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Исследование коморбидности у пациентов  
разных возрастных групп c первичной 
открытоугольной глаукомой 
Макогон С.И., к.м.н., ассистент курса глазных болезней;

Макогон А.С., к.м.н., доцент, заведующий курсом глазных болезней. 

ФГБОУ ВО «Алтайский государственный медицинский университет» Минздрава России,  
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Резюме
ЦЕЛЬ. Проведение анализа сопутствующей патоло-

гии у пациентов разных возрастных групп, страдающих  
первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ).

МЕТОДЫ. Проведен анализ 1098 амбулаторных карт 
больных с диагнозом ПОУГ I-IV стадий, получавших 
лечение в глаукомном отделении Алтайской краевой 
офтальмологической больницы с 2013 по 2015 гг. Были 
сформированы 3 группы: 1-я группа — 312 больных 
среднего возраста (45-59 лет), 2-я группа — 492 человека 
пожилого возраста (60-74 лет), 3-я группа — 294 пациен-
та старческого возраста (75 лет и старше). 

РЕЗУЛЬТАТЫ. На основе анализа сопутствующей пато-
логии можно составить условный «портрет» пациента  
с глаукомой. Так, пациент среднего возраста имеет 
индекс коморбидности 1,5 по офтальмологической пато-
логии и в 37,5% случаев катаракту, в 18,0% — синдром 
«сухого глаза» и в 8,7% — хронические заболевания 
конъюнктивы; индекс коморбидности по соматической 
патологии 1,7 и в 36,9% случаев артериальную гипер-
тензию, в 16,3% — заболевания щитовидной железы,  
в 14,1% — заболевания пищеварительной системы. 
Пациент пожилого возраста с индексом коморбидности 
1,9 по глазным заболеваниям и 2,3 по соматической 
патологии имеет в 48,0% случаев катаракту, в 28,7% —  
синдром «сухого глаза», 26,8% больных проопериро-
ваны по поводу катаракты и в 15,9% случаев имеют 
хронические заболевания конъюнктивы; среди сома-
тической патологии: у 53,9% пациентов артериальная 

гипертензия, у 28,0% — ишемическая болезнь сердца, 
у 21,1% — ХОБЛ, у 17,3% — дисциркуляторная энцефа-
лопатия. Пациент старческого возраста с индексами 
коморбидности 2,4 и 3,4 по офтальмологической и сома-
тической патологии среди сопутствующей патологии 
имеет в 62,9% случаев катаракту, в 48,0% — синдром 
«сухого глаза», в 36,7% — артифакию и в 21,1% — хро-
нические заболевания конъюнктивы. Среди соматиче-
ской патологии преобладала артериальная гипертензия 
(34,7%), ХОБЛ (24,5%) и дисциркуляторная энцефалопа-
тия (25,9%).

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. С возрастом значимо увеличивается 
индекс коморбидности со стороны офтальмологиче-
ской и соматической патологии, существуют отличия  
в распространенности сопутствующей патологии между 
пациентами среднего и пожилого возраста, и между 
пациентами пожилого и старческого возраста; зна-
чимо увеличивается встречаемость синдрома «сухого 
глаза», заболеваний хрусталика, сердечно-сосуди-
стой, дыхательной и нервной систем. С другой сторо-
ны, к старческому возрасту уменьшается встречаемость 
заболеваний обмена веществ (ожирения) и патоло-
гии желудочно-кишечного тракта. Катаракта, синдром 
«сухого глаза», артериальная гипертония, ишемиче-
ская болезнь сердца, дисциркуляторная энцефалопатия 
могут рассматриваться как синтропные для глаукомы.

Ключевые слова: коморбидность, индекс коморбид-
ности, глаукома.
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Увеличение числа лиц пожилого и старческо-
го возраста в современном обществе ста-
вит приоритетной задачей проблему профи-
лактики возрастной патологии и состояния 

здоровья пожилого населения [1-3]. В последнее 
десятилетие XX века и в начале XXI века наблюда-
ется тенденция демографического старения населе-
ния почти во всех регионах мира [4-6]. Для России 
также характерна тенденция увеличения удельного 
веса лиц старше трудоспособного возраста. Соглас-
но официальным прогнозам, доля лиц пенсионно-
го возраста увеличится до 24% в 2015 г., до 27,4% 
в 2025 г., до 29,0% в 2035 г. от общей численности 
населения [7].

Для лиц пожилого и старческого возраста 
характерна коморбидность [8]. Коморбидность — 
это сосуществование двух и/или более синдромов 
(транссиндромальная коморбидность) или заболе-

The study of comorbidity in patients with primary  
open-angle glaucoma in different age groups 
Makogon S.I., Ph.D., Assistant professor;

Makogon A.S., Ph.D., Associate Professor, Head of the Ophthalmology Course.

Altai State Medical University of the Ministry of Health of the Russian Federation,  
40 Lenin Prospect, Barnaul, Russian Federation, 656038.

