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Резюме
Глаукомная оптическая нейропатия (ГОН) при пер-

вичной открытоугольной глаукоме (ПОУГ), включая гла-
укому нормального давления (ГНД), представляет собой 
многофакторное заболевание, в патогенезе которо-
го значимая роль отводится сосудистым механизмам. 
Настоящая работа представляет обзор современных 
данных отечественной и зарубежной литературы, каса-
ющихся сосудистой теории ГОН. Обнаружено, что нару-
шение ауторегуляции глазного кровотока, вазоспазм, 
дисфункция эндотелия с повышенной продукцией эндо-
телина-1, снижение уровня оксида азота и изменение  
его метаболизма могут приводить к глаукомному по- 
ражению зрительного нерва даже при нормальных  
значениях внутриглазного давления. Рассматриваются 
особенности перфузионного давления, реологических 
свойств крови и системной гемодинамики с вариабель-

ностью артериального давления как потенциально зна-
чимых факторов риска развития и прогрессирования 
ГОН. У пациентов с ГНД ряд исследований подтверждает 
снижение глазного кровотока и наличие микрососу-
дистых нарушений, не зависящих от офтальмотонуса. 
Также обсуждаются данные об изменении вязкости 
крови, агрегации форменных элементов и их влиянии 
на микроциркуляцию в структурах глаза. Сделан вывод  
о высокой вероятности вовлечения сосудистых факто-
ров в патогенез ГОН, что подчеркивает необходимость 
комплексного подхода к диагностике и лечению паци-
ентов с ПОУГ.
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Глаукомная оптическая нейропатия (ГОН), 
согласно российским клиническим рекомен-
дациям, определяется как приобретенная 
патология зрительного нерва, характеризую-

щаяся прогрессирующей потерей ганглиозных кле-
ток сетчатки и их аксонов и ведущая к структурно-
му и функциональному повреждению зрительного 
нерва, нарушению зрительных функций и слепоте.  
Согласно эпидемиологическим данным, в РФ, как 
и в мире, наблюдался рост распространенности  
и заболеваемости глаукомой среди взрослого насе-
ления [1]. Мовсисян А.Б. с соавт. [2] была разра-
ботана математическая модель, согласно которой 
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LITERATURE REVIEW

Abstract
Glaucomatous optic neuropathy (GON) in primary open-

angle glaucoma (POAG), including normal-tension glau-
coma (NTG), is a multifactorial disease in which vascular 
mechanisms play a significant role. This article reviews 
current Russian and international literature on the vascu-
lar theory of GON. Impaired autoregulation of ocular blood 
flow, vasospasm, endothelial dysfunction with increased 
production of endothelin-1, reduced levels of nitric oxide 
and alterations in its metabolism may contribute to glau-
comatous damage to the optic nerve even at normal 
intraocular pressure levels. The review examines the role 
of ocular perfusion pressure, hemorheological properties 
of blood, and systemic hemodynamics, including blood 
pressure variability, as potentially significant risk factors 

for the development and progression of GON. Several stu- 
dies confirm reduced ocular blood flow and the presence 
of microvascular disturbances in patients with NTG inde-
pendent of intraocular pressure. The paper also discusses 
changes in blood viscosity, aggregation of formed elements 
and their impact on microcirculation in ocular structures.  
The study concludes that there is a high likelihood of vas-
cular involvement in the pathogenesis of GON, emphasizing 
the need for a comprehensive approach to the diagnosis 
and management of patients with POAG.

KEYWORDS: glaucomatous optic neuropathy, primary 
open-angle glaucoma, vascular theory, ocular blood flow, 
perfusion pressure, endothelin-1, nitric oxide, blood rheo-
logy, hemodynamics.

можно прогнозировать уровень заболеваемости  
и распространенности глаукомой. Так, до 2035 г 
ожидается неуклонный рост упомянутых выше 
показателей. 

Впервые описанная древнегреческим врачом  
и философом Гиппократом 400 лет до н.э. как 
«glaykoseis» [3], в настоящее время глаукома клас-
сифицируется по ряду признаков — в зависимости 
от степени открытия угла передней камеры, клини-
ко-патогенетических форм, уровня внутриглазно-
го давления (ВГД), характера течения болезни, ста-
дий патологического процесса, данных статической 
периметрии [4]. 

Сосудистая теория патогенеза глаукомы
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исследования продемонстрировали, что, в свою 
очередь, у пациентов с глаукомой (особенно ГНД) 
признаки вазоспазма наблюдались чаще, чем в кон-
трольной группе [31–33]. Однако, по мнению неко-
торых исследователей, вазоспазм у пациентов с раз-
личными формами глаукомы, в том числе при ГНД, 
выявляется примерно с одинаковой частотой [34]. 

