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Резюме
Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) — одна 

из значимых медико-социальных проблем современ-
ного общества. Развитие ее рефрактерности усугубля-
ет патологический процесс и приводит к неизбежной 
слепоте. Несмотря на то, что ПОУГ составляет до 80% 
среди всех случаев заболеваний глаукомой, пробле-
ма формирования ее рефрактерности рассмотрена  
в различных отечественных и зарубежных источниках 
недостаточно подробно. В статье представлен обзор 
основных офтальмологических факторов, которые спо-
собствуют изменениям различных структур глазного 
яблока и ускоряют формирование рефрактерных форм 
ПОУГ. Так, одной из причин является генетическая пред-
расположенность к развитию ПОУГ. Стоит отметить, что 
у 60% пациентов с положительным семейным анам-
незом риск развития ПОУГ возрастает в 10 раз (при 
первой степени родства). Также дополнительными фак-
торами развития рефрактерной формы ПОУГ являются  

реактивный синдром и травматизация трабекулы при 
проведении лазерной хирургии. Важно подчеркнуть, что 
риск развития и прогрессирования ПОУГ у пациентов  
с наследственной предрасположенностью значительно 
выше, при этом назначение ряда лечебных меропри-
ятий может явиться причиной формирования лекар-
ственной резистентности. Генотипирование является 
перспективным научно-практическим направлением, 
благодаря которому представляется возможным про-
гнозировать фармакологический ответ на применение 
определенного лекарственного средства и индивиду-
ально подбирать подходящую терапию согласно гено-
типу пациента. Такой подход позволит предотвратить 
ряд осложнений и сделать прогноз течение заболева-
ния более контролируемым. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: первичная открытоугольная гла-
укома, рефрактерность, наследственность, факторы 
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Термин «рефрактерная глаукома» описыва-
ет форму заболевания, которая характеризу-
ется тяжелым, прогрессирующим течением 
вследствие развития устойчивости, что опре-

деляет недостаточную эффективность любых, в пер-
вую очередь, стандартных методов лечения [1–3].  
В литературе проблема формирования рефрак-
терности первичной открытоугольной глаукомы 
(ПОУГ) все еще систематизирована недостаточно, 
несмотря на то, что такая форма заболевания пре-
валирует в общей распространенности, составляя 
более 80% среди всех случаев [4]. При современ-
ном подходе к классификации данной патологии 
принимаются во внимание параметры, характери-
зующие состояние уровня внутриглазного давления 
(ВГД), центральных зрительных функций, поля зре-
ния (ПЗ), слоя нервных волокон сетчатки (СНВС)  
и диска зрительного нерва (ДЗН), что свидетельству-
ет о значимости офтальмологических факторов.

В классификациях, приведенных в актуальных 
источниках, термин «рефрактерная глаукома» не 
встречается. Виды глауком, которые, согласно клас-
сификации, относятся к рефрактерной форме, рас-
сматриваются как самостоятельные нозологиче-
ские единицы [5, 6]. 

Вместе с тем, многофакторность (полиэтило-
гичность) развития ПОУГ диктует применение ком-
плексного подхода к диагностике, лечению и выбо-
ру тактики ведения пациентов. Отсутствие знаний 
в области этиологии ПОУГ обеспечивает высокую 
вероятность развития глаукомы с тяжелым тече-
нием и устойчивостью к традиционным методам 
лечения. Актуальность оценки разных факторов, 
способствующих развитию рефрактерной формы 
глаукомы, использование комплексного подхода  
в диагностике, своевременное и персонализиро-
ванное лечение, обусловленные целесообразностью 
сохранения зрительных функций, определило про-
ведения дополнительного анализа офтальмологиче-
ских факторов, влияющих на течение ПОУГ.

Abstract
Primary open-angle glaucoma (POAG) is one of the 

most significant medico-social problems in the modern 
society. The development of its refractoriness aggravates 
the pathological process and inevitably leads to blindness. 
Despite the fact that this form accounts for up to 80%  
of all glaucoma cases, the problem of POAG refractori-
ness has not been considered in sufficient detail in either 
Russian or foreign sources. The article presents an overview 
of the main ophthalmic factors that contribute to changes 
in various structures of the eyeball and accelerate the 
formation of refractory forms of POAG. One of the reasons 
for that is a genetic predisposition to the development  
of POAG. It is worth noting that in 60% of patients with  
a family history of glaucoma, the risk of developing POAG 
increases by 10 times (among the first-degree relatives).  