Conflicts of Interest and Source of Funding: none declared.

ENGLISH

Abstract
PURPOSE: To analyze accompanying pathology in pri-

mary open-angle glaucoma patients of different age groups.
METHODS: The analysis covered 1098 out-patient cards 

of patients with all stages of POAG, who received treat-
ment in glaucoma unit of the Altai regional ophthal-
mologic hospital from 2013 to 2015. The patients were 
divided into 3 age groups: Group I included 312 middle aged 
patients (45-59 years), Group II comprised 492 patients of 
advanced age (60-74 years), Group III — 294 senile patients  
(≥75 years). 

RESULTS: Based on the analysis of the accompanying 
pathology we were able to sum up a glaucoma patient’s 
«portrait». Thus, a middle aged patient had a 1.5 ophthal-
mologic pathology comorbidity index: with 37.5% patients 
manifesting with cataracts, 18.0% — with dry eye syndrome 
and 8.7% — with chronic conjunctival diseases; a 1.7 somatic 
pathology comorbidity index: in 36.9% cases patients 
presented with arterial hypertension, in 16.3% — with  
a thyroid gland disease, in 14.1% — with diseases of the 
alimentary system. An advanced age patient had a 1.9 oph-
thalmologic pathology comorbidity index and a 2.3 somatic 
pathology comorbidity index. Accompanying eye condi-
tions included cataract (48.0%), dry eye syndrome (28.7%),  

a history of cataract surgery (26.8%) and chronic conjunc-
tival diseases (15.9%); somatic pathology comprised: arte-
rial hypertension (53.9%), coronary heart disease (28.0%), 
COPD (21.1%), discirculatory encephalopathy (17.3%). A senile 
patient presented with 2.4 and 3.4 comorbidity indices for 
ophthalmologic and somatic pathology correspondingly:  
62.9% — cataracts, 48.0% — dry eye syndrome, 36.7% — 
artiphakia, 21.1% — chronic conjunctival diseases; 34.7% —  
arterial hypertension, 24.5% — COPD and 25.9% — discircu-
latory encephalopathy.

CONCLUSION: Both ophthalmologic and somatic patho-
logy comorbidity indices increase significantly with age. 
There are differences in accompanying pathology preva-
lence between patients of middle and advanced age, and 
between patients of advanced and senile age. Increase in 
occurrence of lens diseases, dry eye syndrome, patholo-
gies of cardiovascular, respiratory and nervous systems 
had a direct correlation with age. Metaboliс disorders such 
as obesity and gastointestinal tract diseases on the other 
hand decreased with age. Cataract, dry eye syndrome, arte-
rial hypertension, coronary heart disease, discirculatory 
encephalopathy may be considered syntropic for glaucoma.

KEYWORDS: comorbidity, comorbidity index, glaucoma.

ваний (транснозологическая) у одного пациента, 
патогенетически взаимосвязанных между собой 
или совпадающих по времени [9]. Понятие «комор-
бидность» было предложено A.R. Feinstein (1970) 
для отражения существования «любых клиниче-
ских сущностей, которые выявляются или выяв-
лялись в анамнезе заболевания пациента» [10].  
В настоящее время равнозначно используют тер-
мины «мультиморбидность», «полиморбидность», 
«полипатия». Коморбидность — состояние неодно-
родное. Выделяют три формы взаимовлияния забо-
леваний друг на друга: синтропия («взаимное при-
тяжение») — сочетание двух и более патологиче-
ских состояний с общими этиопатогенетическими 
механизмами; дистропия («взаимное отталкива-
ние») — невозможность сочетания болезней и ней-
тропия («нейтральное состояние») — случайное 
сочетание болезней [11].

Макогон С.И., Макогон А.С.
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Материалы и методы
Проведен анализ 1 098 амбулаторных карт боль-

ных с диагнозом ПОУГ I-IV стадий, получавших ле- 
чение в глаукомном отделении Алтайской краевой 
офтальмологической больницы с 2013 по 2015 гг.  
Были сформированы 3 группы: 1-я группа — 
312 больных среднего возраста (45-59 лет), из 
них 42,3% (132) мужчин и 57,7% (180) женщин;  
2-я группа — 492 человека пожилого возраста  
(60-74 лет), из них 40,2% (198) мужчин и 59,8% 
(294) женщин; 3-я группа — 294 пациента стар-
ческого возраста (75 лет и старше) — 36,7% (108) 
мужчин и 63,3% (186) женщин. Во второй части 
исследования проведен анализ назначенной меди-
каментозной гипотензивной терапии у пациентов 
с различными стадиями. Полученные результаты 
представлены в виде таблиц. 

Статистическая обработка производилась с по- 
мощью пакета «Statistica 6». Сравнение средних 
значений показателей проводилось с использова-
нием критерия Стьюдента (t) с последующей оцен-
кой степени вероятности различий (р). Значимыми 
считали различия между показателями со степенью 
доверительной вероятности 95% и выше (р<0,05).