Нарушение ауторегуляции глазного кровотока 
может происходить не только в результате вазоспаз-
ма, но и на фоне резкого изменения АД, перфузион-
ного давления, ВГД и положения тела [35].

Не последняя роль в развитии вазоспазма отво-
дится эндотелину-1, выработка которого стимули-
руется при развитии ретинальной ишемии [36].  
В ходе эксперимента на мышах со сверхэкспрессией 
эндотелина-1 в эндотелиоцитах кровеносных сосу-
дов было обнаружено, что в сетчатке подопытных 
животных наблюдалась прогрессирующая потеря 
ганглионарных клеток сетчатки, уменьшение тол-
щины внутреннего и внешнего ядерных слоев при 
нормальном уровне ВГД за весь период наблюде-
ния, который составил 24 месяца [37]. Имеются 
сведения, согласно которым у пациентов с глау-
комой наблюдаются периферические микрососу-
дистые нарушения, которые проявляются в виде  
измененной чувствительности к эндотелину-1. 
Это является подтверждением гипотезы о том, что 
микрососудистая дисфункция, связанная с эндоте-
лином-1, может быть вовлечена в патогенез ГОН 
[38]. Существуют работы, демонстрирующие повы-
шенное содержание эндотелина-1 в плазме крови  
и в водянистой влаге глаз пациентов с ПОУГ [39, 
40], в том числе ГНД [41, 42], в сравнениисо здоро-
выми людьми, а также его значительную роль в про-
грессии ГОН [43]. Последующие исследования под-
твердили важную роль эндотелиальной дисфунк-
ции в патогенезе ГОН [44]. Однако другие авторы 
не выявили существенной разницы между уровнем 
эндотелина-1 у пациентов с ПОУГ, ГНД и здоровы-
ми лицами [45, 46].

Антагонистом эндотелина-1 в отношении вли-
яния на сосудистый тонус является оксид азота 
NO, обладающий вазодилатирующим действием. 
Известно, что снижение концентрации оксида азота 
может приводить к вазоспазму задних коротких 
цилиарных артерий, которые являются источником 
кровоснабжения ДЗН [47]. Однако у оксида азота 
имеются и другие эффекты, продемонстрирован-
ные рядом исследователей. Так, оксид азота явля-
ется результатом окисления L-аргинина под воз-
действием фермента NOS (синтеза оксида азота), 
имеющего 3 изоформы [48]. В трабекулярной сети, 
шлеммовом канале и цилиарном теле глаз больных 
ПОУГ были обнаружены аномалии NO-содержащих 
клеток, однако при этом остается невыясненным, 
являются ли эти изменения причиной заболева-
ния или его проявлением [49]. Повышенный уро-
вень оксида азота наблюдался в водянистой влаге 

Согласно современным представлениям, гла-
укома, в частности, первичная открытоугольная 
(ПОУГ), является многофакторным заболеванием 
[5, 6], в развитии которого играют роль возраст 
[7], раса и этническая принадлежность [8], семей-
ный анамнез [9], наличие псевдоэксфолиативного 
синдрома [10, 11], синдрома пигментной диспер-
сии [12], толщины роговицы в центральной опти-
ческой зоне [13] и миопии [14], глазное перфузи-
онное давление (ГПД) [15] и наличие кровоизли-
яний на диске зрительного нерва (ДЗН) [16]. Тем 
не менее, большинство исследователей сходятся во 
мнении, что основным фактором риска возникно-
вения и прогрессирования ПОУГ является уровень 
внутриглазного давления (ВГД), превышающий 
индивидуальную норму [17, 18]. Хотя это наблю-
дается далеко не всегда: нередкой является ситуа-
ция, когда повышенный уровень ВГД (офтальмоги-
пертензия) не приводят к развитию ГОН [19, 20].  
В то же время повреждение ДЗН возможно и при 
условно нормальном уровне ВГД (истинном ВГД до 
21 мм рт. ст., тонометрическом — до 26 мм рт. ст.),  
в результате чего развивается так называемая глау-
кома нормального давления (ГНД) [21–23]. 

До сих пор ученые не пришли к единому мне-
нию относительно причин и механизмов поврежде-
ния зрительного нерва при ПОУГ. Согласно совре-
менным представлениям, существует три основные 
теории ее возникновения: механическая, метаболи-
ческая и сосудистая. Стоит отметить, что последней 
отводится большая роль в развитии ГНД.