Additional factors in the development of the refractory 
form of POAG are the reactive syndrome and during laser 
surgery. It is important to emphasize that the risk of 
development and progression of POAG in patients with  
a hereditary predisposition is much higher, while indi- 
cating a number of therapeutic measures may lead to 
drug resistance. Genotyping is a promising scientific and 
practical direction of research, allowing prediction of the 
pharmacological response to a particular drug and indi-
vidual selection of the appropriate therapy according to 
the patient's genotype. This approach could help prevent 
a number of complications and improve the accuracy of 
disease prognosis.

KEYWORDS: primary open-angle glaucoma, risk factors, 
refractoriness, heredity, progression.

Генетическая предрасположенность  
к развитию ПОУГ

Последнее время в литературе значительно воз-
росло внимание к молекулярно-генетическим осно-
вам, участвующим в развитии глаукомы [7–9]. Это 
определяется тем, что не менее чем у 60% пациен-
тов с положительным семейным анамнезом выявля-
ют 10-кратное повышение риска развития ПОУГ для 
родственников первой степени родства [4, 10–12]. 
Наследование ПОУГ может быть связано с повышен-
ным риском развития ПОУГ и риском наследования 
отдельных компонентов заболевания [13–17]. 

Для определения наследственных форм ПОУГ 
на самых ранних этапах использовался анализ гене-
тического сцепления. Применение данного подхо-
да способствовало идентификации многих локу-
сов генов, ассоциированных с ПОУГ — MYOC/
TIGR (GLC1A, 1q24.3-q25.2), отвечающего за синтез 
белка миоцилина; ОРTN (GLC1Е, 10 р14-р15), детер-
минирующего образование оптиневрина, WDR36 
(GLC1G, 5q22.1) и NTF4 (GLC1O, 19q13.33), коди-
рующего белок нейротрофин-4. Мутации MYOC/
TIGR (1q24.3-q25.2) и OPTN (10р14-р15) наследу-
ются по аутосомно-доминантному типу и принад-
лежат к группе моногенных заболеваний. При этом 
вероятность развития данной патологии у носите-
лей таких полиморфизмов находится в интервале 
от 60 до 100%. Наследование той или иной мута-
ции MYOC/TIGR определяет период проявления  
и особенности клинической картины заболевания: 
например, мутация p.Q368X характеризует более 
поздний период манифестации глаукомы и добро-
качественное клиническое течение по сравнению 
с p.Y437H, p.I477N и p.P370L, которые характерны 
для развития ювенильных форм ПОУГ, сопровожда-
ющихся агрессивным течением [18, 19].

Среди наиболее частых полиморфизмов MYOC/
TIGR описана нонсенс-мутация Gln368Х (определя-
ет около 40% случаев MYOC/TIGR-ассоциированной 
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WDR36 является геном-модификатором для других 
генетических детерминант, способствующих разви-
тию глаукомы. Ген NTF4, расположенный на длин-
ном плече 19-й хромосомы (19q13.3), определяет 
синтез белка нейротрофина-4. Мутации в нем были 
выявлены у 1,7% пациентов с «классической» ПОУГ 
и глаукомой низкого давления. У 20–50% пациен-
тов вклад в развитие ПОУГ вносят мутации в гене 
цитохрома P-450 CYP1B1, который находится на 
коротком плече 2-й хромосомы в локусе 2p22.2. 
Продукт этого гена принимает участие в обмене 
стероидных гормонов, ретинола, ретиналя и экс-
прессируется почти во всех тканях организма, в том 
числе и в тканях глаза. В отчете, предоставленном 
зарубежными исследователями, пациенты с ПОУГ  
и вариациями последовательности WDR36 были 
связаны с более тяжелым фенотипом заболевания 
по сравнению с теми, у которых их не было [26].