Результаты и обсуждение
Распространённость нарушений рефракции  

у больных ПОУГ в исследуемых группах представ-
лена в табл. 1. Во всех возрастных группах преоб-
ладала гиперметропическая рефракция. Различий 
рефракции между группами не выявлено (р>0,05).

Сравнительная характеристика встречаемости 
сопутствующей офтальмологической патологии  
у больных ПОУГ в исследуемых группах представле-
на в табл. 2. 

По данным исследования выявлено достовер-
ное увеличение количества сопутствующей офталь-
мологической патологии с возрастом. Так, у 18,6% 
пациентов среднего возраста отсутствовала сопут-
ствующая патология, был выставлен только диа-
гноз глаукома. Встречаемость одной сопутствую-
щей патологии уменьшилась с 43,3±2,81% в сред-
нем возрасте до 37,8±2,19% в пожилом возрасте  

Первые работы по изучению коморбидности  
появились в психиатрии, но в последние годы 
вопросы коморбидности стали широко изучаться  
и других отраслях медицины [12-15]. Изучение 
коморбидности имеет большое значение не толь-
ко для дифференциальной диагностики существу-
ющих состояний и изучения их влияния на тече-
ние основного заболевания и качество жизни, но  
и для понимания этиологических и патогенетиче-
ских механизмов и выбора наиболее эффективных 
подходов к лечению. Лечение пациентов тоже долж-
но проводиться с учетом коморбидного фона, так 
как при этом увеличивается количество медикамен-
тов, соответственно повышается риск их побочных 
эффектов и нежелательного взаимодействия [16]. 

По данным эпидемиологических исследований, 
для людей пожилого возраста характерно сочета-
ние нескольких болезней, имеющих хронический 
характер, которые плохо поддаются медикаментоз-
ному лечению [17, 18]. Это требует интегрально-
го подхода к принятию решения о доминирующем 
диагнозе и рациональной терапии с привлечением 
различных специалистов [19]. В среднем при обсле-
довании больных пожилого и старческого возрас-
та определяется 3-5 болезней. Б.С. Брискин при-
водит данные Самарского областного госпиталя  
ветеранов войны, согласно которым у 70% паци-
ентов старше 70 лет регистрируются три и более 
болезней. По данным Г.Б. Аксаментова, у пожи-
лых пациентов гериатрического стационара в сред-
нем имелось 4,1 заболевание на одного человека, 
а у старых — 4,6 (учитывались только клинически 
выраженные нозологические формы, проявляющи-
еся у пациентов в течение нескольких лет). Количе-
ство заболеваний варьирует от 4 до 7 и зависит от 
возраста: наибольшая частота определяется в воз-
расте 70-80 лет [20].

Взаимовлияние заболеваний изменяет их клас-
сическую клиническую картину, характер течения, 
увеличивает количество осложнений и их тяжесть, 
ухудшает качество жизни и прогноз. Несмотря на 
разработанные эффективные схемы лечения забо-
леваний и широкий спектр эффективных лекар-
ственных препаратов, существует низкая эффектив-
ность лечения, и проблема коморбидности пожи-
лых так и остается нерешенной [21]. Исследований 
коморбидности у пациентов офтальмологического 
профиля, в частности с глаукомой, недостаточно. 
Для выбора оптимальной тактики лечения конкрет-
ного больного с первичной открытоугольной глау-
комой (ПОУГ) кроме особенностей клинической 
картины заболевания, стадии необходимо учиты-
вать наличие сопутствующей патологии у каждого 
пациента.

Цель настоящего исследования — провести ана-
лиз сопутствующей патологии у пациентов разных 
возрастных групп, страдающих первичной откры-
тоугольной глаукомой.

Рефракция
Возраст пациентов

средний пожилой старческий 

Эмметропия 12,2±5,3 6,1±0,9 3,4±1,5 

Миопия 28,2±4,8 25,2±3,9 28,2±4,9

Гиперметропия 59,6±3,4 68,7±2,5 68,4±3,3

Таблица 1
Распространённость нарушений рефракции  
у больных ПОУГ исследуемых групп (М±m, %)

Коморбидность при глаукоме
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и до 21,1±2,38% у пациентов старческого возраста 
(р<0,05). Встречаемость двух сопутствующих пато-
логий увеличилась до 41,1±2,22% у пациентов 
пожилого возраста по сравнению с пациентами 
среднего возраста и уменьшилась до 30,6±2,69% 
у пациентов старческого возраста. С увеличени-
ем возраста достоверно увеличилась встречае-
мость трех (с 5,8±0,28% у лиц среднего возрас-
та до 15,0±1,61% у пожилого и до 33,3±2,75% —  
у старческого возраста) и четырех сопутствующих 
офтальмологических заболеваний (с 2,6±0,25% 
в среднем возрасте до 6,1±0,22% в пожилом и до 
15,0±2,08% — в старческом возрасте) (р<0,05). 
Индекс коморбидности значимо увеличивался  
с увеличением возраста с 1,5±0,16 у лиц среднего  
до 1,9±0,13 у лиц пожилого и до 2,4±0,16 —  
у лиц старческого возраста.

