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Резюме
ЦЕЛЬ. Исследовать показатели сосудистого эндоте-

лиального фактора роста (Vascular endothelial growth 
factor, VEGF) слезы при глаукоме и гипертензивной пато-
логии беременности.

МЕТОДЫ. В исследование включены 44 участника:  
7 беременных женщин с физиологически протекавшей 
беременностью без осложнений, 12 пациенток с диа-
гнозом умеренная (8 женщин) и тяжелая (4 женщины) 
преэклампсия, 19 беременных пациенток с хрониче-
ской артериальной гипертензией I, II; группу сравнения  
с глазной патологией составили 6 пациентов с да- 
лекозашедшей стадией первичной открытоугольной 
глаукомы, госпитализированных для хирургического 
вмешательства в связи с отсутствием компенсации 
офтальмотонуса. После стандартного офтальмологи-
ческого и акушерского обследований пациентам был 
выполнен забор слезы по оригинальной методике для 
исследования.

РЕЗУЛЬТАТЫ. Уровень VEGF слезы статистически зна-
чимо выше в группе преэклампсии, в группе беремен-
ных с хронической артериальной гипертензией и при 
глаукоме по сравнению с физиологически протекающей 
беременностью. Кроме того, при преэклампсии пока-
затель был выше, чем при артериальной гипертензии. 
Недостоверные отличия получены при сравнении групп 
преэклампсии и глаукомы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. При преэклампсии и глаукоме показа-
тели VEGF слезы статистически значимо выше. Уровень 
VEGF слезы имеет достоверные отличия при физиоло-
гической беременности и беременности на фоне хро-
нической артериальной гипертензии. Изучение уровня  
VEGF слезы является перспективным как при глазной, 
так и при общей патологии.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: первичная открытоугольная гла-
укома, беременность, артериальная гипертензия, пре-
эклампсия, забор слезы, показатель VEGF.
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ORIGINAL ARTICLE

Abstract
PURPOSE. To study the tear levels of vascular endothe-

lial growth factor (VEGF) in glaucoma and hypertensive 
disorders of pregnancy.

METHODS. The study included 44 participants: 7 preg-
nant women with an uncomplicated physiological preg-
nancy, 12 patients diagnosed with moderate (8 women) and 
severe (4 women) preeclampsia, 19 pregnant patients with 
stage I–II chronic arterial hypertension; the comparison 
group consisting of 6 patients with advanced primary open-
angle glaucoma hospitalized for surgical treatment due to 
uncompensated intraocular pressure. After standard oph-
thalmologic and obstetric examinations, tear samples were 
collected using an original sampling technique for analysis.

RESULTS. Tear VEGF levels were significantly higher in 
the preeclampsia group, in pregnant women with chronic 

arterial hypertension, and in patients with glaucoma com-
pared with those with physiological pregnancy. Moreover, 
the indicator was higher in preeclampsia than in arterial 
hypertension. No statistically significant differences were 
found when comparing the preeclampsia and glaucoma 
groups.

CONCLUSION. Tear VEGF levels are significantly elevated 
in preeclampsia and glaucoma. Tear VEGF level shows 
significant differences between physiological pregnancy  
and pregnancy complicated by chronic arterial hyperten-
sion. Investigation of tear VEGF levels appears promising 
for both ocular and systemic pathology.

KEYWORDS: primary open-angle glaucoma, pregnancy, 
arterial hypertension, preeclampsia, tear sampling, VEGF 
level.
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Сосудистый эндотелий является активной ме- 
таболической системой. Эндотелиальные 
клетки обеспечивают воспалительные и им- 
мунные процессы, регулируют адгезию лей-