В настоящее время отмечается увеличение 
количества исследований с использованием гене-
тических технологий и технологий высокопроиз-
водительного секвенирования ДНК для дальней-
шего исследования и диагностики глаукомы [16, 
17, 27–32]. Так, например, при изучении распре-
деления генотипов и ассоциации полиморфизма 
Pro72Arg (rs1042522) гена ТР53 с ПОУГ на примере 
172 пациентов с ПОУГ I-IV стадий и разным уров-
нем внутриглазного давления (ВГД) исследовате-
лями было установлено, что среди гомозиготных 
генотипов преобладал генотип Pro72Pro, который 
встречался в 1,9 раза чаще, чем в контроле. Поли-
морфизм Pro72Arg был ассоциирован с развити-
ем ПОУГ (χ2=9,49; р=0,009). Риск развития ПОУГ 
у носителей генотипа Pro72Pro был более чем  
в 2 раза выше (отношение шансов 2,17; доверитель-
ный интервал 1,02–4,61) по сравнению с контро-
лем [33]. Данные, полученные Lin H.J. et al. (2014), 
также показали значительные различия в распре-
делении полиморфизма — 460 T/C VEGF-A между 
контрольной группой и пациентами с ПОУГ. Гомо-
зиготы отсутствовали в контрольной группе, поэто-
му данный генотип может являться генетическим 
маркером ПОУГ [34]. 

Идентификация генов, связанных с заболева-
нием, может предоставить полезную информацию 
как для пациентов, так и для врачей, позволяя раз-
работать генетические скрининговые тесты, кото-
рые могут помочь специалистам оценить риск воз-
никновения заболевания, а также провести разли-
чие между клинически схожими расстройствами. 
Таким образом, риск развития ПОУГ у пациентов  
с наследственной предрасположенностью значи-
тельно повышен, что объясняет более частую реги-
страцию патологии у данной категории граждан  
и не всегда возможное достижение успеха с назна-
чением лечебных мероприятий, что может явиться 
причиной формирования лекарственной устойчи-
вости в последующем.

ПОУГ), которая обеспечивает укорочение молекулы 
миоцилина в результате потери «ольфактомедин-
подобного домена». Мутантный белок становится 
нерастворимым, вследствие чего происходит его 
накопление в эндоплазматическом ретикулуме кле-
ток трабекулярной сети, что способствует их апоп-
тозу [19, 20]. Исследования, проведенные в Санкт-
Петербурге, также выявили, что наиболее часто при 
ПОУГ встречается мутация Gln368Х в гене MYOC 
[21]. Экспрессия гена MYOC/TIGR осуществляет-
ся во всех структурах глазного яблока, таких как 
трабекулярная сеть, цилиарное тело, склера, сосу-
дистая оболочка, роговица, сетчатка, шлеммовом 
канал и постламинарные аксоны зрительного нерва 
[22].

Миоциллин играет роль в регуляции оттока 
внутриглазной жидкости (ВГЖ) из трабекулярной 
сети. Кроме того, он принимает участие в процес-
се формирования внеклеточного вещества соеди-
нительной ткани. Наличие мутантного миоцилли-
на приводит к нарушению нормального функцио-
нирования митохондриальной сети клеток, делая 
ее структуры чувствительными к оксидативному 
стрессу. К нарушениям процессов энергетического 
обмена особенно чувствительны ганглиозные клет-
ки сетчатки и астроциты решетчатой пластинки. 
Исследования, проведенные S. Monemi et al. (2005) 
показали, что сочетание мутаций в двух генах — 
MYOC и CYP1B1 в гетерозиготном состоянии — 
приводит к возникновению глаукомы с более зло-
качественным течением и ранним манифестирова-
нием [23].

Ген ОРTN экспрессируется в таких тканях глаза, 
как цилиарное тело, трабекулярная сеть, сетчат-
ка, зрительный нерв, а также выявляется в ВГЖ. 
Белок оптиневрин обеспечивает межмолекулярное 
взаимодействие посредством осуществления пере-
дачи сигнала в клетках. Кроме того, он относится  
к фактору транскрипции, что важно при регуляции 
апоптоза [24]. Характерными мутациями для гена 
ОРTN являются: p.E50K, c.691_692insAG, p.R545Q, 
p.M98K, p.H26D, p.H468R, p.A336G, p.A377T, 
p.T202R, p.E322K. Их наличие приводит к уско-
рению апоптоза гангиозных клеток сетчатки [23, 
24]. В 2002 году Rezaie T. et al. при исследовании 
54 семей с аутосомно-доминантным типом насле-
дования ПОУГ выявили полиморфизмы гена OPTN, 
ответственные за возникновение заболевания.  
По данным авторов, наиболее часто у пациентов  
с глаукомой выявляется замена глутамина на лизин 
в 50-м положении (Glu50Lys) из-за замены гуанина 
на аденин в 458-й позиции (458G>A) в четвертом 
экзоне OPTN, она была обнаружена у 13,5% боль-
ных [25].