Сравнительная характеристика распространен-
ности наиболее часто встречающей офтальмологиче-
ской патологии у пациентов с ПОУГ среднего, пожи-
лого и старческого возраста представлена в табл. 3.

При анализе сопутствующей офтальмологиче-
ской патологии было отмечено возрастзависимое 
увеличение встречаемости заболеваний конъюн-
ктивы и век, синдрома «сухого глаза», катаракты, 
возрастной макулярной дегенерации (р<0,05). Уве-
личилась также встречаемость артифакии (р<0,05).

В табл. 4 представлена сравнительная харак-
теристика частоты встречаемости сопутствующей 
соматической патологии у больных ПОУГ в разных 
возрастных группах.

В ходе исследования отмечено достоверное уве-
личение с возрастом пациента количества сопутству-
ющей соматической патологии. Так, встречаемость  

Сопутствующая офтальмологическая патология
Возраст пациентов

средний пожилой старческий 

Только ПОУГ 18,6±2,20 0 0

+ 1 сопутствующая патология 43,3±2,81 37,8±2,19 21,1±2,38* **

+ 2 сопутствующие патологии 29,8±2,59 41,1±2,22* 30,6±2,69**

+ 3 сопутствующие патологии 5,8±0,28 15,0±1,61* 33,3±2,75* **

+ 4 и более сопутствующие патологии 2,6±0,25 6,1±0,22* 15,0±2,08* **

Индекс коморбидности 1,5±0,16 1,9±0,13* 2,4±0,16* **

Офтальмологическая патология
Возраст пациентов

средний пожилой старческий 

Хронические заболевания конъюнктивы 8,7±0,19 15,9±1,64* 21,1±2,38* **

Заболевания век 4,5±0,28 3,7±0,21 7,1±0,26* **

Синдром «сухого глаза» 18,0±2,18 28,7±2,04 48,0±2,91* **

Заболевания роговицы 7,7±0,24 8,1±0,18 10,9±1,82

Катаракта 37,5±2,74 48,0±2,25* 62,9±2,80* **

Артифакия 10,3±1,72 26,8±1,99* 36,7±2,81* **

ВМД 5,1±0,28 7,7±0,68* 9,2±0,52*

Другие 4,8±0,28 5,5±0,22 5,4±0,29

Таблица 2
Сравнительная характеристика встречаемости сопутствующей офтальмологической патологии  

у больных ПОУГ исследуемых групп (М±m, %)

Примечание: * — р<0,05 по сравнению с пациентами среднего возраста;
** — р<0,05 по сравнению с пациентами пожилого возраста.

Таблица 3
Сравнительная характеристика распространенности сопутствующей офтальмологической  

патологии у больных ПОУГ исследуемых групп (М±m, %)

Примечание: * — р<0,05 по сравнению с пациентами среднего возраста;
** — р<0,05 по сравнению с пациентами пожилого возраста.

Макогон С.И., Макогон А.С.
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одной патологии уменьшилась с 49,4±2,82% в сред-
нем возрасте до 26,6±2,04% в пожилом и до 0 в стар- 
ческом возрасте (р<0,05). Встречаемость двух сома-
тических патологий наблюдалась у каждого пятого 
пациента в старческом возрасте. Три соматические 
патологии наблюдались преимущественно в группе  
пациентов пожилого возраста (39,6±2,23%) и стар-
ческого возраста, в отличие от группы пациентов 
среднего возраста (11,5±1,82%) (р<0,05). Нали-
чие четырех и более сопутствующих соматиче-
ских патологий было отмечено в группе пациентов  

Сопутствующая соматическая патология
Возраст пациентов

средний пожилой старческий 

1 сопутствующая патология 49,4±2,82 26,6±2,04* 0

2 сопутствующие патологии 33,7±2,74 25,0±2,02* 22,1±2,41*

3 сопутствующие патологии 11,5±1,82 39,6±2,23* 28,9±2,62*

4 сопутствующие патологии 4,2±0,33 6,3±0,22* 32,3±2,73* **

5 и более сопутствующих патологий 1,3±0,23 2,4±0,21* 16,7±2,21* **

Индекс коморбидности 1,7±0,16 2,3±0,12* 3,4±0,15* **

Таблица 4
Сравнительная характеристика встречаемости сопутствующей соматической патологии  

у больных ПОУГ исследуемых групп (М±m, %)

Примечание: * — р<0,05 по сравнению с пациентами среднего возраста;
** — р<0,05 по сравнению с пациентами пожилого возраста.

