (баллы) / Conjunctival hemorrhages (points) 1,24 ± 0,73 1,02 ± 0,94 0,44 ± 0,63 0,65 ± 1,27 0,07 ± 0,23** 0,35 ± 0,74**

Параметры кератопатии / Parameters of keratopathy

Субэпителиальные инфильтраты роговицы (баллы)
Corneal subepithelial infiltrates (scores) 0,37 ± 0,77 0,79 ± 1,07 0,28 ± 0,56** 0,63 ± 0,76** 0,28 ± 0,51 0,44 ± 0,63

Эпителизация роговицы (%) / Corneal epithelization (%) 00,0 00,0 72,2 68,7 100,0** 89,6**

Примечание: * — межгрупповые различия с р < 0,01; ** — межгрупповые различия с р < 0,05.
Note: * — intergroup differences with p < 0.01; ** — intergroup differences with p < 0.05.

таблица 3. Динамика основных параметров клинического течения роговично-конъюнктивального ксероза

table 3. Dynamics of the main parameters of the corneal conjunctival xerosis during therapy

Исследуемый препарат
The investigated drug

Время обследования, контролированный параметр / Examination time, controlled parameter

До лечения / Before treatment 7-й день / Day 7 of therapy 15-й день / Day 15 of therapy

OSDI, баллы /  
OSDI, points

ВРСП*, с /  
VRSP*, sec

OSDI, баллы /  
OSDI, points

ВРСП, с /  
VRSP*, sec

OSDI, баллы /  
OSDI, points

ВРСП, с /  
VRSP*, sec

Интерферон-Офтальмо / Interferon-Ophthalmo 58,2 ± 13,4 5,2 ± 1,7 47,8 ± 16,6** 6,2 ±1,9** 27,3 ± 11,4** 6,5 ± 1,9**

Офтальмоферон / Ophthalmoferon 57,2 ± 15,5 4,9 ± 1,3 45,0 ± 16,2** 5,5 ± 2,1** 36,6 ± 17,3** 5,9 ± 1,8**

p 0,40 0,20 0,27 0,10 0,01 0,14

Примечание: * — ВРСП — время разрыва слезной пленки; ** — p < 0,05 по сравнению с показателем до лечения.
Note: * — VRSP — tear film rupture time; ** — p < 0.05 compared to the indicator before treatment.
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и на некоторые объективные параметры воспаления, вы‑
раженность которого во многом определяет длительность 
течения болезни, резистентность к проводимому лече‑
нию и риск осложнений. Высокие темпы рассасывания 
субэпителиальных инфильтратов роговицы позволяют 
говорить о потенциале препарата в отношении профи‑
лактики осложнений кератоконъюнктивита, связанных 
с рубцеванием роговицы, развитием в ней необратимых 
изменений и, как следствие, стойких нарушений зре‑
ния. Причины и значимость выявленных особенностей 
Интерферона‑Офтальмо еще подлежат дальнейшему из‑
учению. Возможно, они обусловлены спецификой состава 
вспомогательных веществ. Очевидным фактом являет‑
ся эффективность Интерферона‑Офтальмо, по крайней 
мере, не уступающая оригинальному препарату.

Аналогичным образом можно охарактеризовать 
результаты сравнительного анализа профиля безопас‑
ности и переносимости двух препаратов. Отсутствие 
нежелательных реакций подтверждает научные данные 
и накопленный в настоящее время опыт клинического 
применения фиксированной комбинации интерферона 
альфа‑2b и дифенгидрамина в форме глазных капель.

Появление препарата «Интерферон‑Офтальмо», без‑
условно, расширяет возможности российских офталь‑
мологов при оказании медицинской помощи пациентам 

с кератоконъюнктивитом, на основании утвержденных 
Минздравом России клинических рекомендаций и с ис‑
пользованием принципов доказательной медицины.
заклЮчение

Включение препарата «Интерферон‑Офтальмо» 
в комплексную терапию аденовирусного эпидемическо‑
го кератоконъюнктивита позволяет ожидать сопоста‑
вимое с оригинальным препаратом «Офтальмоферон» 
влияние на течение болезни. Препарат может способ‑
ствовать улучшению зрительных функций, купирова‑
нию воспаления, кератопатии, вторичного рогович‑
но‑конъюнктивального ксероза при благоприятном 
профиле безопасности и переносимости, снижая риск 
развития осложнений и обеспечивая тем самым повы‑
шение качества жизни пациентов и оказание качествен‑
ной медицинской помощи в соответствии с клинически‑
ми рекомендациями.
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резЮме

Сухость глаз продолжает оставаться наиболее частым осложнением после проведения LASIK и, как правило, исчезающим 
у подавляющего большинства пациентов в течение первого года после операции. Проведенные исследования свидетельствуют 
о том, что жалобы на ощущение сухости в глазах в предоперационном периоде в значительной степени повышают риск разви-
тия тяжелой формы синдрома сухого глаза в послеоперационном периоде, особенно у женщин среднего возраста (45–59 лет) 
и старше. Представленный в данной статье клинический случай свидетельствует о развитии тяжелой формы синдрома сухого 
глаза после проведения LASIK у пациентки среднего возраста, принимающей заместительную гормональную терапию по по-
воду менопаузы, с жалобами на ощущение сухости и дискомфорта в глазах в дооперационном периоде, с непереносимостью 
контактных линз и приемом антидепрессантов при отсутствии в дооперационном периоде признаков тяжелой формы сухого 
глаза. Следовательно, оперативное вмешательство привело к развитию вышеуказанного состояния, что подтверждают данные 
литературы, указывающие на то, что вышеперечисленные факторы могут стать причиной развития тяжелой формы синдрома 
сухого глаза после LASIK. Учитывая тот факт, что тесты на слезопродукцию далеко не всегда коррелируют с интенсивностью 
жалоб на ощущение сухости, жжения с болевыми ощущениями в глазах, наиболее важным компонентом на этапе решения 
вопроса о целесообразности проведения у конкретного пациента рефракционной операции является сбор анамнеза и клиниче-
ская картина. При подготовке пациентов с признаками синдрома сухого глаза в анамнезе к рефракционной операции необхо-
димо их проинформировать о том, что у них в значительной степени повышен риск развития синдрома сухого глаза, который 
может сохраняться в отдаленном послеоперационном периоде, а возможно, и перейти в хроническую форму. Кандидатами 
для проведения рефракционных операций при наличии жалоб, характерных для синдрома сухого глаза, могут стать только те 
пациенты, которые хорошо отвечают на терапию, направленную на купирование этих симптомов в предоперационном периоде. 
Учитывая многокомпонентный характер возникновения болевых ощущений при синдроме сухого глаза: ноцицептивная боль, 
которая формируется на этапе раздражения рецепторов в ткани роговицы, и нейропатическая боль, возникающая при участии 
периферической и центральной нервной системы, необходим комплексный подход в лечении синдрома сухого глаза.
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Анамнезу уделяли большое внимание еще со вре‑
мен Гиппократа, который считал, что «болезнь легче 
предупредить, чем лечить». Точно собранный анамнез 
не только позволяет поставить с высокой вероятно‑
стью правильный диагноз, но и выявить факторы риска 
развития осложнений заболевания, с учетом которых 
будет проведено последующее лечение. Это правило 
в полной мере сохраняется в настоящее время, несмотря 
на то что мы живем в эру научно‑технического прогресса, 
который предоставил нам возможность применения уль‑
трасовременных методов диагностики и лечения, в част‑
ности в области офтальмохирургии. Яркой иллюстрацией 
приведенного выше высказывания является клинический 
пример, о котором пойдет речь в данной статье.

клинический Пример

Визит 1
В клинику обратилась пациентка 56 лет с жалобами 

на покраснение глаз, постоянное ощущение жжения, 
боли в глазах. Жалобы возникли после проведенного 

8 месяцев назад рефракционного вмешательства LASIK 
по поводу миопии высокой степени (OU –6,0 D).

Анамнез: Ношение контактных линз более 25 лет. 
В течение последних 10 лет линзы пациентка использо‑
вала менее 6 часов в день в связи с ощущением диском‑
форта и сухости в глазах. В настоящее время использует 
заместительную гормональную терапии в связи с мено‑
паузой (Дивигель, Утрожестан). Проходит ботулиноте‑
рапию по поводу эссенциального тремора левой руки, 
в течение последних 3 месяцев принимает антидепрес‑
санты. В настоящее время получает лечение: слезозаме‑
стительная терапия каждые 15–30 минут, Баларпан  — 
3 раза в день, ВитА‑ПОС — 1 раз в день на ночь.

Офтальмологический статус:
Визометрия: OD Visus: 1,0. OS Visus: 1,0
Пневмотонометрия OD: 10 OS: 10
Биомикроскопия OU: веки  — закупорка протоков 

мейбомиевых желез, конъюнктива — выраженный отек, 
гиперемия, расширение эписклеральных сосудов, слез‑
ные органы  — без патологии, склера  — без патологии, 

abstraCt

Eyes’ dryness continues to be the most frequent complication after LASIK. As a rule, it disappear in the vast majority of patients dur-
ing the first year after surgery. The conducted studies indicate that complaints of eyes’ dryness in the preoperative period significantly 
increase the risk of developing a severe form of dry eye syndrome in the postoperative period, especially in middle-aged women (45–59 
years) and older. The clinical case presented in this article indicates the development of a severe form of dry eye syndrome after LASIK 
in a middle-aged patient receiving hormone replacement therapy for menopause, complaining of a feeling of dryness and discomfort in 
the eyes in the preoperative period, with intolerance to contact lenses and taking antidepressants in the absence of signs of severe 
dry eye in the preoperative period. Consequently, surgical intervention led to the development of the mentioned above condition. It is 
confirmed by the literature data indicating that the above factors can cause the development of a severe form of dry eye syndrome 
after LASIK. Taking into account the fact that tear production tests do not always correlate with the intensity of complaints of dryness, 
burning sensation, pain in the eyes, the most important component at the stage of deciding on the feasibility of refractive surgery in 
a particular patient is the collection of anamnesis and clinical picture. When preparing patients with a history of dry eye syndrome for 
refractive surgery, it is necessary to inform them that they have a significantly increased risk of developing dry eye syndrome. It may 
persist in the long-term postoperative period, and possibly go into a chronic form. Candidates for refractive surgery in the presence 
of complaints characteristic of dry eye syndrome can only be those patients who respond well to therapy aimed at relieving these 
symptoms in the preoperative period. Taking into account the multicomponent nature of pain in dry eye syndrome — nociceptive pain, 
which is formed at the stage of receptor irritation in the corneal tissue, and neuropathic pain that occurs with the participation of the 
peripheral and central nervous system, a comprehensive approach is needed in the treatment of dry eye syndrome.
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роговица  — эпителиопатия (флюоресцеиновая проба 
отрицательная), роговичный лоскут прилежит во всех 
отделах, подлоскутное пространство чистое, перед‑
няя камера равномерная, влага прозрачная, радужка 
структурная, пигментная кайма сохранена, зрачок окру‑
глой формы, живо реагирует на свет, хрусталик  — фа‑
косклероз, стекловидное тело  — деструкция (рис. 1). 
Офтальмоскопия (с узким зрачком): без патологии.