Мутации в гене WDR36 на длинном плече 5 хро-
мосомы (GLC1G, 5q22.1) встречаются значитель-
но реже и вносят вклад в развитие ПОУГ примерно  
в 5–6,9% случаев. По современным представлениям, 

Факторы развития рефрактерной ПОУГ



ОБЗОРЫ ЛИТЕРАТУРЫ

82 4/2022   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

Генетические мутации, связанные  
с восприимчивостью лекарственных 
средств

Прогресс в области фармакогенетики и фарма-
когеномики обеспечивает понимание роли лекар-
ственных препаратов, назначаемых местно или 
системно, в развитии определенных заболева-
ний. Так, например, длительные инстилляции или 
системный прием глюкокортикостероидов способ-
ствуют повышению уровня ВГД и увеличению риска 
развития и прогрессирования глаукомы.

Исследования последних лет свидетельствуют  
о том, что фармакокинетические и фармакоди-
намические процессы, влияющие на восприим-
чивость к лекарственным средствам (ЛС), также 
определяются мутациями в генах (явлениями гене-
тического полиморфизма). Кроме того, ими могут 
определяться различия фармакологического ответа 
организма на ЛС. В литературе представлены рабо-
ты, посвященные данной проблеме, среди наиболее 
частых — исследования по влиянию полиморфизма 
гена CYP2D6 при назначении β-адреноблокаторов 
(БАБ) [36, 37], влияние полиморфизмов генов  
β1- и β2-адренорецепторов [38, 39], генов, кодиру-
ющих F2α-рецептор, отвечающий за индивидуаль-
ную чувствительность к аналогам простагландинов 
[40].

В нерандомизированном клиническом иссле-
довании было проведено испытание влияния несе-
лективного БАБ (тимолола) на здоровых волонте-
рах, которые получали препарат на протяжении  
6 недель. Было установлено, что лица, гомозигот-
ные по кодону Arg389, достоверно имеют более 
высокий изначальный уровень ВГД и более вос-
приимчивы к тимололу, что проявлялось стабиль-
ным понижением уровня офтальмотонуса. У гомо-
зигот Ser49 при применении тимолола проявля-
лась брадикардия, низкое систолическое давление 
и высокое диастолическое давление, в отличие от 
индивидов с Gly49 [41]. Yang Y. et al. (2009) про-
демонстрировали, что полиморфизм rs16947 гена 
CYP2D6 определяет чувствительность к другому 
БАБ (тимололу) [42]. В ходе исследования автора-
ми было установлено, что пациенты генотипа СС 
по аллелю гена CYP2D6 (быстрые метаболизато-
ры) имеют достоверно более низкую вероятность 
развития тимолол-индуцированной брадикардии 
в сравнении с группой больных, имеющих гено-
тип ТТ. В ряде работ были изучены полиморфиз-
мы адренорецепторов β1 и β2, которые ответствен-
ны за индивидуальные особенности восприимчи-
вости пациентов к проводимому лечению [43–46].  
В частности, в исследовании McCarty C.A et al. 
(2008) при анализе данных 210 пациентов было 
выявлено, что у больных, гомозиготных по Gln27, 
снижение уровня ВГД было более выраженным (на 
20% и более) [46].

Особое внимание в литературных данных уде-
ляется изучению эффективности аналогов проста-
гландинов, являющихся ЛС «первой линии» при 
лечении ПОУГ. Рядом исследователей был под-
тверждена корреляция между полиморфизмом 
rs1293097 и уровнем снижения ВГД [47, 48]. Позже 
Camras C.B. et al. (2003) уточнили, что частота такой 
невосприимчивости равна 18%. Работа Sakurai M. 
et al. (2007), посвященная эффективности приме-
нения латанопроста у 100 волонтеров, позволила 
прояснить факт того, что существует корреляция 
между полиморфизмом rs1293097 и степенью сни-
жения уровня ВГД. Автор также отметил ассоциа-
цию полиморфного маркера rs3753380 c более низ-
кой чувствительностью к латанопросту [49].