Сопутствующая соматическая патология
Возраст пациентов

средний пожилой старческий 

Ишемическая болезнь сердца 14,1±1,97 28,0±2,02* 22,1±2,41*

Артериальная гипертензия 36,9±2,73 53,9±2,25 34,7±2,77

Артериальная гипотензия 17,0± 2,12 13,0±1,51 11,6±1,86

Хроническая обструктивная болезнь легких 12,2±1,85 21,1±1,83* 24,5±2,51* **

Дисциркуляторная энцефалопатия 8,3±0,21 17,3±1,70* 25,9±2,55* **

Ожирение 9,0±0,17 4,1±0,22* 4,1±0,28*

Сахарный диабет II типа 9,3±0,14 11,4±1,43 9,2±0,16

Хронический гастрит, язвенная болезнь 
желудка и 12-перстной кишки 14,1±1,97 14,6±1,59 4,4±0,29* **

Заболевания щитовидной железы 16,3±2,09 13,8±1,55 7,8±0,24* **

Остеоартроз суставов нижних конечностей 7,3±1,40 6,0±0,22 8,8±0,19

Другая патология 5,1±0,28 4,3±0,22 6,5±0,28

Таблица 5
Сравнительная характеристика распространенности сопутствующей соматической патологии  

у больных ПОУГ в исследуемых группах (М±m, %)

Примечание: * — р<0,05 по сравнению с пациентами среднего возраста;
** — р<0,05 по сравнению с пациентами пожилого возраста.

старческого возраста (32,3±2,73 и 16,7±2,21% 
соответственно) (р<0,05). Индекс коморбидности 
достоверно увеличивался с увеличением возраста  
с 1,7±0,16 в группе пациентов среднего возраста  
до 2,3±0,12 в группе пациентов пожилого возраста 
и до 3,4±0,15 в группе пациентов старческого воз-
раста (р<0,05).

Сравнительная характеристика распространен-
ности соматической патологии у пациентов с ПОУГ 
среднего, пожилого и старческого возраста пред-
ставлена в табл. 5. 

Коморбидность при глаукоме
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С возрастом пациентов отмечено достоверное 
увеличение встречаемости заболеваний сердечно-
сосудистой системы (ишемической болезни серд-
ца с 14,1±1,97% у пациентов среднего возраста  
до 28,0±2,02 и 22,1±2,41% у пациентов пожилого 
и старческого возраста соответственно; артериаль-
ной гипертензии с 36,9±2,73% у пациентов сред-
него возраста до 53,9±2,25% у пациентов пожило-
го возраста), заболеваний дыхательной системы  
(с 12,2±1,85% у пациентов среднего до 21,1±1,83% 
у пожилого и 25,9±2,55% старческого возрас-
та), заболеваний нервной системы (дисциркуля-
торная энцефалопатия с 8,3±0,21% у пациентов 
среднего до 17,3±1,70 и 25,9±2,55% у пациентов 
пожилого и старческого возраста соответственно). 
Достоверно уменьшилась встречаемость следую-
щих заболеваний: обмена веществ (ожирение —  
с 9,0±0,17% у пациентов среднего возраста до 
4,1±0,22 и 4,1±0,28% у пациентов пожило-
го и старческого возраста), заболеваний желу-
дочно-кишечного тракта (хронический гастрит, 
язвенная болезнь желудка и 12-перстной кишки  
с 14,1±1,97% у пациентов среднего и 14,6±1,59% 
пожилого возраста до 4,4±0,29% — у пациентов 
старческого возраста), заболеваний щитовидной 
железы (с 16,3±2,09 и 13,8±1,55% у пациентов 
среднего и пожилого возраста до 7,8±0,24% у паци-
ентов старческого возраста). В ходе исследований 
отмечены наличие разницы в распространенно-
сти сопутствующей соматической патологии между 
пациентами различных возрастных групп. С одной 
стороны, достоверно увеличивается встречаемость 
ишемической болезни сердца (от среднего до пожи-
лого и старческого возраста), артериальной гипер-
тензии (от среднего до пожилого возраста), ХОБЛ, 
дисциркуляторной энцефалопатии (от среднего  
до пожилого и старческого возраста). С другой  
стороны, в старческом возрасте отмечено досто-
верное уменьшение ожирения, заболеваний желу-
дочно-кишечного тракта, заболеваний щитовидной 
железы, артериальной гипотензии. 