Дополнительные исследования: тест Ширмера OU = 
5 мм (норма 15), время разрыва слезной пленки OU  = 
2 секунды (норма 10), мейбометрия OU =  4 (норма 8), 
компрессионная проба 1 балл (норма 3 балла).

Диагноз: OU — оперированная миопия высокой сте‑
пени, хронический конъюнктивит, дисфункция мейбо‑
миевых желез, синдром сухого глаза.

Основной причиной обращения пациентки к оф‑
тальмологу явилось возникновение жалоб, характерных 
для синдрома сухого глаза, которые появились после 
проведения LASIK и сохраняются в течение 8 месяцев, 
несмотря на слезозаместительную и репаративную тера‑
пию, которую проводили в течение всего этого периода. 
Со слов больной данные жалобы в значительной степе‑
ни снижают качество жизни, так как они носят постоян‑
ных характер. В течение 8 месяцев пациентка получала 
обширный спектр препаратов различных групп в виде 
инстилляций, однако интенсивность жалоб не уменьша‑
лась. Объективные (биомикроскопия, тесты на слезопро‑
дукцию) и субъективные данные свидетельствуют о на‑
личии у пациентки ССГ тяжелой степени. Анализируя 
данные анамнеза, можно прийти к выводу о существо‑
вании нескольких факторов риска развития тяжелой 
формы ССГ в послеоперационном периоде после LASIK 
еще на уровне дооперационного обследования, их выяв‑
ление позволило бы не прибегать к хирургическому вме‑
шательству и тем самым избежать приведенной выше 
клинической картины.

Рефракционная хирургия является неотъемлемой 
частью современной офтальмологической практи‑
ки. Десятилетия ее применения позволили подробно 
изучить факторы риска развития послеоперационных 
осложнений, связанных с проведением LASIK. Данные 
литературы свидетельствуют о том, что одним из ос‑
новных осложнений рефракционной хирургии являет‑
ся развитие синдрома сухого глаза в послеоперацион‑
ном периоде [1, 2]. Важно отметить, что наличие жалоб 
на ощущение сухости и дискомфорта в предоперацион‑
ном периоде является фактором риска развития тяжелой 
степени синдрома сухого глаза в послеоперационном пе‑
риоде, вплоть до появления стойкой эпителиопатии [3, 
4]. Кроме того, к факторам риска развития ССГ после 
проведения LASIK относят пожилой возраст пациентов, 
женский пол, а также высокую степень миопии [5, 6].

Известно, что основная причина развития ССГ  — 
дисфункция мейбомиевых желез, которые являются 
гормонозависимыми железами, в частности эстрогенза‑
висимыми, именно поэтому женский пол является фак‑
тором риска развития ССГ, особенно в постменопаузе. 
Исследование, проведенное Q. Gong и соавт., свидетель‑
ствует о том, что степень выраженности ССГ у паци‑
ентов с «выпадением» мейбомиевых желез, возникшим 
вследствие их атрофии, по данным мейбоскопии в значи‑
тельной степени отличилась до и после проведения опе‑
ративного вмешательства. В дооперационном периоде 
авторы не выявили корреляционной зависимости между 

рис. 1. Состояние через 8 месяцев после LASIK

Fig. 1. 8 months after LASIK
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степенью «выпадения» мейбомиевых желез и качеством 
жизни по опроснику OSDI, при этом в послеоперацион‑
ном периоде в этой же группе пациентов показатели, ха‑
рактеризующие жалобы на сухость и дискомфорт, были 
более выраженными у пациентов с бóльшим процентом 
«выпадения» мейбомиевых желез [7].

Следовательно, поскольку кераторефракционная 
операция приводит к нарушению гомеостаза слезной 
пленки, пациентам с высоким процентом «выпадения» 
мейбомиевых желез следует уделять большее внимание 
до рефракционного вмешательства на роговице, так 
как риск развития тяжелых форм синдрома сухого глаза 
в послеоперационном периоде в значительной степени 
увеличивается.

Проведение LASIK предполагает пересечение нерв‑
ных волокон при формировании роговичного лоскута, 
что приводит к снижению чувствительности роговицы 
и уменьшению частоты моргания. Как известно, сни‑
жение частоты моргания обусловливает нарушение по‑
ступления и распределения липидного секрета на по‑
верхности глаза, соответственно снижаются и защитные 
свойства слезной пленки. Кроме того, чем выше степень 
миопии, тем глубже зона абляции, следовательно, опера‑
тивное вмешательство затрагивает большее количество 
нервных волокон, что увеличивает срок их регенера‑
ции и обусловливает сохранение признаков ССГ в те‑
чение большего периода времени после вмешательства. 
Именно поэтому у пациентов с высокой степенью мио‑
пии повышен риск развития ССГ в послеоперационном 
периоде [8].

Отдельное внимание при подготовке к проведению 
LASIK уделяют пациентам, использующим контактные 
линзы, особенно длительно, в течение нескольких деся‑
тилетий, так как у этой группы пациентов, как прави‑
ло, в дооперационном периоде уже есть признаки ССГ. 
Установлено, что 30 % кандидатов на рефракционную 
хирургию имеют жалобы на ощущение жжения и дис‑
комфорт в глазах, у 50 % из которых отмечают клиниче‑
ские признаки сухости глаз до операции [9–12].

В приведенном клиническом примере представлен‑
ные данные анамнеза свидетельствовали о возможности 
развития тяжелой формы ССГ после проведения LASIK. 
Отдельное внимание следует уделить наличию стойкого 
болевого синдрома, в значительной степени снижающе‑
го качество жизни обратившейся на консультацию паци‑
ентки, так как болевой синдром при ССГ имеет сложный 
патогенетический механизм, описанный ниже в данной 
статье, понимание которого должно обеспечить прове‑
дение адекватной терапии. Кроме того, данные анамнеза 
свидетельствуют о наличии признаков депрессивного 
расстройства, по поводу которого пациентка принимает 
антидепрессанты (TFOS DEWS II iatrogenic report), кото‑
рые, по данным литературы, являются фактором риска 
развития ССГ, следовательно, это может привести к уси‑
лению выраженности болевого синдрома и жалоб на су‑
хость и дискомфорт в глазах.

В связи с этим большой интерес представляет ис‑
следование, проведенное А. Galor и соавт. в госпитале 
ветеранов США, в которое вошли 16 862 пациента, по‑
казавшее, что использование нескольких системных 
препаратов, в том числе антидепрессантов, в значитель‑
ной степени повышает риск развития синдрома сухого 
глаза. Кроме того, посттравматическое стрессовое рас‑
стройство и депрессия также повышают риск развития 
сухости глаз [13]. Аналогичные результаты получены 
при проведении исследований, направленных на изуче‑
ние связи между степенью выраженности жалоб на ощу‑
щение сухости и дискомфорта, болью в глазах, депресси‑
ей и посттравматическими расстройствами в анамнезе 
и качеством жизни [14–16].

В другой научной работе проведено обследование 
ветеранов старше 50 лет при отсутствии патологии 
век и конъюнктивы, направленное на изучение связи 
между объективными показателями слезопродукции 
и субъективными ощущениями пациентов. Было вы‑
делено 2 группы: в первую группу вошли пациенты 
с посттравматическим стрессовым расстройством и де‑
прессией в анамнезе, вторая группа была контрольной. 
Установлено, что показатели слезопродукции (осмо‑
лярность, окрашивание роговицы красителями, время 
разрыва слезной пленки, показатель теста Ширмера, 
компрессионная проба) достоверно не различались, 
при этом показатель качества жизни по опроснику DEQ5 
и степень выраженности жалоб на ощущение сухости 
и дискомфорта в глазах были достоверно выше в группе 
с посттравматическим расстройством и депрессией [17].

Аналогичные результаты были получены при изу‑
чении связи между черепно‑мозговой травмой (ЧМТ) 
в анамнезе, жалобами на ощущения сухости, диском‑
форт в глазах и объективными показателями слезопро‑
дукции. Оказалось, что степень выраженности этих 
жалоб была связана с наличием ЧМТ и в меньшей сте‑
пени зависела от показателей тестов на слезопродук‑
цию. Кроме того, авторы отмечают, у пациентов с ЧМТ 
в анамнезе примерно в два раза чаще диагностировали 
хроническую головную боль, депрессию или посттрав‑
матическое стрессовое расстройство по сравнению с па‑
циентами без ЧМТ, но с жалобами на болевые ощущения 
в глазах. В связи с этим авторы предположили, что жало‑
бы на ощущение сухости и дискомфорта в глазах могут 
быть вызваны в том числе повреждением центральной 
нервной системы [18].

Таким образом, анализ данных литературы показыва‑
ет, что жалобы на ощущение сухости, дискомфорт, жже‑
ние и боль в глазах в большей степени связаны не только 
с показателями слезопродукции по данным объективных 
обследований, но и с психологическим состоянием па‑
циентов, наличием посттравматического расстройства 
в анамнезе и депрессивным состоянием, а также черепно‑
мозговой травмой в анамнезе, а следовательно, с состоя‑
нием центральной нервной системы. Это можно объяс‑
нить этиопатогенезом болевого синдрома при ССГ.
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Боль в глазах представляет собой сенсорное и эмоци‑
ональное переживание, доставляющее пациенту выра‑
женный дискомфорт, которое формируется при участии 
периферической и центральной нервной систем. Данные 
литературы свидетельствуют о том, что в последние 
годы большое значение уделяют дифференцировке глаз‑
ной боли, в частности при ССГ. Выделяют различные 
виды боли: ноцицептивную, связанную с раздражением 
рецепторов в ткани роговицы, и нейропатическую боль, 
возникающую в результате повреждения или изменений 
в соматосенсорной центральной или периферической 
неровной системе [19].

Функционально ноцицепторы (рецепторы, вос‑
принимающие болевые ощущения) подразделяются 
на механоноцицепторы, реагирующие на механиче‑
ское раздражение, и полимодальные ноцицепторы, ре‑
агирующие на различные виды раздражителей: тепло, 
экзогенные раздражители и эндогенные медиаторы 
воспаления. Чувствительность к температурным изме‑
нениям у полимодальных ноцицепторов выше, чем у тер‑
морецепторов. Колющая боль вызывается раздражением 
механоноцицепторов, в то время как полимодальные но‑
цицепторы ответственны за ощущение жжения, сухости 
в глазах, предположительно, вызываемые раздражением 
холодовых терморецепторов [20]. Хронический харак‑
тер течения ССГ с повышением уровня осмолярности 
и хронического воспалительного процесса предполагает 
вовлечение нейропатического компонента глазной боли 
на уровне центральной и периферической нервной си‑
стемы (рис. 2).