Результаты генотипирования предполагают 
прогнозирование индивидуального фармакологи-
ческого ответа на определенное ЛС и персонифи-
цированный подбор терапии (например, индивиду-
альная доза, кратность и время введения, путь вве-
дения, своевременность замены ЛС) [50, 51]. Такой 
«индивидуальный» подход к терапии согласно гено-
типу пациента, представляет перспективное новое 
научно-практическое направление, более деталь-
ное изучение которого позволит предупредить раз-
витие различных осложнений и лекарственной 
устойчивости.

Хирургические факторы риска развития 
рефрактерной формы ПОУГ

Вероятность возникновения реактивного син-
дрома, травматизации трабекулы при лазерной 
хирургии выступают дополнительными факторами 
развития рефрактерной формы ПОУГ. В частности, 
лазерные антиглаукомные операции могут высту-
пать в качестве фактора, влияющего на развитие 
рефрактерной формы ПОУГ вследствие того, что 
процесс рубцевания стимулируется и поддержива-
ется серией событий, происходящих до, во время  
и после такого вида вмешательства [52, 53]. Хирур-
гические вмешательства в той или иной степе-
ни усугубляют исходные нарушения клеточного  
и гуморального звеньев иммунитета, что оказыва-
ет негативное влияние на репаративные процессы  
в зоне операции. Это проявляется увеличением 
катаболической фазы заживления (отек, воспа-
ление, фибробластная реакция, рубцевание) над 
анаболической фазой (репарация, восстановление 
поврежденной ткани) [54, 55]. Хирургическая трав-
ма сопровождается гипоксическими изменениями  
в тканях и развитием ацидоза. Это приводит к увели-
чению кислородных радикалов, биогенных аминов 
(например, гистамина), полипептидов (брадикини-
на) и белков (лизосомных ферментов-плазминов).

Ряд цитокинов (ИЛ-1, трансформирующий 
ростовой фактор [ТФР] β1, фактор роста фибробла-
стов, фактор некроза опухоли, макрофагальный 
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ингибирующий фактор) высвобождается в очаге 
поражения, запуская каскад цитокиновых реакций 
[56]. Это может способствовать возникновению 
реактивного синдрома, характеризующегося повы-
шением уровня ВГД в первые часы после лазерного 
вмешательства и развитием воспалительного про-
цесса в дальнейшем [57, 58]. Реактивный синдром, 
по данным ряда исследователей, относится к одно-
му из наиболее часто встречающихся осложнений, 
наряду с развитием макулярного отека и геморра-
гическими осложнениями [58, 59]. 

Все вышеуказанные процессы являются осно-
вой для поддержания хронического воспалительно-
го компонента, сопровождающегося альтерацией, 
экссудацией и пролиферацией. Это усугубляет тече-
ние послеоперационного периода, приводит к раз-
витию «порочного круга» и рубцеванию в зоне опе-
ративного вмешательства.

Использование лазерных технологий эффектив-
но для улучшения оттока ВГЖ, однако, активация 
процессов воспаления, характерная для послеопера-
ционного периода, способствует развитию фибро-
зирования и рубцевания трабекулярной ткани, что 
еще более усугубляет ситуацию [57-59]. Так, работы 
некоторых исследователей свидетельствуют о повы-
шении уровня офтальмотонуса после селективной 
лазерной трабекулопластики. Например, в рабо-
те SooHoo J.R. et al. (2015) при гистологическом 
исследовании трабекулярной сети, выполненном 
при помощи сканирующей электронной микроско-
пии и трансмиссионной микроскопии, проведен-
ной после селективной лазерной трабекулопласти-
ки, были выявлены разрушенные трабекулярные 
сетчатые клетки с частично деформированными 
внеклеточными пигментными гранулами, несмотря 
на отсутствие некроза в зоне коагулятов и повреж-
дения окружающих структур. В связи с этим повтор-
ное проведение данной процедуры может привести 
к выраженному нарушению анатомической струк-
туры и индуцированному препятствию оттока ВГЖ  
[60–63].

Предполагается, что кроме патологии трабе-
кулярной сети и решетчатой мембраны для разви-
тия глаукомного процесса имеет значение изме-
нение эластичности и упругости фиброзной кап-
сулы глаза. Это возникает вследствие патологиче-
ского ускорения естественных геронтологических  
процессов в результате изменения обмена кол-
лагена — основного структурного белка склеры.  
В рамках механической теории патогенеза ПОУГ 
упоминается роль соединительной ткани в воз-
никновении и развитии заболевания. При ПОУГ 
нарушается образование компонентов экстрацел-
люлярного матрикса (коллагена, протеогликанов, 
молекул клеточной адгезии), а именно, повышает-
ся жесткость и снижаются эластические свойства 
роговицы и склеры глаза [64, 65].