Таким образом, на основе анализа сопутству-
ющей патологии можно составить условный «пор-
трет» пациента с глаукомой. Так, пациент средне-
го возраста имеет индекс коморбидности 1,5 по  
офтальмологической патологии и в 37,5% случа-
ев катаракту, в 18,0% — синдром «сухого глаза»  
и в 8,7% — хронические заболевания конъюнктивы;  
индекс коморбидности по соматической патоло-
гии 1,7 и в 36,9% случаев артериальную гипертен-
зию, в 16,3% — заболевания щитовидной железы, 
в 14,1% — заболевания пищеварительной систе-
мы. Пациент пожилого возраста с индексом комор-
бидности 1,9 по глазным заболеваниям и 2,3 по 
соматической патологии имеет в 48,0% случаев  
катаракту, в 28,7% — синдром «сухого глаза», 
26,8% больных прооперированы по поводу ката-
ракты и 15,9% имеют хронические заболевания  

конъюнктивы; среди соматической патологии:  
у 53,9% — артериальная гипертензия, у 28,0% — 
ишемическая болезнь сердца, у 21,1% — ХОБЛ,  
у 17,3% — дисциркуляторная энцефалопатия.  
Пациент старческого возраста с индексами комор-
бидности 2,4 и 3,4 по офтальмологической и сома-
тической патологии среди сопутствующей патоло-
гии имеет в 62,9% случаев катаракту, в 48,0% —  
синдром «сухого глаза», в 36,7% — артифакию  
и в 21,1% — хронические заболевания конъюнкти-
вы. Среди соматической патологии преобладала 
артериальная гипертензия (34,7%), ХОБЛ (24,5%)  
и дисциркуляторная энцефалопатия (25,9%). 

Наличие коморбидности следует учитывать 
при выборе алгоритма и схемы лечения у пациента  
с глаукомой. Необходимо помнить, что коморбид-
ность приводит к полипрагмазии, т. е. одновре-
менному назначению большого количества лекар-
ственных препаратов, что делает невозможным 
контроль над эффективностью терапии, увеличи-
вает материальные затраты пациентов, снижает их 
приверженность к лечению [22]. Кроме того, поли-
прагмазия, особенно у лиц пожилого и старческого  
возраста, способствует резкому возрастанию веро-
ятности развития местных и системных неже-
лательных побочных эффектов лекарственной  
терапии. Эти побочные эффекты не всегда воспри-
нимаются врачами во внимание, поскольку рас-
сматриваются как проявление одного из факторов 
коморбидности и влекут за собой назначение еще 
большего количества лекарственных препаратов, 
замыкая «порочный круг» [24-34].

Наличие у пациентов с глаукомой системных 
хронических заболеваний требует длительного 
лечения этих заболеваний. В связи с этим актуаль-
ным является вопрос взаимодействия лекарствен-
ных препаратов, применяемых для лечения глау-
комы и других заболеваний, для исключения или 
уменьшения их побочных действий и повышения 
приверженности к назначенной терапии. 

Многие антиглаукомные лекарственные сред-
ства в результате системной абсорбции воздей-
ствуют на симпатическую и парасимпатическую 
нервную систему пациента, они могут оказывать 
респираторные токсические эффекты [35]. По дан-
ным литературы, частота побочных эффектов гипо-
тензивных препаратов достаточно высока и недо-
оценивается как офтальмологами, так и пациента-
ми, которые могут не связывать ухудшение общего  
состояния с применением глазных капель и не 
сообщать врачу о тревожных симптомах. Побоч-
ные эффекты гипотензивных средств могут возни-
кать сразу при назначении, но могут развиваться  
и гораздо позже, в течение месяцев и даже лет 
после кумуляции определенного количества препа-
рата. Это требует тщательного мониторинга даже 
тех больных, у которых изначально не наблюдалось 
никаких побочных эффектов [36, 37]. 

Макогон С.И., Макогон А.С.
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Имеются исследования о превышении систем-
ного эффекта от использования глазных капель 
по сравнению с пероральным приемом этого же 
лекарства, возможно, в результате прямого вса-
сывания в кровоток через слизистую конъюнкти-
вального мешка и носа. При этом препарат мину-
ет прохождение через печень и попадает сразу  
в системный кровоток, что обеспечивает увеличе-
ние эффекта от конкретной абсорбированной дозы  
лекарства [38].

Основные группы препаратов, применяемые 
для лечения глаукомы в настоящее время, — это 
аналоги простагландинов, бета-адреноблокаторы, 
ингибиторы карбоангидразы (ИКА), альфа-адрено-
миметики, М-холинолитики и их фиксированные 
комбинации [39]. Все эти препараты имеют побоч-
ные эффекты местного и общего характера. Иногда 
пациенты с глаукомой получают одну и ту же груп-
пу препаратов и местно (в виде капель), и внутрь 
(в виде таблеток и инъекций), что приводит к уси-
лению их побочного действия [40-42]. Кроме того, 
взаимодействие различных групп лекарственных 
средств может приводить к нивелированию лечеб-
ного эффекта от их использования [43].

В связи с вышеизложенным, вторым этапом 
нашего исследования явилось изучение назначенно-
го гипотензивного лечения пациентам с глаукомой. 

На рис. 1 представлена сравнительная характе-
ристика частоты встречаемости различных стадий 
у больных ПОУГ.