Цель работы — на основе данных имеющейся  
литературы представить подробные сведения о со- 
судистой теории патогенеза ГОН при ПОУГ.

Сосудистая дисрегуляция глаза и глаукома 
Первое задокументированное упоминание о со- 

судистой теории патогенеза глаукомы принадлежит 
австрийскому офтальмологу Jaeger E. [24], кото-
рый в своём труде Ueber Glaucom und seine Heilung 
durch Iridectomie (1858) утверждал, что поврежде-
ние волокон зрительного нерва на фоне повышен-
ного ВГД связано с их ишемией, а не со сдавлением. 
С тех пор уже на протяжении более 150 лет ученые 
активно изучают причины и механизмы развития 
ГОН, в том числе, через призму сосудистой теории 
патогенеза.

Роль сосудистой дисрегуляции глаза в патогене-
зе ГОН поддерживается рядом исследователей [25, 
26] после того, как была выявлена взаимосвязь ГНД 
и мигрени [27]. Так, при обследовании пациентов  
с вазоспастическим синдромом у большинства были 
обнаружены дефекты в полях зрения либо без при-
знаков повреждения ДЗН, либо с его побледнени-
ем. Однако авторы пришли к выводу, что снижение 
глазного кровотока возникало преимущественно  
в сосудистой оболочке глаза [28–30]. Последующие 
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пациентов с ГОН, причем при различных типах 
глаукомы его уровень отличался [50]. У пациентов 
с глаукомой было выявлено повышенное содержа-
ние NOS-2 в астроцитах и микроглии головки зри-
тельного нерва [51]. Имеются сведения о наличии 
генетической связи между синтазой оксида азота 
и ПОУГ [52]. Оксид азота, соединяясь с суперок-
сидом, приводит к образованию пероксинитрита, 
являющегося высокоактивным свободным радика-
лом, способным разрушать клеточные компоненты 
[53]. Таким образом, избыточное содержание окси-
да азота может оказывать нейротоксическое воз-
действие на ганглиозные клетки сетчатки [54]. 

Принято считать, что одним из методов выяв-
ления эндотелиальной дисфункции является иссле-
дование содержания фактора Виллебранда, как ее 
маркера [55].

Реологические свойства крови при ПОУГ
Теоретически системное или локальное повы-

шение вязкости крови может приводить к сниже-
нию глазного кровотока. Было описано повышение 
вязкости крови у пациентов с ПОУГ в сравнении 
с лицами с офтальмогипертензией и здоровыми 
субъектами [56]. Некоторые авторы находили лишь 
небольшие изменения системной реологии у паци-
ентов с ПОУГ [57]. Также у пациентов с ПОУГ опи-
саны снижение деформирования эритроцитов [58], 
повышенная агрегация эритроцитов [59] и тромбо-
цитов [60]. 

Егоров В.В. и соавт. [61] изучали изменение 
эритроцитарно-тромбоцитарного звена геморео-
логии при различном клиническом течении ПОУГ 
с нормализованным ВГД и выявили наличие и сте-
пень патогенетической взаимосвязи между нару-
шениями реологических свойств крови, состояни-
ем регионарной гемодинамики и микроциркуляции 
глаза при нестабилизированной ПОУГ с нормализо-
ванным ВГД.

Состояние интраокулярной  
гемодинамики при ПОУГ

В течение ряда лет многими авторами прово-
дятся исследования, направленные на качествен-
ную и количественную оценку кровотока в различ-
ных внутриглазных структурах при ПОУГ и ГНД. 
При этом используются такие методы, как скани-
рующая лазерная офтальмоскопия, флуоресцентная 
ангиография, лазерная допплеровская флоуметрия, 
лазерная допплеровская велосиметрия, лазерная 
спекл-флоуграфия, оптическая когерентная томо-
графия с функцией ангиографии. Так, изменения 
внутриглазного кровотока были обнаружены в сосу-
дах сетчатки [62, 63], ДЗН [64], сосудистой оболоч-
ке (что, возможно, ассоциировано с общим истон-
чением хороидеи) [65]. 

Стоит отметить, что пациенты с ГНД имеют 
большую степень снижения параметров внутри-
глазного кровотока.

Глазное перфузионное давление  
и глаукома

ГПД — это давление, необходимое для продви-
жения крови по внутриглазной сосудистой сети, 
учитывая имеющееся сопротивление ее току в этих 
сосудах [66]. 