коцитов, проницаемость и тонус сосудов, участву-
ют в системе гемостаза, стимулируют процессы 
ангиогенеза [1]. В современной медицине боль-
шое внимание уделяется эндотелиальной сосуди-
стой дисфункции как патогенитическому механиз-
му развития многих заболеваний различной эти-
ологии [2]. Cосудистый эндотелиальный фактор 
роста (vascular endothelial growth factor, VEGF) был 
открыт в 1989 году Н. Ферра и рассматривается 
сегодня как один из ведущих маркеров эндотели-
альной дисфункции. Продолжается изучение роли 
VEGF в эксперименте [3], исследуются возможно-
сти новых стратегий лечения заболеваний, связан-
ных с ишемией и повреждением при использова-
нии VEGF [4]. На данный момент выделяют 6 фак-
торов роста, самым важным из которых является 
VEGF-А. Он участвует в митозе, формировании про-
светов кровеносных сосудов и пор в клетках эндо-
телия, хемотаксисе макрофагов и гранулоцитов, 
блокирует апоптоз эндотелиальных клеток сосудов, 
усиливает их проницаемость и вазодилатацию [5]. 
Этот цитокин продуцируется различными типами 
клеток: макрофагами, фибробластами, лимфоцита-
ми, полиморфноядерными клетками, остеобласта-
ми, эндотелиальными и гладкомышечными клет-
ками, мезангиальными клетками клубочков почек, 
тромбоцитами и кератиноцитами. VEGF обнару-
жен в яичниках человека, плаценте, почках, печени  
и мозге эмбриона, сыворотке крови и синовиаль-
ной жидкости. Уровень экспрессии VEGF в сыворот-
ке человека прогрессивно уменьшается после рож-
дения и минимален в большинстве тканей взрос-
лых, за исключением мест активного ангиогенеза, 
таких как яичники, матка и кожа. В норме VEGF 
присутствует в конъюнктиве, сетчатке и хориоидее 
[6]. VEGF участвует в развитии зрительного нерва 
и нервных клеток сетчатки. Во взрослом организме 
ростовой фактор проявляет свои нейропротектор-
ные свойства как в норме, так и при ишемических 
состояниях. В условиях ишемии VEGF способствует 
росту новообразованных сосудов, что должно уве-
личивать жизнеспособность поврежденных тканей 
[7]. Возникновение ишемии и гипоксии передне-
го и заднего отрезков глаза приводит к экспрессии 
VEGF в глазах [8, 9].

Повышение в сыворотке крови содержания 
VEGF на ранних стадиях церебральной ишемии 
свидетельствует об активации ангиогенеза и про-
цессов, противодействующих повреждению сосуди-
стой стенки. Определение маркеров эндотелиаль-
ной дисфункции на ранней стадии ишемии голов-
ного мозга может предупредить развитие острых 
церебральных сосудистых катастроф [10].

Слезная жидкость не является широко исполь-
зуемым биологическим материалом в клинико-био-
химических лабораториях. На сегодня существуют 
данные об исследовании слезы при болезни Грейв-
са без тиреоидной орбитопатии [11], анализа слез-
ной жидкости пациентов с рассеянным склерозом 
[12], изучается состав слезы при глазных заболе-
ваниях (синдром сухого глаза, дисфункция мейбо-
миевых желез, ношение контактных линз, глауко-
ма, кератоконус, птеригиум) [13]. «Золотого стан-
дарта» для оценки функции эндотелия в настоящее 
время не существует [14]. В серии исследований, 
в которых наряду с традиционным исследовани-
ем сыворотки крови и тканей глаза осуществлялся 
забор слезы [15] при пролиферативной диабетиче-
ской ретинопатии и возрастной макулодегенерации 
(ВМД), авторы приходят к выводу о том, что опре-
деление уровня VEGF в слезной жидкости имеет 
перспективу использования в качестве биомаркера 
[16]. Кроме того, в исследовании Shahidatul-Adha M 
с соавт. [17] указано, что уровень VEGF в слезе 
обладает высокой чувствительностью и специфич-
ностью и в значительной степени связан с тяже-
стью ВМД, в то время как уровень VEGF в сыворот-
ке крови неспецифичен и не может предсказать 
тяжесть ВМД.

Изучение слезы может улучшить понимание 
патогенеза как глазных, так и системных заболева-
ний, а также обеспечить диагностические и прогно-
стические биомаркеры.

Цель работы — исследовать показатели VEGF 
слезы при глаукоме и гипертензивной патологии 
беременности.