При анализе имеющихся стадий глаукомы выяс-
нили, что начальная стадия выявлена в 6,2% (135 
глаз), развитая — в 62,4% (1362 глаза), далеко 
зашедшая — в 18,7% (408 глаз) и терминальная —  
в 12,2% (267 глаз). У 24 (1,1%) пациентов при име-
ющейся развитой стадии на одном глазу, на другом 
глазу глаукомы не наблюдалось. Пациенты находи-
лись на медикаментозной терапии, оперативное 
лечение в анамнезе имели 8,4% пациентов.

Сочетание терминальной и начальной стадий 
глаукомы на разных глазах пациентов имело место 
в 17,4% (у мужчин), терминальной и развитой —  
в 47,8% (в 68% у мужчин и 32% у женщин), тер-
минальной и далеко зашедшей стадий — в 34,8%  
(в 68% у мужчин и 32% у женщин). Сочетание дале-
ко зашедшей и начальной стадий на разных глазах 
пациентов было выявлено в 13,2% (66% мужчин  
и 34% женщин) случаев, далеко зашедшей и раз-
витой — в 52,9% (55% мужчин и 45% женщин), 
далеко зашедшая стадия на обоих глазах — в 33,9% 
(43% мужчин и 57% женщин). Сочетание развитой  
и начальной стадий на разных глазах у одного  
и того же пациента наблюдалось в 11,5% (42% муж-
чин и 58% женщин) случаев, развитая стадия на 
оба глаза — в 59,5% (47% мужчин и 53% женщин).

Несмотря на высокий процент пациентов  
с продвинутыми стадиями глаукомы, большинство 
пациентов получали лечение в виде монотерапии 

дреноблокаторами (58,2%), аналоги простаглан-
динов получали 4,9% пациентов, ингибиторы кар-
боангидразы — 2,4%, сочетание 2 препаратов раз-
ных групп — 15,8%, сочетание 3 препаратов разных 
групп — 11,9%, фиксированные препараты — 6,7% 
(рис. 2). При комбинации 2-х препаратов из разных 
групп имело место сочетание неселективного бета-
адреноблокатора и ИКА (39,1%), неселективного 
бета-адреноблокатора и аналога простагландина 
(43,7%), неселективного бета-адреноблокатора и 
м-холиномиметика (17,2%). Препараты, относящи-
еся к селективным бета-адреноблокаторам, были 
назначены в качестве монотерапии в 21,4% случаев,  
в 1,8% случаев пациенты получали сочетание селек-
тивного и неселективного бета-адреноблокатора. 

Рис. 1. Частота встречаемости различных стадий  
у больных ПОУГ (%)

Рис. 2. Группы препаратов для лечения глаукомы, 
назначаемые пациентам (%)
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При комбинации 3-х лекарственных веществ из 
разных групп имело место сочетание препаратов 
используемых групп (68,2%) либо сочетание фик-
сированной комбинации и какого-либо гипотензив-
ного препарата вышеупомянутых групп (31,8%). 

В 18,4% случаев пациенты, имея патологию 
дыхательной системы и в 42,3% случаев патологию 
сердечно-сосудистой системы, в 9,2% случаев забо-
левания щитовидной железы и в 7,6% сахарный 
диабет, получали в качестве гипотензивного препа-
рата неселективные блокаторы, альфа-адреноми-
метики, ИКА в виде монотерапии. Появление при 
этом побочных нежелательных симптомов может 
привести к отказу от закапывания и снижению 
приверженности к лечению. Необходимо помнить  
о возможных нежелательных побочных эффектах 
при сочетании глаукомы с заболеваниями дыха-
тельной системы, сердечно-сосудистой, сахарным 
диабетом, заболеваниями щитовидной железы.

Заключение
С возрастом значимо увеличивается индекс 

коморбидности со стороны офтальмологической 
и соматической патологий. Существуют отличия 
в распространенности сопутствующей патологии 
между пациентами среднего и пожилого возраста, 
и между пациентами пожилого и старческого воз-
раста. Значимо увеличивается встречаемость забо-
леваний хрусталика, синдрома «сухого глаза», сер-
дечно-сосудистой, дыхательной и нервной систем. 
С другой стороны, к старческому возрасту умень-
шается встречаемость заболеваний обмена веществ 
(ожирения) и заболеваний желудочно-кишечного 
тракта. Катаракта, синдром «сухого глаза», артери-
альная гипертония, ишемическая болезнь сердца, 
дисциркуляторная энцефалопатия могут рассма-
триваться как синтропные для глаукомы. 

Высокий процент продвинутых стадий глауко-
мы (далеко зашедшая — в 18,7% и терминальная — 
в 12,2%) сочетался с низким процентом назначения 
фиксированных комбинаций гипотензивных препа-
ратов, аналогов простагландина. 