Авторы, изучавшие болевой синдром у пациентов 
после рефракционных операций, приходят к выво‑
ду, что стойкие тяжелые симптомы ССГ, включая боль 
в глазах, могут приводить к инвалидизирующим ослож‑
нениям глазных хирургических вмешательств. При под‑
готовке к кераторефракционным вмешательствам не‑
обходимо учитывать и по возможности купировать 
жалобы на сухость и дискомфорт в глазах, повышенную 
чувствительность при воздействии химических агентов 
на глаз (нанесение и удаление макияжа, инстилляции 

глазных капель и др.), а также психоэмоциональное со‑
стояние пациента. Это позволит избежать развития тя‑
желых форм ССГ в послеоперационном периоде [21].

Еще в одном исследовании сообщается, что суще‑
ствуют общепринятые противопоказания к проведе‑
нию рефракционных операций, к котором относят не‑
стабильную рефракцию, беременность и лактацию [22], 
системные заболевания, аномалии строения роговицы. 
Несмотря на то что сухость глаза в предоперационном 
периоде, непереносимость контактных линз, хрониче‑
ский болевой синдром не относят к противопоказаниям, 
данные состояния требуют к себе большого внимания 
и взвешенного подхода при решении вопроса о целе‑
сообразности проведения рефракционной операции 
у этой группы пациентов.  Кроме того, авторы сообща‑
ют, что послеоперационная сухость глаз, которая может 
частично представлять собой роговичную невропатию, 
обычно проходит через 6–12 месяцев, однако у 20 % 
пациентов она может сохраняться и требует проведе‑
ния длительной комплексной терапии [23]. Очевидно, 
что у пациентов с предсуществующим синдромом сухо‑
го глаза существует большой риск сохранения данных 
жалоб в течение длительного срока.

Проведенные исследования показали, что при выяв‑
лении в предоперационном периоде жалоб на сухость, 
дискомфорт и болевые ощущения в глазах и других при‑
знаков ССГ необходимо проведение комплексного лече‑
ния, а кандидатами на LASIK могут стать только те паци‑
енты, которые хорошо отвечают на лечение проявлений 
ССГ [24].

Учитывая многофакторный характер возникнове‑
ния жалоб на сухость, боль, дискомфорт в глазах, по‑
мимо проведения противовоспалительной, слезоза‑
местительной и репаративной терапии, необходимо 
использовать физиотерапевтические методы лечения, 
в частности такие, как гигиена век и массаж в периор‑
битальной области.

Возвращаясь к клиническому примеру, приведенно‑
му в начале статьи, важно выделить основные принци‑
пы, на которых базировалось лечение данной пациентки.

1. Уменьшение токсического 
эффекта, вызванного наличием 
консерванта в глазных каплях. 
Поскольку полипрагмазия повы‑
шает токсический эффект лекар‑
ственных средств, необходимо 
свести к минимуму количество 
назначаемых препаратов, отдавая 
предпочтение бесконсервантной 
форме слезозаменителя со сниже‑
нием частоты его инстилляций — 
не более 4–5 раз в день.

2. Проведение противовоспа‑
лительной терапии в виде инстил‑
ляций дексаметазона под контро‑
лем ВГД по убывающей схеме 2 

 

НОЦИЦЕПТИВНАЯ БОЛЬ

активация рецепторов 
периферической нервной системы

при повреждении ткани

НЕЙРОПАТИЧЕСКАЯ  БОЛЬ

повреждение или дисфункция
центральной нервной системы

или периферических нервов

Болевой 
синдром 
при ССГ

Патогенез:
повреждение тканей 
глазной поверхности

Патоге
нез:

гиперосмолярность,

воспаление и др.

рис. 2. Болевой синдром при ССГ

Fig. 2. Pain syndrome in DES
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раза в день 5 дней, 1 раз в день 5 дней, 1 раз через день 
5 дней.

3. После купирования воспалительного процес‑
са проведение комплексной терапии, направленной 
на улучшение микроциркуляции век и функциональной 
активности мейбомиевых желез — гигиена век + массаж 
в периорбитальной зоне [25].
клинический Пример

Визит 2
На фоне проводимого лечения: Катионорм — 3 раза 

в день, Корнерегель — 1 раз в день на ночь, Офтан дек‑
саметазон по убывающей схеме — 2 раза в день 5 дней, 
1 раз в день 5 дней, 1 раз через день 5 дней пациентка от‑
метила улучшение состояния — значительное снижение 
интенсивности жалоб на ощущение сухости, жжения, 
болевых ощущений в глазах, покраснение глаз.

Биомикроскопия OU: веки  — закупорка протоков 
мейбомиевых желез, конъюнктива  — незначительный 
отек, гиперемия, расширение эписклеральных сосудов, 
роговица — прозрачная, блестящая, роговичный лоскут 
прилежит во всех отделах, глублежащие среды без пато‑
логии (рис. 3)

Рекомендовано: Катионорм  — при возникновении 
ощущения сухости и дискомфорта в глазах (не более 
4‑х раз в сутки), массаж в периорбитальной зоне [25] 
+ гигиена век (теплые компрессы + самомассаж век 
с Векингелем П).

Таким образом, применение стероидной противо‑
воспалительной терапии, уменьшение кратности ин‑
стилляций слезозаменителей и других лекарственных 
средств, содержащих консерванты, позволило купиро‑
вать воспалительный процесс и в значительной степени 
уменьшить интенсивность жалоб на ощущение сухости 
и дискомфорт в глазах. Для сохранения полученного эф‑
фекта необходимо проведение физиотерапевтических 

процедур — массаж в периорбитальной зоне + гигиена 
век, при выполнении которых у пациента не только бу‑
дет улучшаться микроциркуляция в области век и пси‑
хоэмоциональное состояние, но и повышаться функ‑
циональная активность мейбомиевых желез. Следует 
отметить, что в настоящее время появилась новая ли‑
нейка гелей для гигиены век — Векингель П и Векингель 
Д на основе гиалуроновой кислоты с содержанием ионов 
серебра. Минимальное содержание химических компо‑
нентов в этих гелях также снижает токсический эффект 
при проведении гигиены век.
заклЮчение

Сухость глаз продолжает оставаться после проведе‑
ния LASIK наиболее частым осложнением, как правило, 
исчезающим у подавляющего большинства пациентов 
в течение первого года после операции. Проведенные ис‑
следования свидетельствуют о том, что жалобы на ощу‑
щение сухости в глазах в предоперационном периоде 
в значительной степени повышают риск развития тяже‑
лой формы синдрома сухого глаза в послеоперационном 
периоде, особенно у женщин среднего возраста (45–59 
лет) и старше.

Представленный в данной статье клинический слу‑
чай свидетельствует о развитии тяжелой формы син‑
дрома сухого глаза после проведения LASIK у пациентки 
среднего возраста, принимающей заместительную гор‑
мональную терапию по поводу менопаузы, с жалобами 
на ощущение сухости и дискомфорт в глазах в доопера‑
ционном периоде, с непереносимостью контактных линз 
и приемом антидепрессантов, у которой в дооперацион‑
ном периоде отсутствовали признаки тяжелой формы 
сухого глаза. Следовательно, оперативное вмешатель‑
ство привело к развитию вышеуказанного состояния, 
что подтверждают данные литературы, указывающие 
на то, что вышеперечисленные факторы могут стать 

рис. 3. Состояние через 2 недели после начала терапии

Fig. 3. 2 weeks after the start of therapy
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причиной развития тяжелой формы синдрома сухого 
глаза после LASIK.

Учитывая тот факт, что тесты на слезопродукцию 
далеко не всегда коррелируют с интенсивностью жалоб 
на ощущение сухости, жжения, болевыми ощущениями 
в глазах, наиболее важным компонентом на этапе реше‑
ния вопроса о целесообразности проведения у конкрет‑
ного пациента рефракционной операции является сбор 
анамнеза и клиническая картина. При подготовке паци‑
ентов с признаками синдрома сухого глаза в анамнезе 
к рефракционной операции необходимо их проинформи‑
ровать о том, что у них в значительной степени повышен 
риск развития синдрома сухого глаза, который может со‑
храняться в отдаленном послеоперационном периоде, 
а возможно, и с переходом ССГ в хроническую форму.

Кандидатами для проведения рефракционных опе‑
раций при наличии жалоб, характерных для синдрома 
сухого глаза, могут стать только те пациенты, которые 
хорошо отвечают на терапию, направленную на купи‑
рование симптомов ССГ в предоперационном периоде. 

Учитывая многокомпонентный характер возникновения 
болевых ощущений при синдроме сухого глаза: ноци‑
цептивная боль, которая формируется на этапе раздра‑
жения рецепторов в ткани роговицы, и нейропатиче‑
ская боль, возникающая при участии периферической 
и центральной нервной системы, необходим комплекс‑
ный подход в лечении синдрома сухого глаза. Лечебные 
процедуры должны включать не только лекарственные 
препараты, предпочтительно бесконсервантные формы, 
но и физиотерапевтические процедуры, которые паци‑
ент будет длительно выполнять самостоятельно в до‑
машних условиях, такие как массаж в периорбитальной 
зоне и гигиена век, что позволит улучшить качество 
жизни пациентов.
участие авторов:
Трубилин В.Н. — научное редактирование;
Полунина Е.Г. — сбор материала, написание текста;
Куренков В.В. — научное редактирование;
Каспарова Е.А. — научное редактирование текста;
Трубилин А.В. — научное редактирование текста;
Евстигнеева Ю.В. — сбор материала;
Хазиме Ю.М. — сбор материала.

литература / rEFErEnCEs
1. Shtein RM. Post‑LASIK dry eye. Expert Rev Ophthalmol. 2011 Oct;6(5):575–582. 