Согласно данным Coudrillier B. et al. (2015), 
ПОУГ оказывает выраженное влияние на структуру 
коллагеновых волокон склеры, встроенных в бога-
тую протеогликанами матрицу. При анализе состо-
яния 22 человеческих склер от 11 доноров, не боле-
ющих глаукомой (9 глаз) и от 7 доноров (13 глаз) 
с диагнозом «глаукома» были выявлены повышение 
жесткости матрикса и волокон, а также появление 
меридиональных деформаций, что было расценено 
исследователями как результат ремоделирования 
тканей [66].

Регуляция экстрацеллюлярного матрикса про-
исходит при помощи протеолитических ферментов, 
в частности, матричных металлопротеиназ (ММП) 
и сериновых протеиназ, а также специфических 
ингибиторов их активности — тканевых ингибито-
ров металлопротеиназ (TIMs) [65, 66]. Главной при-
чиной патологического ремоделирования считается 
избыточный синтез матриксных металлопротеиназ 
(MMР), активация которых происходит под влияни-
ем цитокинов, в частности, ТФР-β2 [65].

В исследовании Соколова В.А. и соавт. (2013) 
при анализе результатов биохимического иссле-
дования слезной жидкости 68 пациентов (сред-
ний возраст — 62,7 года) с различными стадиями 
ПОУГ было отмечено повышение среднего уровня 
ММП-9 в 2,6 раза по сравнению с группой контро-
ля (12 человек без ПОУГ) от 129,0 до 158,4 нг/мл  
и 63,1 нг/мл, соответственно. Кроме того, авто-
рами была отмечена тенденция, свидетельствую-
щая об увеличении концентрации ММР-9 при утя-
желении стадии заболевания [67]. Рукиной Д.А.  
с соавт. (2011) было выявлено значительное повы-
шение концентрации ММП-9 (в 7 раз по сравнению 
с контролем) в слезной жидкости больных с ПОУГ. 
Авторами также показано нарушение у данной 
группы пациентов локального статуса цитокинов 
(высокие концентрации ИЛ-1 и ИЛ-6, низкие ТФР-
β1 и ТФР-β3). Показана сопряженность дефицита 
локальной продукции ТФР-β1 и высоких концен-
траций ММП-9 с тяжестью проявлений глаукомного  
процесса [68].

Органоспецифическое системное поражение 
соединительной ткани глаза при ПОУГ в виде гла-
укомной склеропатии имеет аутоиммунологиче-
скую природу с вовлечением в патологический 
процесс как всей толщи корнеосклеральной обо-
лочки, так и ее трабекулярных интраструктур.  
В соединительной ткани склеры при ПОУГ опреде-
ляются взаимосвязи между обменными нарушени-
ями и дезорганизацией, что отличает эти процессы 
от изменений инволюционного характера. Соглас-
но выполненным иммуногистохимическим иссле-
дованиям склеральных образцов, были установле-
ны отличительные особенности характера накопле-
ния коллагена I, III типов и фибронектина при ПОУГ 
[66]. В исследовании Журавлевой А.Н. (2009) при 
анализе образцов склеры 65 человек (33 женщин 
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и 32 мужчин, имеющих вторую и третью стадии 
ПОУГ на одном или обоих глазах) были верифи-
цированы места активной экспрессии коллагена I,  
III типов, фибронектина, гликозаминогликанов 
в склеральной ткани глаукомных глаз. Они соот-
ветствовали слоям, где были наиболее выражены 
структурные изменения соединительной ткани, 
что, по мнению автора, подтверждало наличие вза-
имосвязи между процессом дезорганизации и мета-
болическими нарушениями в склере при ПОУГ  
[69].