Материал и методы

Исследование выполнено на базе Клинической 
офтальмологической больницы им. В.П. Выходцева, 
в перинатальном центре Областной клинической 
больницы (Омск).

В исследование включено 44 участника: 38 бе- 
ременных женщин и 6 небеременных. Беремен-
ные разделены на 3 группы: 7 пациенток с физио-
логически протекавшей беременностью без ослож-
нений (норма); 12 пациенток с преэклампсией 
(группа преэклампсии: 8 с умеренной и 4 с тяжелой 
преэклампсией); 19 пациенток с хронической арте-
риальной гипертензией I, II (группа гипертензии). 
Характеристика групп беременных представлена  
в табл. 1.

Акушерский диагноз выставлен в соответствии 
с клиническими рекомендациями Минздрава Рос-
сии. Все пациентки прошли стандартное общекли-
ническое и акушерское обследования, необходи-
мый комплекс лабораторных и инструментальных 
методов исследования, обследованы терапевтом  
и офтальмологом.
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Небеременные участники исследования —  
6 пациентов с далекозашедшей стадией первич-
ной открытоугольной глаукомы, госпитализиро-
ванных для хирургического вмешательства в связи  
с отсутствием компенсации ВГД (группа глаукомы). 
В этой группе было 3 женщины и 3 мужчины, воз-
раст (Me (Q1; Q3)) — 67 (66; 71) лет. Диагноз гла-
укомы выставлен в соответствии с клиническими 
рекомендациями по первичной открытоугольной 
глаукоме (2024) после диагностического комплек-
са исследований: определение максимальной кор-

ригируемой остроты зрения при помощи таблицы 
Сивцева – Головина с расстояния 5 м, авторефрак-
тометрии, биомикроскопии, гониоскопии, биоми-
кроофтальмоскопии с использованием асфериче-
ской бесконтактной линзы с увеличением 60 дптр, 
оптической когерентной томографии, тонометрии 
по Маклакову, компьютерной периметрии.

Методы проведения исследования соответ-
ствовали этическим стандартам биоэтического 
комитета Омского государственного медицинско-
го университета, разработанным в соответствии  

Таблица 1. Характеристика групп беременных женщин. 
Table 1. Characteristics of pregnant women in the study groups.

Группа
Group N

Показатели / Parameters

Возраст (лет)
Age (years)

Срок  
беременности 

(недель)
Gestational age  

(weeks)

Систолическое  
артериальное  

давление, мм рт. ст.
Systolic blood  

pressure (mm Hg)

Диастолическое  
артериальное  

давление, мм рт. ст.
Diastolic blood  

pressure (mm Hg)

Me (Q1; Q3) Me (Q1; Q3) Me (Q1; Q3) Me (Q1; Q3)

Норма / Normal 7 31 (26,5; 36) 39 (37; 40,5) 110 (102,5; 110) 70 (62,5; 70)

Преэклампсия
Preeclampsia 12 28 (27; 33) 38 (37; 38) 130 (130; 150) 90 (80; 90)

Гипертензия
Hypertension 19 33 (29; 38) 38 (37; 38) 130 (120; 140) 80 (80; 90)

Группа / Group N Min Me (Q1; Q3) M(SD) Мax

Норма / Normal 7 0 2,39 (0; 6,63) 3,79 (4,41) 10,88

Преэклампсия / Preeclampsia 12 0 36,34 (17,11; 47,31) 34,38 (24,33) 74,49

Гипертензия / Hypertension 19 0,8 18,84 (12,74; 24,4) 17,16 (9,15) 31,57

Глаукома / Glaucoma 6 17,24 61,16 (26,27; 86,33) 63,4 (44,31) 131,5

Таблица 2. Результаты исследования VEGF в группах, (МЕ/мл). 
Table 2. Results of VEGF measurement in the groups (IU/ml).

Таблица 3. Результаты сравнения показателя VEGF в группах. 
Table 3. Results of comparison of VEGF levels between the groups.