Формула, по которой рассчитывается ГПД, выг-
лядит следующим образом: ГПД = среднее артери-
альное давление (срАД) – ВГД. Среднее АД, в свою 
очередь, рассчитывается так: срАД = диастоличе-
ское АД (дАД) + 1/3 (систолическое АД - диастоли-
ческое АД). Соответственно, ГПД может снижаться 
при повышении ВГД, либо при снижении АД. Одна-
ко, за счет механизма ауторегуляции, снижение 
ГПД практически не оказывает влияния на крово-
ток в сетчатке и преламинарной части ДЗН, пока 
оно составляет более 40 мм рт.ст. [67]. Ауторегу-
ляция ретинальных сосудов есть не что иное, как 
их способность регулировать свой диаметр в ответ 
на изменение АД до определенного предела [68].  
Хроническая глазная ишемия может вызывать 
дефекты сосудистой ауторегуляции, следствием 
чего является невозможность поддержания адек-
ватного ГПД на фоне повышения ВГД [69]. Локаль-
ная вазоконстрикция и вазодилатация позволя-
ют поддерживать постоянный запас питательных 
веществ в ответ на изменение перфузионного дав-
ления, предотвращая тем самым ишемию и окисли-
тельный стресс, ведущие к ГОН [66, 70]. 

На модели животных была продемонстрирова-
на взаимосвязь между ГПД и глазным кровотоком 
[71], а также зависимость потенциала действия  
в ганглионарных клетках сетчатки не только от кра-
тковременного повышения ВГД, но и от ГПД [72].

По мнению ряда авторов, низкое ГПД являет-
ся фактором риска развития ГОН [73, 74]. Также 
нестабильное ГПД приводит к прогрессированию 
дефектов полей зрения у пациентов с нормотензив-
ной глаукомой [75]. 

Однако есть и противоположные данные, соглас-
но которым отсутствует связь между АД и ГПД с одной 
стороны, и глаукомой — с другой [76]. ГПД в течение 
суток имеет различные значения. Это связано с тем, 
что переменные, от которых зависит ГПД, имеют свой 
циркадный ритм. Известно, что у большинства людей 
наблюдается снижение АД в ночные часы. Напро-
тив, ВГД достигает максимальных значений во время 
сна [77]. Согласно имеющимся данным, у больных  
с ПОУГ наблюдается большее снижение диастоли-
ческого перфузионного давления, чем у здоровых 
испытуемых [78]. Кроме этого, низкое диастоли-
ческое перфузионное давление является фактором 
риска прогрессирования уже развившейся ГОН [79]. 
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Хроническая глазная ишемия может вызывать 
дефекты сосудистой ауторегуляции, следствием 
чего является невозможность поддержания адек-
ватного ГПД на фоне повышения ВГД [69]. 

Учитывая тот факт, что ГПД зависит от систоли-
ческого и диастолического АД, интересно взглянуть 
на данные литературы относительно наличия связи 
между системной гемодинамикой и развитием гла-
укомы.

Системная гемодинамика и глаукома
В настоящее рядом авторов отмечается наличие 

связи между системной гемодинамикой и ПОУГ. 
Так, утверждается, что повышенное АД является 
фактором риска развития ГОН [80]. В то же время 
имеются сведения, согласно которым повышен-
ное АД оказывает защитное действие на зритель-
ный нерв при ПОУГ у пациентов младше 60 лет,  
но неблагоприятное воздействие у пациентов стар-
ше 70 лет [81]. В русскоязычной литературе обна-
руживаются схожие данные, но без привязки к воз-
расту [82]. 

Чаще же встречаются данные, согласно кото-
рым уже низкое АД, а также его повышенная вари-
абельность в ночное время, играют важную роль  
в повреждении зрительного нерва при глаукоме 
[83, 84]. Но влияние системной гемодинамики на 
развитие и прогрессирование ГОН признают не все 
исследователи, так как существуют работы, в кото-
рых не была обнаружена связь между кардиоваску-
лярными заболеваниями и артериальной гипертен-
зией и прогрессированием глаукомы.

Заключение 
ПОУГ и ГНД являются многофакторными забо-

леваниями, в развитии которых немаловажную 
роль играют различные аспекты, составляющие 
одну из основных теорий патогенеза ГОН, а имен-
но, сосудистую. В первой части обзора мы попы-
тались дать обобщенные сведение отечественной  
и зарубежной литературы, раскрывающие роль 
сосудистой дисрегуляции, особенности реологии, 
ГПД, интраокулярной и системной гемодинамики  
в развитии этого заболевания, и, прежде всего, ГОН.
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