DOI: 10.1586/eop.11.56
2. Solomon R, Donnenfeld ED, Perry HD. The effects of LASIK on the ocular sur‑

face. The Ocular Surface. 2004;2(1):34–44. DOI: 10.1016/S1542‑0124(12)70022‑8
3. Toda I. Laser‑assisted in situ keratomileusis for patients with dry eye. Archives of 

ophthalmology 2002;120(8):1024–1028.
4. Ambrósio R Jr, Tervo T, Wilson SE. LASIK‑associated dry eye and neurotrophic 

epitheliopathy: pathophysiology and strategies for prevention and treatment. J Re-
fract Surg. 2008 Apr;24(4):396–407. DOI: 10.3928/1081597X‑20080401‑14

5. Shehadeh‑Mashor R, Mimouni M, Shapira Y, Sela T, Munzer G, Kaiserman I. Risk 
Factors for Dry Eye After Refractive Surgery. Cornea. 2019 Dec;38(12):1495–1499. 
DOI: 10.1097/ICO.0000000000002152

6. Schallhorn JM, Pelouskova M, Oldenburg C, Teenan D, Hannan SJ, Schallhorn 
SC. Effect of Gender and Procedure on Patient‑Reported Dry Eye Symptoms 
After Laser Vision Correction. J Refract Surg. 2019 Mar 1;35(3):161–168. DOI: 
10.3928/1081597X‑20190107‑01

7. Gong Q, Li A, Chen L, Chen H, Gu J, Xu Z, Lu F, Hu L. Evaluation of Dry Eye After 
Refractive Surgery According to Preoperative Meibomian Gland Status. Front Med 
(Lausanne). 2022 Apr 25;9:833984. DOI: 10.3389/fmed.2022.833984

8. Nakatsuka AS, Mifflin MD. Response to “Risk Factors for Dry Eye After Refractive 
Surgery”. Cornea. 2020 Aug;39(8):e22. DOI: 10.1097/ICO.0000000000002360

9. Cohen E, Spierer O. Dry Eye Post‑Laser‑Assisted In Situ Keratomileusis: Ma‑
jor Review and Latest Updates. J Ophthalmol. 2018 Jan 28;2018:4903831. DOI: 
10.1155/2018/4903831

10. Yu EY, Leung A, Rao S, Lam DS. Effect of laser in situ keratomileusis on tear 
stability. Ophthalmology. 2000 Dec;107(12):2131–2135. DOI: 10.1016/s0161‑
6420(00)00388‑2

11. Li M, Zeng L, Mi S, Li Y, Liu Z, Yu K, Hu Q, Li H, Ma D, Zhou Y, Wang J, Guo X, 
Fang X, Bai J, Choi J, Zhou X. A Multicenter Study of the Prevalence of Dry Eye Dis‑
ease in Chinese Refractive Surgery Candidates. Ophthalmic Res. 2021;64(2):224–
229. DOI: 10.1159/000509060

12. Peng‑Fei Zhao,  Yue‑Hua Zhou,  Ya‑Bin Hu,  Kai Cao,  Ying Qi,  Ning Guo,  Xu 
Gao, Qing‑Wei Zhang, Chang‑Bin Zhai. Evaluation of preoperative dry eye in peo‑
ple undergoing corneal refractive surgery to correct myopia. Int J Ophthalmol. 2021 
Jul 18;14(7):1047–1051. DOI: 10.18240/ijo.2021.07.13. eCollection 2021.

13. Galor A, Feuer W, Lee DJ, Florez H, Carter D, Pouyeh B, Prunty WJ, Perez VL. 
Prevalence and risk factors of dry eye syndrome in a United States veterans af‑
fairs population. Am J Ophthalmol. 2011 Sep;152(3):377–384.e2. DOI: 10.1016/j.
ajo.2011.02.026

14. Galor A, Felix ER, Feuer W, Shalabi N, Martin ER, Margolis TP, Sarantopoulos CD, 
Levitt RC. Dry eye symptoms align more closely to non‑ocular conditions than to 

tear film parameters. Br J Ophthalmol. 2015 Aug;99(8):1126–1129. DOI: 10.1136/
bjophthalmol‑2014‑306481

15. Pouyeh B, Viteri E, Feuer W, Lee DJ, Florez H, Fabian JA, Perez VL, Galor A. Im‑
pact of ocular surface symptoms on quality of life in a United States veterans af‑
fairs population. Am J Ophthalmol. 2012 Jun;153(6):1061–1066.e3. DOI: 10.1016/j.
ajo.2011.11.030

16. Galor A, Feuer W, Lee DJ, Florez H, Faler AL, Zann KL, Perez VL. Depression, 
post‑traumatic stress disorder, and dry eye syndrome: a study utilizing the national 
United States Veterans Affairs administrative database. Am J Ophthalmol. 2012 
Aug;154(2):340–346.e2. DOI: 10.1016/j.ajo.2012.02.009

17. Fernandez CA, Galor A, Arheart KL, Musselman DL, Venincasa VD, Florez HJ, Lee 
DJ. Dry eye syndrome, posttraumatic stress disorder, and depression in an older 
male veteran population. Invest Ophthalmol Vis Sci. 2013 May 1;54(5):3666–3672. 
DOI: 10.1167/iovs.13‑11635

18. Lee CJ, Felix ER, Levitt RC, Eddy C, Vanner EA, Feuer WJ, Sarantopoulos CD, Galor 
A. Traumatic brain injury, dry eye and comorbid pain diagnoses in US veterans. Br J 
Ophthalmol. 2018 May;102(5):667–673. DOI: 10.1136/bjophthalmol‑2017‑310509

19. Belmonte C, Acosta MC, Merayo‑Lloves J, Gallar J. What Causes Eye Pain? Curr 
Ophthalmol Rep. 2015;3(2):111–121. DOI: 10.1007/s40135‑015‑0073‑9

20. Mcmonnies CW. The potential role of neuropathic mechanisms in dry eye syn‑
dromes. J Optom. 2017 Jan‑Mar;10(1):5–13. DOI: 10.1016/j.optom.2016.06.002

21. Vázquez A, Martínez‑Plaza E, Fernández I, Sobas EM, González‑García MJ, 
Enríquez‑de‑Salamanca A, Ortega E, López‑Miguel A, Calonge M. Phenotypic 
characterization of patients developing chronic dry eye and pain after refractive 
surgery: A cross‑sectional study. Ocul Surf. 2022 Oct;26:63–74. DOI: 10.1016/j.
jtos.2022.07.010

22. Moshirfar M, Rosen DB, Heiland MB, Ronquillo YC, Hoopes PC. Should I Get 
LASIK If I’m Breastfeeding? Ophthalmol Ther. 2019 Sep;8(3):349–352. DOI: 
10.1007/s40123‑019‑0195‑5

23. Wilkinson JM, Cozine EW, Kahn AR. Refractive Eye Surgery: Helping Pa‑
tients Make Informed Decisions About LASIK. Am Fam Physician. 2017 May 
15;95(10):637–644.

24. Rosenfeld SI. Evaluation and management of post‑LASIK dry eye syndrome. Int Oph-
thalmol Clin. 2010 Summer;50(3):191–199. DOI: 10.1097/IIO.0b013e3181e2469b

25. Медведев И.Б., Трубилин В.Н., Полунина Е.Г., Дергачева Н.Н., Анджелова 
Д.В., Евстигнеева Ю.В., Чиненова К.В. Влияние различных видов лечения 
дисфункции мейбомиевых желез, включая массаж в периорбитальной зоне, 
на гемодинамические показатели век. Офтальмология. 2022;19(2):359–367. 
[Medvedev I.B., Trubilin V.N., Poluninа E.G., Dergacheva N.N., Andzhelova D.V., 
Evstigneeva Yu.V., Chinenova K.V. Modern Ideas about Dysfunction of the Meibo‑
mian Glands. Оphthalmology in Russia =  Oftal’mologiya. 2022;19(2):359–367 (In 
Russ.)]. DOI: 10.18008/1816‑5095‑2022‑2‑359‑367

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35547206/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/35547206/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhao+PF&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhou+YH&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Hu+YB&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Cao+K&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Qi+Y&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Guo+N&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gao+X&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Gao+X&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhang+QW&cauthor_id=34282390
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/?term=Zhai+CB&cauthor_id=34282390


Офтальмология/Ophthalmology in Russia

179

V.N. Trubilin, E.G. Poluninа, V.V. Kurenkov, E.A. Kasparova, A.V. Trubilin, Yu.V. Evstigneeva, Yu.M. Hazime

Contact information: Polunina Elizaveta G. polunina@mail.ru

The Role of Anamnesis in Modern Ophthalmic Practice: a Clinical Case

2023;20(1):172–179

сведения об авторах
Академия постдипломного образования ФБГУ «Федеральный научно‑клиниче‑
ский центр специализированных видов медицинской помощи и медицинских 
технологий Федерального медико‑биологического агентства»
Трубилин Владимир Николаевич
доктор медицинских наук, профессор, заведующий кафедрой офтальмологии
Волоколамское шоссе, 91, Москва, 125371, Российская Федерация

Академия постдипломного образования ФБГУ «Федеральный научно‑клиниче‑
ский центр специализированных видов медицинской помощи и медицинских 
технологий Федерального медико‑биологического агентства»
Полунина Елизавета Геннадьевна
доктор медицинских наук, профессор кафедры офтальмологии
Волоколамское шоссе, 91, Москва, 125371, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0002‑8551‑0661

Офтальмологическая клиника доктора Куренкова
Куренков Вячеслав Владимирович
доктор медицинских наук, профессор, руководитель Клиники доктора Куренкова
Рублевское шоссе, 48/1, Москва, 121609, Российская Федерация

ФГБНУ «Научно‑исследовательский институт глазных болезней» им. М.М. Крас‑
нова»
Каспарова Евгения Аркадьевна
кандидат медицинских наук, ведущий научный сотрудник отдела патологии  
оптических сред глаза
ул. Россолимо, 11а, б, Москва, 119021, Российская Федерация
https://orcid.org/0000‑0001‑8594‑2395

Академия постдипломного образования ФБГУ «Федеральный научно‑клиниче‑
ский центр специализированных видов медицинской помощи и медицинских 
технологий» Федерального медико‑биологического агентства России
Клиника профессора Трубилина
Трубилин Александр Владимирович
доцент, офтальмолог
Волоколамское шоссе, 91, Москва, 125371, Российская Федерация
ул. Маршала Рыбалко, д. 2, корп. 6, Москва, 123060, Российская Федерация

Офтальмологическая клиника доктора Куренкова
Евстигнеева Юлия Владимировна
кандидат медицинских наук, врач‑офтальмолог
Рублевское шоссе, 48/1, Москва, 121609, Российская Федерация

МЕДСИ Premium
Хазиме Юлия Михайловна 
врач‑невролог
ул. Красная Пресня, 16, Москва, 123242, Российская Федерация

about thE authors 
Academy of Postgraduate Education of Federal Medical and Biological Agency
Trubilin Vladimir N.
МD, Professor, head of the of Ophthalmology department
Volokolamskoye highway, 91, Moscow, 125371, Russian Federation

Academy of Postgraduate Education of Federal Medical and Biological Agency
Poluninа Elizabet G.
MD, Professor of the of Ophthalmology department
Volokolamskoye highway, 91, Moscow, 125371, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0002‑8551‑0661

Ophthalmological Clinic of Dr. Kurenkov
Kurenkov Vyacheslav V.
МD, Professor, chief of Clinic Dr. Kurenkov
Rublevskoe highway, 48, Moscow, 121609, Russian Federation