Клинические проявления структурных измене-
ний фиброзной оболочки глаза при ПОУГ обычно 
связывают с изменением ригидности глаза, причем 
ее повышение в клинике неоднократно подтверж-
далось совершенно различными методами исследо-
ваний [70]. Дезорганизованность соединительнот-
канной основы склеры постоянно отмечают офталь-
мохирурги, выполняя антиглаукомные операции. 
Известно, что в терминальных стадиях заболевания 
нередко отмечаются выраженные дегенеративные 
изменения роговицы, вплоть до глаукомной кера-
топатии. Так, например, в работе Алексеева И.Б.  
и соавт. (2016) при изучении данных офтальмо-
логических методов исследования 252 пациентов  
(501 глаз) в возрасте от 40 до 71 года с диагнозом 
ПОУГ были выявлены характерные структурные 
изменения практически во всех слоях роговицы. 
Впервые при изучении ПОУГ прижизненно автора-
ми были установлены дистрофические изменения 
в структурах фиброзной капсулы глаза на клеточ-
ном уровне и отмечена корреляция обнаруженных 
структурных патологических изменений в фиброз-
ной капсуле глаукомного глаза со стадией заболе-
вания [71]. В работе Аветисова С.Э. с соавт. (2012) 
были обобщены результаты обследования 800 паци-
ентов (1076 глаз: I ст. — 288, II ст. — 414, III ст. —  
374) с компенсированной ПОУГ, в возрасте от 45 
до 75 лет, получавших медикаментозное лечение. 
Исследование было посвящено изучению биоме-
ханических свойств фиброзной оболочки глаза  
и ВГД с помощью динамической двунаправленной 
аппланации роговицы, измеренной при помощи 
прибора Ocular Response Analyzer (ORA, Reichert, 
США). Авторами было отмечено, что у пациентов 
с далекозашедшей стадией глаукомы отмечается 
выраженное достоверное (p<0,05) снижение всех 
показателей: фактора резистентности в среднем  
на 1,4 мм рт.ст., корнеального гистерезиса — на  
0,7 мм рт.ст., времени достижения первой апплана-
ции — на 0,37 мс [72].

Одним из выраженных осложнений оператив-
ного вмешательства по поводу глаукомы является 
развитие послеоперационного конъюнктивально-
го фиброза — появление фибрина в области после-
операционной фистулы. Фибрин в полости глаза  

стимулирует образование фибробластоподобных 
клеток. Это может приводить к формированию 
фибриновых «пробок» в зоне оперативного вмеша-
тельства (как со стороны передней камеры глаза, 
так и в зоне сформированной фистулы с после-
дующими анатомическими изменениями в глазу, 
приводящими к подъему уровня ВГД и сводящему 
на нет эффект проведенных антиглаукоматозных 
операций [73–76]. Исследователями предлагается  
достаточное количество способов (как хирурги-
ческих, так и медикаментозных) для уменьше-
ния возможности развития рубцового препятствия  
в области вновь созданных путей оттока, одним  
из которых является использование постоянных 
или биодеградирующих дренажей.

Одним из основных направлений медикамен-
тозной интра- и послеоперационной коррекции 
избыточного рубцевания является применение глю-
кокортикостероидов («золотого стандарта» в лече-
нии воспаления), действующих на уровне блока-
ды фосфолипазы и предотвращение развитие всего 
воспалительного каскада в сочетании с применени-
ем группы нестероидных противовоспалительных 
препаратов.

Egbert P. (1993) провел рандомизированное 
проспективное исследование с участием африкан-
ских пациентов после неудачного исхода хирур-
гического лечения глаукомы. После однократных 
интраоперационных аппликаций 5-фторурацила 
частота успешных исходов была отмечена в 83% 
случаях, в то время как в контрольной группе она 
не превышала 39% при сроке наблюдения около  
9 месяцев [77].

Заключение
Рефрактерная форма ПОУГ является социально 

значимым многофакторным заболеванием, на раз-
витие и течение которой оказывают влияние ряд 
морфофункциональных изменений непосредствен-
но в глазном яблоке. К ним относят перенесенные 
ранее оперативные вмешательства по поводу ПОУГ 
и наследственные факторы, генетическую предрас-
положенность к развитию ПОУГ, изменения локаль-
ных метаболических процессов в зоне ранее про-
веденных оперативных вмешательств. Тщательное 
изучение выполнение комплексного обследования, 
своевременная корректировка терапии в раннем 
послеоперационном периоде обеспечат возмож-
ность проведения персонализированного подхода 
к каждому пациенту. Расширение научных пред-
ставлений о ключевых факторах риска развития  
и прогрессирования глаукомы будет способство-
вать в дальнейшем разработке точных индивиду-
альных стратегий профилактики и лечения данного 
заболевания.
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