Группы  
сравнения 
Comparison 

groups

Норма  
и преэклампсия 

Normal vs 
preeclampsia

Норма  
и гипертензия

Normal vs 
hypertension

Норма  
и глаукома
Normal vs 
glaucoma

Преэклампсия  
и гипертензия
Preeclampsia vs 

hypertension

Гипертензия  
и глаукома

Hypertension vs 
glaucoma

Р(KW) 0,012 0,008 0,008 0,048 0,029

Матненко Т.Ю., Лебедев О.И., Баринов С.В. и соавт.
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с Хельсинкской декларацией Всемирной медицин-
ской ассоциации, с поправками 2013 г. и правилами 
надлежащей клинической практики в России, кли-
ническое исследование одобрено на заседании №7 
ЛЭК ОмГМУ 21.03.2025.

Забор слезы осуществлен из конъюнктивальной 
полости у слезного озерца по оригинальной мето-
дике (Уведомление о приеме и регистрации заявки 
№2024137102 ФИПС). Собранную жидкость в объе-
ме 25 мкл помещали в микропробирки «Eppendorf» 
и однократно замораживали при температуре -40°С. 
После размораживания выполнен лабораторный 
анализ образцов с помощью реагентов для имму-
ноферментного определения концентрации VEGF, 
VEGF-ИФА-БЕСТ (Вектор-Бест, Россия) и планшет-
ного фотометра iMark (BIORAD, CIF).

Обработка и анализ данных, подготовленных 
для анализа в формате .xlsx, выполнялись в среде R  
(https://www.r-project.org). Для непрерывных нор-
мально распределенных переменных вычисля-
лись среднее значение (M), стандартное откло-
нение (SD), при сравнении групп использовался 
t-критерий Стьюдента и его значение (p(t)). Для 
непрерывных ненормально распределенных пере-
менных вычислялись медиана (Me), 1 и 3 квар-
тили (Q1, Q3), при сравнении групп использо-
вался тест Краскела – Уоллиса и его p-значение 
(p(KW)). Для сравнения групп использовалась 
функция compareGroups из одноименной библио-
теки R (https://www.jstatsoft.org/v57/i12/), кото-
рая выполняет попарные сравнения с поправкой на 
множественное тестирование (Тьюки, когда пере-
менная нормально распределена, и метод Бенджа-
мини и Хохберга в противном случае).

Результаты
Значения показателя VEGF во всех исследован-

ных группах представлены в табл. 2.
Результаты попарного сравнения VEGF в иссле-

дуемых группах представлены в табл. 3.
В результате выполненных сравнений статисти-

чески значимые существенные отличия выявлены 
при сравнении групп нормы и преэклампсии (при 
преэклампсии показатель VEGF слезы статистиче-
ски значимо выше по сравнению с физиологиче-
ски протекающей беременностью), групп нормы 
и гипертензии (в группе беременных с хрониче-
ской артериальной гипертензией показатель ока-
зался выше), групп преэклампсии и гипертензии 
(при преэклампсии показатель был выше, чем при 
артериальной гипертензии), групп нормы и глау-
комы (при глаукоме зарегистрированы большие  
значения, чем при нормально протекающей бере-
менности), групп гипертензии и глаукомы (при 
глаукоме выявлены большие значения). Несуще-
ственные отличия получены при сравнении групп  
преэклампсии и глаукомы.