M.M. Krasnov Scientific Research Institute of Eye Diseases
Kasparova Evgeniya A.
PhD, leading research officer of the optical media of the Eye pathology department
Rossolimo str., 11A, B, Moscow, 119021, Russian Federation
https://orcid.org/0000‑0001‑8594‑2395

Academy of postgraduate education of FMBA of Russia
Clinic of Professor Trubilin
Trubilin Alexander V.
PhD, Associate Professor, ophthalmologist,
Volokolamskoye highway, 91, Moscow, 125371, Russian Federation
Marshal Rybalko str., 2, building 6, Moscow, 123060, Russian Federation

Ophthalmological Clinic of Dr. Kurenkov
Evstigneeva Yuliya V.
PhD, ophthalmologist
Rublevskoe highway, 48, Moscow, 121609, Russian Federation

MEDSI Premium
Hazime Yuliya M.
neurologist
Krasnaya Presnya str., 16, Moscow, 123242, Russian Federation



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

А.Л. Онищенко, В.К. Потехин, Н.А. Вершинина

Контактная информация: Онищенко Александр Леонидович onishchenkoal@mail.ru

Хирургическая реабилитация больного с посттравматической кистой радужки, катарактой и астигматизмом

2023;20(1):180–184

180

ISSN 1816-5095 (print); ISSN 2500-0845 (online)
https://doi.org/10.18008/1816-5095-2023-1-180-184

Хирургическая реабилитация больного 
с посттравматической кистой радужки, катарактой 

и астигматизмом

Новокузнецкий государственный институт усовершенствования врачей —  
филиал ФГБОУ ДПО «Российская медицинская академия непрерывного последипломного образования»  

Министерства здравоохранения Российской Федерации 
пр. Строителей, 5, Новокузнецк, Кемеровская область, 654005, Российская Федерация

резЮме

Травмы приводят к серьезным нарушениям 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, иссечение кисты радужки
для цитирования: Онищенко А.Л., Потехин В.К., Вершинина Н.А. Хирургическая реабилитация больного с посттравматиче-

ской кистой радужки, катарактой и астигматизмом. Офтальмология. 2023;20(1):180–184. https://doi.org/10.18008/1816-
5095-2023-1-180-184

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

конфликт интересов отсутствует

офтальмология. 2023;20(1):180–184

поступила 20.02.22 
was received 20.02.22

 CC    BY 4.0©

А.Л. Онищенко В.К. Потехин Н.А. Вершинина



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

A.L. Onishchenko, V.K. Potehin, N.A. Vershinina

Contact information: Onishchenko Alexander L. onishchenkoal@mail.ru

Surgical Rehabilitation of a Posttraumatic Iris Cyst, Cataract and Astigmatism Patient

2023;20(1):180–184

181

По данным Всемирной организации здравоохране‑
ния, в мире ежегодно регистрируется около 55 миллио‑
нов случаев травмы органа зрения, из которых пример‑
но 203  000 сопровождаются проникающим ранением 
глазного яблока [1, 2]. Частота глазного травматизма 
в России достигает 1145 человек на 100 000 взрослого на‑
селения. 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 распростра‑
ненности 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 приводят к се‑
рьезным нарушениям формы и функции органа зрения 
вследствие самого повреждения и сопутствующих ему 
или отдаленных осложнений и поэтому имеют высо‑
кий удельный вес в структуре слабовидения, слепоты 
и инвалидности [3, 6, 7]. Долгосрочная заболеваемость 
при травме органа зрения как у детей, так и у взрослых 
является значительной: 3,9 миллиона человек имеют 
двустороннюю и более 18 миллионов одностороннюю 
потерю зрения [8].

Одним из осложнений проникающей травмы глаза 
являются кисты радужной оболочки. Вторичные кисты 
радужки могут возникать в результате перенесенной 
внутриглазной операции, травмы, воспаления или дли‑
тельного применения местных лекарственных средств. 
Такие кисты развиваются из эпителиальных клеток 

роговицы или конъюнктивы, которые попали на ра‑
дужную оболочку через рану в связи с недостаточной 
адаптацией краев раны, наложением сквозных корнео‑
склеральных швов, ущемлением капсулы хрусталика, 
радужки или стекловидного 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 исхо‑
де которого острота зрения этого глаза оставалась низ‑
кой. Пациент очками не пользовался. В течение послед‑
них 3 лет отмечает рост образования в нижних отделах 
радужки левого 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 в строме радужки в виде кисты с гладкой по‑
верхностью, прозрачным содержимым, размером 4–5 мм 

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 performed (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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в диаметре, прилегающей к эндотелию роговицы (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 
глаза, факоэмульсификация катаракты левого глаза 
с имплантацией торической интраокулярной линзы 
модели SN6AT7 (Alcon). Расчет ИОЛ производился 
по формуле Баррета, рассчитана линза 21,5 D ax 170 
град. Для лечения синдрома сухого глаза назначены 
инстилляции 0,15 % раствора гиалуроновой кислоты 
в оба глаза.

Операция прошла без осложнений. Полученный 
в ходе операции по иссечению кисты радужки мате‑
риал отправлен на морфологическое исследование, 
в ходе которого определено наличие мелких фраг‑
ментов полостного образования. Стенки кисты пред‑
ставлены плоским эпителием с дистрофическими 
и дегенеративными изменениями отдельных клеток, 
преимущественно овальной формы, с округлыми цен‑
трально расположенными нормохромными ядрами. 

В некоторых клетках и внеклеточно отмечаются мел‑
кие зерна пигмента меланина. Опухолевой трансфор‑
мации и других патологических изменений в матери‑
але не обнаружено. Заключение: Ретенционная киста 
радужной оболочки (рис. 2).

В послеоперационном периоде назначены инстил‑
ляции в левый глаз капель «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  — тобрами‑
цин, который активен в отношении многих грамотри‑
цательных и грамположительных бактерий, а также 
синтетический глюкокортикоид — фторметолон, важ‑
ным преимуществом которого является отсутствие 
значимой офтальмогипертензии даже при длительном 
применении.

На третьи сутки после операции острота зрения 
была на OS = 0,7. Биомикроскопия переднего отрезка ле‑
вого глаза: рубец роговицы прелимбально с 6 до 7 часов. 
Передняя камера глубокая, равномерная. В нижнем сек‑
торе на месте бывшей кисты участок темно‑коричневого 
цвета  — сохранный эктодермальный листок радужки, 
зрачок неправильной формы, заднекамерная ИОЛ, поло‑
жение правильное (рис. 3). Рекомендовано продолжать 
инстилляции капель «Флоас‑Т» и «Броксинак».

Больной Б. осмотрен через один год после оператив‑
ного лечения — рецидива кисты радужки не отмечается, 
острота зрения на OS = 0,8.
обсуждение

Кисты радужной оболочки могут увеличиваться 
в размерах и вызывать зрачковый блок, вторичную гла‑
укому, увеит, дистрофию роговицы, поэтому нередко 
требуют хирургического вмешательства. Задача хирур‑
гического лечения кисты радужки состоит в том, чтобы 

рис. 1. Ретенционная киста радужки

Fig. 1. Retention cyst of the iris

Fig. 2. Морфология стенки кисты радужки (окраска гематокси-
лин-эозин, ув. ×40)

Fig. 2. Morphology of the iris cyst wall (hematoxylin-eosin stain, ×40 
magnif.)



Офтальмология/Ophthalmology in Russia

A.L. Onishchenko, V.K. Potehin, N.A. Vershinina

Contact information: Onishchenko Alexander L. onishchenkoal@mail.ru

Surgical Rehabilitation of a Posttraumatic Iris Cyst, Cataract and Astigmatism Patient

2023;20(1):180–184

183

обеспечить полное удаление кисты. Если киста удале‑
на не радикально, высока вероятность рецидива, раз‑
вития послеоперационных воспалительных реакций 
с последующими соответствующими осложнениями [9]. 
С другой стороны, агрессивные хирургические методы, 
направленные на полное иссечение пролиферативной 
эпителиальной ткани, могут привести к значительному 
повреждению прилегающих структур глаза и плохому 
функциональному 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 переднюю камеру глаза, 
которое стало особенно заметным спустя более 40 лет 
после травмы, не исключало развитие вторичной гла‑
укомы. С целью профилактики глаукомы в плановом 
порядке успешно проведено иссечение кисты радуж‑
ки хирургическим путем. В‑третьих, одновременное 
проведение двух этапов операции — иссечения кисты 
радужки и ФЭК с имплантацией торической ИОЛ по‑
зволило снизить риск развития послеоперационных 
осложнений и сократить реабилитационный пери‑
од. В результате проведенного оперативного лечения 
через 44 года после открытой травмы левого глаза до‑
стигнут положительный оптический и лечебный эф‑
фект: OS — глаз спокоен, киста радужки не определяет‑
ся, острота зрения повысилась до 0,8.

участие авторов:
Онищенко А.Л. — выполнение оперативного вмешательства, научное редактиро‑
вание, подготовка иллюстраций;
Потехин В.К.  — написание текста;
Вершинина Н.А.  — техническое редактирование, оформление библиографии.

литература / rEFErEnCEs
1. Банта Дж. Т. Травма глаза / пер. с англ. М.: Мед. лит., 2013. [Bant J.T. Eye trau‑

ma. Moscow: Medicine literature, 2013 (In Russ.)].
2.  Hoskin A.K., Mackey D.A., Keay L., Agrawal R., Watson S. Eye Injuries across histo‑

ry and the evolution of eye protection. Acta Ophthalmologica. 2019;97(6):637–643. 
DOI: 10.1111/aos.14086

3.  Гундорова Р.А., Нероев В.В., Кашников В.В. Травмы глаз. М.: ГЭОТАР‑Медиа, 
2014. [Gundorova R.A., Neroev V.V., Kashnikov V.V. Eye injuries. Moscow: GEO‑
TAR‑Media, 2014 (In Russ.)].

4.  Петраевский А.В., Гндоян И.А., Тришкин К.С., Виноградов А.Р. Глазной трав‑
матизм в Российской Федерации. Вестник офтальмологии. 2018;4:80–83. 
[Petraevsky A.V., Gndoyan I.A., Trishkin K.S., Vinogradov A.R. Eye injuries in the 
Russian Federation. Annals of Ophthalmology = Vestnik oftal’mologii 2018;4:80–83 
(In Russ)]. DOI: 10.17116/oftalma201813404180

5.  Swain T., McGwin G.Jr. The Prevalence of Eye Injury in the United States, Esti‑
mates from a Meta‑Analysis. Ophthalmic Epidemiology. 2020;27(3):186–193. DOI: 
10.1080/09286586.2019.1704794

6.  Здоровцов Д.Р., Чурашов С.В., Куликов А.Н., Кольбин А.А. Моделирование 
механической травмы глаза. Актуальность. История вопроса. Известия 

Российской Военно-медицинской академии. 2021;40(1):91–96. [Zdorovtsov D.R., 
Churashov S.V., Kulikov A.N., Kolbin A.A. Modeling of mechanical eye injury. Rel‑
evance. Background. Russian Military Medical Academy Reports = Izvestiya Rossi-
yskoy Voennomeditsinskoy Akademii. 2021;40(1):91–96 (In Russ.)]. DOI: 10.17816/
rmmar64493

7.  Shah S.M., Shah M.A., Singh R., Rathod C., Khanna R. A prospective cohort study 
on the epidemiology of ocular trauma associated with closed‑globe injuries in 
pediatric age group. Indian Journal of Ophthalmology. 2020;68(3):500–503. DOI: 
10.4103/ijo.IJO_463_19

8.  Sii F., Barry R.J., Abbott J., Blanch R.J., MacEwen C.J., Shah P. The UK Paediatric 
Ocular Trauma Study 2 (POTS2): demographics and mechanisms of injuries. Clini-
cal Ophthalmology. 2018;9(12):105–111. DOI: 10.2147/OPTH.S155611

9.  Swetha S.P., Deepa R.J.,  Fini N., Sheeja S.J. Surgical Management of Post‑
Traumatic Iris Cyst. The Open Ophthalmology Journal. 2015;9:164–166. DOI: 
10.2174/1874364101509010164

10.  Pukhraj R., Ekta R., Jyotirmay B., and Krishnendu N. Clinical and histopathological 
features of posttraumatic iris cyst. Indian Journal of Ophthalmology. 2008;56(6):518–
521. DOI: 10.4103/0301‑4738.43383

рис. 3. Состояние после иссечения кисты и ФЭК (3-и сутки после 
операции)

Fig. 3. Condition after excision of the cyst and FEC (3rd day after 
surgery)
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Клинический случай факоэмульсификации катаракты 
с имплантацией мультифокальной интраокулярной линзы 

у пациента с задним кератоконусом

резЮме

цель: представить клинический случай факоэмульсификации катаракты с имплантацией мультифокальной интраокулярной 
линзы у пациента с задним кератоконусом. клинический случай. В клинику обратился пациент 58 лет с жалобами на постепен-
ное снижение зрения обоих глаз вдаль и вблизи в течение последних 2-х лет. Был проведен ряд стандартных инструментальных 
обследований и Шеймпфлюг-кератотопография, диагностирована начальная возрастная катаракта, гиперметропия средней 
степени, сложный гиперметропический астигматизм, задний кератоконус, периферическая хориоретинальная дистрофия. ре-
зультаты и обсуждение. Для достижения высоких зрительных функций и коррекции пресбиопии пациенту была предложе-
на операция факоэмульсификации с имплантацией мультифокальной интраокулярной линзы (ИОЛ) Oculentis на правом глазу 
и мультифокальной торической ИОЛ Oculentis на левом. заключение. Результат хирургического лечения показал универсаль-
ность мультифокальной ИОЛ Oculentis в некоторых нестандартных случаях и состояниях роговицы.
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abstraCt

purpose: to provide a clinical case of cataract phacoemulsification with implantation of a multifocal intraocular lens (IOL) in a patient 
with posterior keratoconus. Clinical case. A 58-year-old patient came to the clinic with complaints of decreased visual acuity in both 
eyes over the past 2 years. A series of standard instrumental examinations and Scheimpflug keratotopography were performed. An 
initial age-related cataract, moderate hyperopia, complex hyperopic astigmatism, posterior keratoconus, and peripheral chorioretinal 
dystrophy was diagnosed. results and discussion. To achieve high visual functions and correct presbyopia, the patient was offered 
phacoemulsification surgery with implantation of a multifocal intraocular lens (IOL) Oculentis in the right eye and a multifocal toric one 
in the left one. Conclusion. The result of our surgical treatment showed the multipurpose of the multifocal IOL Oculentis in some non-
standard cases and conditions of the cornea.

Keywords: phacoemulsification, multifocal intraocular lens, keratoconus, posterior corneal ectasia, intraocular correction, toric IOL
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aктуальность

Кератоконус  — хроническое заболевание, которое 
является наиболее распространенной формой дистро‑
фии роговицы и имеет тенденцию к прогрессированию. 
Морфологически это проявляется во всех слоях рогови‑
цы и приводит к ее истончению, растяжению и наруше‑
нию прозрачности; как следствие формируется миопи‑
ческая рефракция глаза и неправильный астигматизм 
[1–3]. Такие нарушения являются причиной снижения 
остроты и качества зрения пациента [1, 4].

Среди классификаций данного заболевания наиболее 
часто используется классификация М. Амслера, которая 
включает 4 стадии заболевания, клинические формы 
и типы кератоконуса, а также схему реабилитации в зави‑
симости от стадии заболевания [5, 8]. Расширенная клас‑
сификация кератоконуса Т.Д. Абуговой включает 6  гео‑
метрических типов, 3 клинические формы кератоконуса 
(несостоявшийся кератоконус, абортивная форма, клас‑
сический) и 3 формы кератоконуса по течению [6].

Такое состояние, как задний кератоконус, в данных 
классификациях не описан. Судя по литературным дан‑
ным и по нашему опыту, это единичные диагностические 
«находки» в процессе обследования пациента перед хи‑
рургическим вмешательством, когда необходимо оце‑
нить состояние не только передней, но и задней поверх‑
ности роговицы. Задний кератоконус (эктазия задней 
поверхности роговицы) можно рассматривать как ста‑
бильное состояние истончения внутренней (задней) по‑
верхности роговицы, которое встречается довольно ред‑
ко и является врожденным дефектом. В настоящее время 
благодаря внедрению в клиническую практику офталь‑
мологии такого современного высокотехнологичного 
оборудования, как сканирующий проекционный кера‑
тотопограф c системой вращающихся камер Scheimpflug 
(Pentacam, Galilei), появилась возможность ранней диа‑
гностики этой формы патологии еще на субклиническом 
этапе [2, 3, 7].

Цель: представить клинический случай факоэмуль‑
сификации катаракты с имплантацией мультифокаль‑

ной интраокулярной линзы у пациента с задним керато‑
конусом.
клинический случай

В клинику доктора Беликовой на консультативный 
прием обратился мужчина 58 лет с жалобами на посте‑
пенное снижение зрения обоих глаз вдаль и вблизи в те‑
чение последних 2‑х лет. Со слов пациента, со школьного 
возраста поставлен диагноз гиперметропии обоих глаз. 
С 45‑летнего возраста по настоящее время пациент но‑
сил прогрессивные очки: OD sph +3,0 cyl +1,5 ax 180 / OS 
sph +3,75; add 1,5. Травмы и операции на глазах отрицает. 
Семейный анамнез по кератоконусу не отягощен.

По данным исследования: придаточный аппарат обо‑
их глаз без изменений. Характер зрения  — бинокуляр‑
ный. Ведущий глаз — правый. Правый глаз: острота зре‑
ния без коррекции = 0,16 с коррекцией sph +2,75 cyl +2,5 
ax 175 = 1,0. Левый глаз: Острота зрения без коррекции = 
0,1 с коррекцией sph +4,25 cyl +0,75 ax 175 = 0,9.

Биомикроскопия:
OU: Конъюнктива не изменена. Роговица прозрачная, 

блестящая, чувствительность сохранена. Влага передней 
камеры прозрачная. Передняя камера средней глубины, 
равномерная. В хрусталике определяются кортикальные 
помутнения. Стекловидное тело без видимых помутне‑
ний. Макулярная зона без изменений. Диск зрительного 
нерва бледно‑розовый, с четкими контурами. Ход и ка‑
либр сосудов не изменен.

Глазное дно:
OD: На крайней периферии на 11 часах зона перерас‑

пределения пигмента у сосуда без тракции и истончения.
OS: На средней периферии на 3 часах определяется 

округлый очаг гиперпигментации без тракции и истон‑
чения.

Авторефрактометрия:
OD: sph +2,75 cyl +2,5 ax 175
OS: sph +4,25 cyl +0,75 ax 175
Кератометрия (Pentacam):
OD: K1 = 41,2 K2 = 39,9 cyl = +1,3 ax 95,1
OS: K1 = 40,4 K2 = 40,6 cyl = ‑0,2 ax 172,1
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Пахиметрия: OD = 647 мкм; OS = 641 мкм
Пневмотонометрия: 13/16 мм рт. ст.
Периметрия: поля зрения не изменены.
В связи с наличием астигматизма пациенту была вы‑

полнена кератотопография передней поверхности рого‑
вицы. На правом глазу был выявлен несимметричный 
астигматизм, что потребовало проведения более деталь‑
ного исследования задней поверхности роговицы и вы‑
полнения кератотопограммы на приборе Pentacam.

На полученных снимках была обнаружена пато‑
логическая элевация задней поверхности роговицы 
на обоих глазах: до +33 на правом глазу и +36 на левом 
глазу. Астигматизм на правом глазу составил 2,5 дптр. 
При этом толщина роговицы была выше нормальных 
значений на обоих глазах (647 и 641 мкм соответствен‑
но). Результаты были обработаны по программе Belin‑
Ambrosio Enhanced Ectasia для раннего обнаружения 
кератоконуса с помощью различных индексов, отража‑
ющих топографию передней и задней поверхности ро‑
говицы. На обоих глазах индексы оказались подсвечены 
красными и желтыми цветами, что свидетельствовало 
о том, что они не укладываются в рамки допустимых 
значений.

OD: Индекс = 16 мкм
OS: Индекс = 19 мкм
Референсные значения для задней поверхности рого‑

вицы и их цветовые обозначения:
<12 мкм  — в пределах нормальных значений (зеле‑

ный цвет);
12–16 мкм — небольшое отклонение (желтый цвет);
>16 мкм  — патологическое отклонение (красный 

цвет).
На основании представленного выше анамнеза паци‑

ента и полученных объективных исследований был по‑
ставлен диагноз: OU — Начальная возрастная катаракта, 

гиперметропия средней степени, сложный гиперметро‑
пический астигматизм, задний кератоконус, перифери‑
ческая хориоретинальная дистрофия.

Так как пациент жаловался на ухудшение зрения, 
снижение качества жизни, затруднения при выполнении 
ежедневной профессиональной и социальной актив‑
ности, ему было предложено проведение факоэмульси‑
фикации (ФЭ) с имплантацией монофокальной тори‑
ческой интраокулярной линзы (ИОЛ) на правом глазу, 
монофокальной ИОЛ на левом глазу и очковая коррек‑
ция для близкого расстояния, подробно объяснены 
особенности строения задней поверхности роговицы. 
Однако пациент настаивал на получении после опера‑
ции комфортного зрения на всех расстояниях без допол‑
нительной коррекции. После длительного обсуждения 
и анализа данных обследования было принято решение 
провести ФЭ с имплантацией мультифокальной линзы 
Oculentis LS‑313 MF на левом глазу и торической муль‑
тифокальной линзы Oculentis LS‑313 MF15 T2 на правом.