Обсуждение
Слеза — легко доступная биологическая жид-

кость: забор слезы малоинвазивен, легко повто-
ряем и вместе с тем дает возможность индикации 
определенных маркеров как при глазной, так и при 
общей патологии. В данном исследовании выбор 
групп сравнения был определен возможностью 
сравнения как глазной, так и системной патологии. 
При некоторых системных заболеваниях, напри-
мер, при сахарном диабете, при развитии проли-
феративной ретинопатии локальная концентрация 
VEGF (в стекловидном теле, сетчатке) повышает-
ся, в то время как уровень VEGF в плазме крови не 
изменяется столь однозначно [18], то есть в глазу 
можно ожидать ранние изменения уровня VEGF. 
Во время беременности в процессе фетоплацен-
тарного ангиогенеза сосудистый эндотелиальный 
фактор роста VEGF [19] играет решающую роль  
в развитии нормальной сосудистой системы пла-
центы. VEGF экспрессируется в эндотелии сосудов 
в ворсинах трофобласта на высоком уровне при 
физиологической беременности и слабоположи-
тельно — в ворсинах трофобласта и в эндотелии 
сосудов трофобласта при беременности, осложнен-
ной преэклампсией [20], следовательно при пре-
эклампсии можно ожидать изменений показателя 
VEGF в слезе. Это и было получено в данном иссле-
довании — статистически значимые отличия уров-
ня VEGF слезы при преэклампсии и физиологиче-
ской беременности, при этом при преэклампсии 
уровень VEGF был существенно выше, чем в группе 
гипертензии, что свидетельствует о наличии ише-
мических изменений глаза при преэклампсии. При 
снижении парциального давления кислорода про-
исходит увеличение продукции VEGF эндотелиаль-
ными клетками, перицитами, гладкомышечными 
клетками сосудов [21], следовательно при ишеми-
ческих изменениях будет наблюдаться рост уровня 
VEGF. Это подтверждается данными Дроздовой Е.А. 
с соавт.: максимальные уровни VEGF-A в сыворот-
ке крови и слезе у пациентов с ишемическим типом 
окклюзии говорят о связи уровня их содержания  
и выраженности ишемии [22].

При гипертензивных осложнениях беременно-
сти орган зрения может стать органом-мишенью, 
где развиваются сосудистые осложнения как пока-
затель тяжести поражения материнского организ-
ма. Артериальная гипертония у женщин сопро-
вождается нарушением функций эндотелия, что  
в итоге приводит к повышению продукции VEGF  
и неоангиогенезу [5]. В данном исследовании полу-
чены отличия уровня VEGF в слезе при гипертензии 
в сравнении с группой физиологической беремен-
ности. Повышенная пролиферативная активность 
гладкомышечных структур сосудистой стенки ведет 
к уменьшению просвета сосуда и повышению обще-
го периферического сопротивления [23]. 

VEGF слезы: глаукома и гипертензивная патология беременности
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Все современные ученые едины во мнении об 
ишемическом компоненте патогенеза первичной 
открытоугольной глаукомы. Исследование Hussain N.  
et al. выявило тесную связь между VEGF и появле-
нием и прогрессированием глаукомы [24]. Dimtsas 
et al. [25] провели исследование, в котором была 
отмечена высокая экспрессия VEGF у пациентов  
с первичной открытоугольной глаукомой. Zhang et al. 
(2024) при исследовании внутриглазной жидкости 
пациентов с разными стадиями ПОУГ установили, 
что уровень VEGF был ниже в группе с тяжелым тече-
нием заболевания [26]. В работе Малышевой Ю.В.  
с соавт. исследование уровня VEGF-А слезы исполь-
зовалось как биомаркер эффективности дополни-
тельных лечебных мероприятий, направленных на 
купирование воспалительной реакции и процессов 
избыточного рубцевания в зоне хирургического 
вмешательства при глаукоме [27]. В нашем исследо-
вании уровень VEGF слезы при глаукоме до опера-
ции на далекозашедшей стадии оказался существен-
но выше, чем при физиологической беременности 
и беременности на фоне артериальной гипертен-
зии; был сопоставим, не имел статистически зна-
чимых отличий с группой преэклампсии. Это дает 
основания предполагать единый универсальный  

механизм компенсации состояний при ишемии  
и эндотелиальной дисфункции в части экспрессии 
VEGF как при тяжелой глазной патологии, так и при 
системных изменениях. Полученные результаты 
определяют перспективы для более детального изу-
чения уровня VEGF слезы в клинике.

Заключение
При преэклампсии и глаукоме показатели VEGF 

слезы статистически значимо выше. Уровень VEGF 
слезы имеет существенные отличия при физиологи-
ческой беременности и при беременности на фоне 
хронической артериальной гипертензии. Изучение 
уровня VEGF слезы является перспективным как 
при глазной, так и при общей патологии.
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