Расчет ИОЛ для обоих глаз проводился на оптиче‑
ском биометре AL‑scan (NIDEK) с использованием фор‑
мул 3‑го и 4‑го поколения. Для торической интраоку‑
лярной линзы Oculentis LS‑313 MF15 T2 использовался 
онлайн‑калькулятор, предложенный фирмой‑произво‑
дителем, и показатели кератометрии, полученные с по‑
мощью оптического биометра AL‑scan (NIDEK) на суб‑
клиническом этапе.

Операция на обоих глазах выполнена по стандартной 
технологии ФЭ 13.04.2021 — на левом глазу, 20.04.2021 — 
на правом глазу без осложнений. ИОЛ Oculentis имплан‑
тирована с помощью оригинального картриджа. В по‑
слеоперационном периоде пациенту был рекомендован 
противовоспалительный, антибактериальный и гипо‑
тензивный режим.

Острота зрения на 7‑е сутки после операции: OD = 
0,8 н/к; OS = 0,6 н/к

Состояние обоих глаз стабильное.
Данные авторефрактометрии:
OD: sph +0,25 cyl ‑0,75 ax 123
OS: sph ‑1,75

таблица 1. Классификация кератоконуса по Amsler–Krumeich 
(1998)

Стадия Клинико-функциональные проявления

I

•  Конусообразная роговица, начальное появление линий Фогта
•  Астигматизм < 5 D
•  Кератометрия ≤ 48,0 D
•  Отсутствие помутнений роговицы
•  Острота зрения = 0,5–1,0

II

•  Наличие линий Фогта
•  Астигматизм = 5–8 D
•  Кератометрия ≤ 53,0 D
•  Пахиметрия ≥ 400 мкм
•  Отсутствие помутнений роговицы
•  Острота зрения = 0,1–0,4

III

•  Астигматизм = 8–10 D
•  Кератометрия > 53,0 D
•  Пахиметрия = 300–400 мкм
•  Отсутствие помутнений роговицы
•  Острота зрения = 0,12

IV

•  Кератометрия > 55,0 D
•  Клиническая рефракция не определяется
•  Пахиметрия < 200 мкм
•  Центральное помутнение роговицы
•  Острота зрения = 0,01–0,12

таблица 2. Классификация кератоконуса Т.Д. Абуговой (2010) [6]

Стадия болезни

I — разрежение стромы, изменение формы клеток эндотелия, обилие 
нервных окончаний;
II — линии кератоконуса;
III — помутнения боуменовой мембраны;
IV — помутнения стромы. Переход в следующую стадию характеризу-
ется появлением нового биомикроскопического признака в роговице

Тип
Несостоявшийся кератоконус, абортивная форма, классический 
кератоконус. Три формы характеризуют остановку прогрессирования 
на определенном этапе развития болезни

Клиническая форма
Несостоявшийся кератоконус, абортивная форма, классический 
кератоконус. Три формы характеризуют остановку прогрессирования 
на определенном этапе развития болезни

Форма по течению
болезни

Непрогрессирующая — до 0,10; медленно прогрессирующая — 
0,11–0,30; быстро прогрессирующая — 0,31 и более. Три формы 
определяются на основании критерия прогрессирования — дельты 
топографического показателя стадии Абуговой (ТПС) (или delta 
topographic index stadion of Abugova, TiSA) в год
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Острота зрения через 1 месяц после операции:
OD:
Вдаль = 1,2
Средняя дистанция = 1,0
Вблизи = 0,6 (текст № 6)
OS:
Вдаль = 0,5–0,6 sph ‑1,00 cyl ‑0,25 ax 90 = 0,9

Средняя дистанция = 0,7
Вблизи = 0,6–0,7 (текст № 5–6)
Состояние обоих глаз стабильное. Пациент отмечает 

комфортную дистанцию для чтения в 45–50 см.
Данные авторефрактометрии:
OD: sph 0,00 cyl ‑0,75 ax 132
OS: sph ‑1,00 cyl ‑0,25 ax 93

результаты  
и обсуждение

Состояние задней поверхно‑
сти роговицы, описанное нами 
как задний кератоконус, не вхо‑
дит в используемые классифи‑
кации первичной кератоэкта‑
зии. При подготовке пациентов 
к имплантации высокотехноло‑
гичных, в данном случае мульти‑
фокальных ИОЛ, прогностически 
высокий зрительный и функци‑
ональный результат хирургии 
катаракты с имплантацией та‑
ких линз зависит от точности 
и полноты диагностического об‑
следования зрительной системы 
пациента до оперативного вме‑
шательства, чтобы выявить воз‑
можные противопоказания 
для имплантации мультифокаль‑
ных ИОЛ как со стороны сетчат‑
ки и зрительного нерва, так и со 
стороны роговицы. Данный кли‑
нический случай подтверждает 
важность такого тщательного 
обследования пациентов и позво‑
ляет иногда выявлять неожидан‑
ные состояния, которые вносят 
коррекцию в выбор модели ИОЛ. 
В данном случае до проведения 
исследования задней поверхно‑
сти роговицы хирург планировал 
имплантацию мультифокальной 
торической ИОЛ Panoptix Toric 
на правом глазу и мультифо‑
кальной Panoptix на левом глазу. 
Данный тип мультифокальной 
ИОЛ обладает сложной четы‑
рехфокальной дифракционной 
оптикой с высокими требования‑
ми к правильной и равномерной 
поверхности роговицы, что в на‑
шем случае мы не выявили. Было 
принято решение предложить 
пациенту имплантацию ИОЛ 
с бифокальной оптикой, которая 
менее чувствительна к такого 

рис. 1. Данные Шеймпфлюг-кератотопографии на первом визите. Анализ Belin — Ambrósio 
enhanced ectasia

Fig. 1. Scheimpflug-keratotopography data at 1st visit. Belin — Ambrósio enhanced ectasia 
analysis
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рода отклонениям в сферичности 
роговицы. Так как пациент был 
крайне заинтересован в сниже‑
нии зависимости от очков после 
операции, было принято обо‑
юдное решение имплантировать 
ИОЛ Oculentic M+.

На этапе планирования опе‑
ративного вмешательства ока‑
залось, что торической модели 
выбранной линзы с осью для кор‑
рекции астигматизма 85º в нали‑
чии нет, а заказ будет выполняться 
около 60 дней, что не устраивало 
пациента, так как он был про‑
ездом. Используя свой клиниче‑
ский опыт и опыт коллег, было 
принято решение ротировать 
линзу по оси 175º. Результат им‑
плантации превзошел ожидания 
пациента и хирурга, и мы полу‑
чили высокую остроту зрения 
на ближнем и дальнем расстоя‑
нии без дополнительной коррек‑
ции. Нестандартный вариант рас‑
положения ИОЛ в правом глазу 
не сказался негативно на остроте 
и качестве зрения пациента.
заклЮчение

Данный клинический случай, 
несомненно, подтверждает важ‑
ность углубленного обследования 
всех структур глаза перед хирур‑
гическим вмешательством, осо‑
бенно при планировании муль‑
тифокальной имплантации, 
и индивидуального подхода 
к каждому пациенту. Кроме того, 
результат хирургического лече‑
ния показал универсальность 
мультифокальной ИОЛ Oculentis 
в некоторых нестандартных слу‑
чаях и состояниях роговицы.
участие авторов:
Трубилин В.Н.  — научное редактирование, 
окончательное одобрение варианта статьи для 
опубликования;
Беликова Е.И. — научное редактирование, ана‑
лиз полученных данных, предоставление клини‑
ческого материала;
Сологубов А.А. — написание текста, техническое 
редактирование, подготовка научного и клини‑
ческого материала, анализ и интерпретация по‑
лученных данных.

рис. 2. Данные Шеймпфлюг-кератотопографии после операции ФЭК через 6 месяцев. Ана-
лиз Belin — Ambrósio enhanced ectasia

Fig. 2. Scheimpflug-keratotopography data after the past 6-month phacoemulsification surgery. 
Belin — Ambrósio enhanced ectasia analysis
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резЮме

Дегенерация «белое без давления» вызывает большой интерес офтальмологов в связи с отсутствием единого мнения по по-
воду ее этиопатогенеза и связанного с ней риска развития регматогенной отслойки сетчатки. Клинически дегенерация «бе-
лое без давления» представляет собой область сетчатки от белого до серого цвета, которая может выявляться в различных 
квадрантах глазного дна и чаще диагностируется у лиц с миопией высокой степени. В данной работе представлен в динамике 
клинический случай пациента 19 лет с жалобами на плавающее помутнение перед левым глазом. При осмотре выявлена 
дегенерация «белое без давления», а также «темное без давления» и витреоретинальный пучок. Сканограммы ОКТ (SOLIX) 
показали, что дегенерации «белое без давления» и «темное без давления» располагаются интраретинально без витреоре-
тинальной тракции. Для дегенерации «белое без давления» характерна гиперрефлективность на уровне внешней сетчатки 
в зоне эллипсоидной и миоидной зон фоторецепторов, а для «темного без давления» — гипорефлективность данной области. 
Витреоретинальный пучок — витреоретинальная дегенерация, расположенная на уровне внутренней пограничной мембраны, — 
выявлялся на ОКТ как гиперрефлективный участок с витреоретинальным сращением, приводящий к тракционному утолщению 
соответствующего участка сетчатки. Сочетание трех дегенераций может обусловливать риск развития регматогенной отслойки 
сетчатки в связи с наличием витреоретинального пучка.

ключевые слова: белое без давления, темное без давления, витреоретинальный пучок, оптическая когерентная томо-
графия
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abstraCt

“White without pressure” warrants special attention from ophthalmologists due to the lack of consensus on its etiopathogenesis and 
associated risk of rhegmatogenous retinal detachment. “White without pressure” appears in various quadrants of the fundus as an 
area white to gray in color. It is more common in persons with high myopia.
The paper presents a clinical case of a 19-year-old male with an association between “white without pressure”, “dark without pres-
sure”, vitreoretinal tuft and symptomatic floaters in the left eye. OCT scanning (SOLIX) was employed to assess the vitreoretinal inter-
face. OCT revealed the intraretinal location of “white without pressure” and “dark without pressure” degenerations without vitreoretinal 
traction. “White without pressure” degeneration is hyperreflective at the level of the outer retina in the photoreceptor ellipsoid and 
myoid zones, and “dark without pressure” is hyporeflective at this level. Vitreoretinal tuft is a vitreoretinal degeneration located at the 
level of the inner limiting membrane. It was detected as a hyperreflective site with vitreoretinal adhesion leading to traction and thicken-
ing of the corresponding retinal area. The combination of the three degenerations poses a risk of rhegmatogenous retinal detachment 
due to the presence of the vitreoretinal tuft.

Keywords: white without pressure, dark without pressure, vitreoretinal tuft, optical coherence tomography
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Дегенерация «белое без давления» впервые была 
описана C.L. Schepens в I952 г. [1]. В настоящее время 
офтальмологи проявляют большой интерес к дегенера‑
ции «белое без давления» в связи с отсутствием единого 
мнения по поводу этиопатогенеза [2–10]. Одни авторы 
считают, что «белое без давления» относится к витрео‑
ретинальным дегенерациям и может служить фактором 
риска развития регматогенной отслойки сетчатки (РОС) 
[2, 6, 11], другие относят ее к группе интраретинальных 
дегенераций с отсутствием прогностической опасности 
развития РОС [3–5, 8, 12].

Клинически дегенерация «белое без давления» 
представляет собой изменение сетчатки в виде полу‑
прозрачного участка бело‑серого цвета [2–5], которое 
может выявляться в различных квадрантах глазного 
дна и чаще диагностируется у лиц с миопией высокой 
степени [13].

За последние годы появились единичные работы 
по изучению дегенерации «белое без давления» методом 
спектральной оптической томографии (ОКТ), которые 

показали, что при данной дегенерации отмечается ги‑
перрефлективность эллипсоидной зоны и отсутствует 
витреоретинальная тракция [3–5, 8].

Кроме того, в литературе описана и группа смешан‑
ных дегенераций, выявленных N. Choudhry и соавт. в 9 
из 68 (13,2 %) глаз [14], увеличение частоты до 21,72 % 
на парных глазах у больных с регматогенной отслойкой 
сетчатки [15]. Однако в настоящее время отсутствуют 
работы о состоянии витреоретинального интерфейса 
при смешанной дегенерации  — о сочетании дегенера‑
ции «белое без давления» с другими регматогенными 
и нерегматогенными дегенерациями. В связи с этим 
представляем клинический пример мультимодальной 
диагностики сочетанного выявления трех видов деге‑
нерации: «белое без давления», «темное без давления» 
и витреоретинальный пучок.

Пациент Е. 19 лет обратился к офтальмологу в апреле 
2020 г. с жалобами на появление плавающих помутнений 
в левом глазу.

При обследовании выявлено:
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Vis OS = 0,04 sph — 5,0 cyl — 2,25 ax 22 = 1,0;  
P0 = 17 мм рт. ст.

Передние отделы левого глаза не изменены. В стекло‑
видном теле имеются диффузные деструктивные изме‑
нения в виде нитчатых помутнений. При офтальмобио‑
микроскопии в наружном сегменте выявлено сочетанное 
изменение периферии сетчатки: «белое без давления», 
«темное без давления», витреоретинальный пучок 
с тракцией (рис. 1).

Проведено ОКТ‑сканирование на разных участках 
смешанных дегенераций. Исследование выявило нали‑
чие изменений витреоретинального интерфейса и уве‑
личение толщины сетчатки за счет тракции витреоре‑
тинального пучка, сращенного со стекловидным телом, 
при этом участки разной рефлективности внешней сет‑
чатки, топографически связанные с дегенерациями «бе‑
лое без давления» и «темное без давления», не связаны 
с витреоретинальной тракцией (рис. 2).

рис. 1. Мультимодальное изображение смешанных дегенераций сетчатки левого глаза (пациент Е., 19 лет): а — фотография с фундус-
камеры (Clarus 500); б — изображение с навигационного лазера (Navilas 577s); в — фотография с фундус-камеры (VISUCAM 500), 
белая стрелка указывает на дегенерацию «белое без давления», серая — «темное без давления», зеленая — нормальная сетчатка, 
красная — витреоретинальный пучок

Fig. 1. Multimodal image of retinal degenerations in the left eye (19-year-old male): a — color fundus photo (Clarus 500); б — fundus image 
(Navilas 577s navigated laser system); в — color fundus photo (VISUCAM 500), “white without pressure” (white arrow); “dark without pres-
sure” (grey arrow); normal retina (green arrow); vitreoretinal tuft (red arrow)

рис. 2. ОКТ-сканы сочетанных дегенераций сетчатки (левый глаз, пациент Е., 19 лет): а — черно-белая фотография (фундус-камера 
Clarus 500): желтые пунктирные стрелки (1, 2) указывают направление сканирования; а1 — линейный скан соответствует линии 
сканирования 1 на рисунке 2а: изменение профиля, утолщение сетчатки (до 256 мкм) за счет гиперрефлективного участка (красная 
стрелка) с витреоретинальной тракцией (желтая стрелка), в остальных участках профиль сетчатки не изменен; определяются участки 
пониженной (серые стрелки), повышенной (белые стрелки) и умеренной рефлективности эллипсоидной и миоидной зоны фоторецеп-
торов (зеленая стрелка); а2 — линейный скан соответствует линии сканирования 2 на рисунке 2а: профиль сетчатки не изменен; 
зеленая стрелка указывает на участок умеренной рефлективности, серая — на гипорефлективность, белая — на гиперрефлективность 
эллипсоидной и миоидной зон фоторецепторов, белая стрелка указывает на дегенерацию «белое без давления», серая — «темное без 
давления», зеленая — на нормальную сетчатку, красная — витреоретинальный пучок, желтая — витреоретинальная тракция

Fig. 2. OCT scans of retinal degenerations (19-year-old male): a — black and white fundus photo (Clarus 500), yellow dashed arrows show 
scanning directions. a1 — linear scan corresponding to line 1 in Fig. 2a: altered profile, thickening of the retina (up to 256 μm) due to the 
hyperreflective area (red arrow) with vitreoretinal traction (yellow arrow); in other areas the retinal profile is unchanged; areas of decreased 
(gray arrows), increased (white arrows) and moderate (green arrow) reflectivity of the photoreceptor ellipsoid and myoid zones; a2 — linear 
scan corresponding to line 2 in Fig. 2a: the retinal profile is unchanged; the area of moderate reflectivity (green arrow), hyporeflectivity (gray 
arrow), and hyperreflectivity (white arrow) of the photoreceptor ellipsoid and myoid zones, “white without pressure” (white arrow), “dark with-
out pressure” (gray arrow), normal retina (green arrow), vitreoretinal tuft (red arrow), vitreoretinal traction (yellow arrow)
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Проведено обследование парного правого глаза.
Vis OD = 0,04 sph — 5,5 cyl — 1,25 ax 179 = 1,0;  

Р0 = 15 мм рт. ст.
Передние отделы правого глаза не изменены. В сте‑

кловидном теле  — нежные деструктивные изменения. 
При офтальмобиомикроскопии в наружном сегменте 
периферии сетчатки выявлены сочетанные дегенерации 
«белое без давления» и «темное без давления». При ОКТ‑
сканировании данных участков определены изменения 
рефлективности эллипсоидной и миоидной зон фоторе‑
цепторов без изменения витреоретинального интерфей‑
са и тракции со стороны стекловидного тела (рис. 3).

При обследовании в динамике через 2 года состоя‑
ние остроты зрения и глазного дна обоих глаз осталось 

без изменений. Жалобы на умеренные плавающие по‑
мутнения в левом глазу сохраняются.

Представляем данные исследования левого глаза. 
При офтальмобиомикроскопии передние отделы левого 
глаза не изменены. В стекловидном теле — участки де‑
структивных изменений в виде нитчатых помутнений, 
больше в нижнем сегменте. На периферии в наружном 
отделе сетчатки сохраняется сочетание трех видов деге‑
нерации: «белое без давления», «темное без давления», 
витреоретинальный пучок с тракцией (рис.  4).

Таким образом, представленный клинический случай 
демонстрирует особенности витреоретинального ин‑
терфейса сочетанных форм периферических дегене‑
раций с помощью ОКТ. Сканограммы ОКТ показали, 

рис. 3. Изображение сочетанных периферических дегенераций сетчатки (правый глаз, пациент Е., 19 лет): а — цветная фотография 
(фундус-камера VISUCAM 500): белые стрелки указывают на дегенерацию «белое без давления», серая — на «темное без давления»; 
б — черно-белая фотография: желтая пунктирная стрелка указывает на направление сканирования; в — соответствующий линейный 
скан: профиль участка периферии сетчатки ровный, не изменен, внутренняя сетчатка не изменена, внешняя сетчатка: белая стрелка 
указывает на гиперрефлективность эллипсоидной и миоидной зон фоторецепторов; серая стрелка — на участки гипорефлективности 
указанных зон

Fig. 3. Peripheral retinal degenerations (right eye, 19-year-old male): a — color fundus photo (VISUCAM 500): “white without pressure” (white 
arrows), “dark without pressure” (gray arrow), b — black and white photo: the yellow dashed arrow indicates the direction of scanning; c — 
corresponding linear scan: no abnormalities of the retinal periphery profile, the inner retina is unchanged, the outer retina shows hyperreflec-
tivity of the photoreceptor ellipsoid and myoid zones (white arrow); areas of hyporeflectivity of the zones (gray arrow)

рис. 4. Мультимодальное изображение смешанных дегенераций сетчатки левого глаза в динамике через 2 года (пациент Е., 21 год): 
а — фотография с фундус-камеры (Clarus 500); б — изображение с навигационного лазера (Navilas 577s); в — фотография с фундус-
камеры (VISUCAM 500), белая стрелка указывает на дегенерацию «белое без давления», серая — «темное без давления», зеленая — 
нормальная сетчатка, красная — витреоретинальный пучок

Fig. 4. Multimodal image of retinal degenerations in the left eye two years later (21-year-old male): a — color fundus photo (Clarus 500); b — 
fundus image (Navilas 577s navigated laser system); c — color fundus photo (VISUCAM 500), “white without pressure” (white arrow); “dark 
without pressure” (grey arrow); normal retina (green arrow); vitreoretinal tuft (red arrow)
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что дегенерации «белое без давления» и «темное без дав‑
ления» располагаются интраретинально без витреоре‑
тинальной тракции. Для дегенерации «белое без давле‑
ния» для картины ОКТ характерна гиперрефлективность 
на уровне внешней сетчатки в эллипсоидной и миоидной 
зонах фоторецепторов, для «темного без давления» — ги‑
порефлективность данной области. Витреоретинальный 
пучок — витреоретинальная дегенерация, расположенная 
на уровне внутренней пограничной мембраны, выглядит 
как гиперрефлективный участок с витреоретинальным 
сращением, приводящий к тракционному утолщению 

соответствующего участка сетчатки. Сочетание трех ви‑
дов дегенерации может представлять риск развития рег‑
матогенной отслойки сетчатки в связи с наличием трак‑
ции витреоретинального пучка.
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