Эффективное и безопасное лечение пациента  
с глаукомой возможно только с учетом имеющейся 
у него сопутствующей патологии.
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Резюме
ЦЕЛЬ. Изучить гипотензивную эффективность и компо-

нентный состав разных образцов дженерика латанопро-
ста 0,005% Пролатан («Сентисс Рус», Индия), входящего  
в состав комбинированной гипотензивной инстилляцион-
ной терапии у пациентов с первичной открытоугольной 
глаукомой (ПОУГ). 

МЕТОДЫ. В исследование были включены пациенты  
с разными стадиями ПОУГ, ранее получавшие раздель-
ную комбинированную инстилляционную терапию, 
включающую бета-адреноблокаторы и простаглан-
дины. После отмены препарата простагландинового 
ряда и последовавшего за этим 2-недельного периода 
«вымывания», в течение которого пациенты полу-
чали только монотерапию бета-адреноблокаторами, 
в дополнение к ним был назначен аналог латанопро-
ста 0,005% Пролатан («Сентисс Рус», Индия). Уровень 
офтальмотонуса измеряли при базовом исследовании, 
после окончания периода «вымывания», через 1, 2 и 
3 месяца новой инстилляционной комбинированной 
терапии. Исследование образцов медицинских препа-
ратов проводили методом обращенно-фазовой высоко-
эффективной жидкостной хроматографии с использо-
ванием прибора «Милихром А-02» с ультрафиолетовым 
детектором.

РЕЗУЛЬТАТЫ. В исследование были включены 25 паци-
ентов (45 глаза). Средний возраст больных составил 
65,7±9,2 года. На фоне базовой терапии, включающей 
нефиксированную комбинацию бета-адреноблокатора 
и препарата простагландинового ряда, уровень внутри-
глазного давления (ВГД, Pt) составил 19,47±2,08 мм рт.ст.  
Через 3 месяца применения комбинированной инстилля-
ционной терапии с аналогом дженерика латанопроста 
0,005% уровень офтальмотонуса составил 18,07±1,78 мм рт.ст.  
При сравнении исходных показателей офтальмотонуса, 
полученных при использовании базовой терапии, с по- 
казателями уровня ВГД на фоне инстилляции препа-
ратов «замены» были установлены статистически зна-
чимые различия (р<0,05). Результаты хроматографии 
показали, что разные образцы препарата латанопроста 
0,005% (Пролатан, «Сентисс Рус», Индия) совершенно 
одинаковы по составу и содержат по 3 пика, каждый из 
которых состоит из нескольких компонентов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Полученные результаты позволяют реко-
мендовать использование дженерика латанопроста 0,005% 
(Пролатан, «Сентисс Рус», Индия) в комбинированной тера-
пии у больных глаукомой с разными стадиями заболевания.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, внутриглазное давле-
ние, латанопрост, дженерики, хроматография.
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Abstract
PURPOSE: To assess hypotensive efficiency and conduct  

a compositional analysis of different samples of generic lata-
noprost 0,005% (Prolatan, “Sentiss Rus”, India) in combined 
treatment of primary open-angle glaucoma (POAG) patients.

METHODS: The study included patients with different 
stages of POAG. Initially, patients received a separate com-
bination therapy that included beta-blockers and prosta-
glandins. After prostaglandin discontinuation and a subse-
quent 2-week wash-out period, during which the patients 
received only beta-blockers monotherapy, latanoprost 
0.005% analogue Prolatan (“Sentiss Rus”, India) was added 
to treatment. IOP was measured at the baseline level, after 
the wash-out period and 1, 2 and 3 months after the begin-
ning of the new drug administration. Different samples 
of generic latanoprost 0.005% (Prolatan, “Sentiss Rus”, 
India) were analyzed in a certified laboratory by means of 
reverse phase highly efficient liquid chromatography using 
«Milichrom A-02» with an ultraviolet detector.

RESULTS: The study included 25 patients (45 eyes) with 
POAG. The average age of patients was 65.7±9.2 years. 
Baseline IOP in patients with basic therapy by non-fixed 
combination of beta-blockers and prostaglandin analogues 
was 19.47±2.08 mm Hg. After 3 months of combined therapy 
with latanoprost 0.005% analogue Prolatan level of IOP was 
18.07±1.78 mm Hg. Comparison of baseline IOP level with 
post drug replacement therapy IOP level showed a statisti-
cally significant difference (p<0.05). The results of chroma-
tography showed that different samples of generic latano-
prost 0.005% (Prolatan, “Sentiss Rus”, India) are identical 
in composition and contain three peaks, each consisting  
of several components.

CONCLUSION: Obtained data allows us to recommend 
the use of generic forms of latanoprost 0.005% in com-
bination therapy of patients with different stages of POAG.

KEYWORLDS: glaucoma, intraocular pressure, latano-
prost, generic drugs, chromatography.

Современный алгоритм лечения пациентов 
с первичной открытоугольной глаукомой 
(ПОУГ) в большинстве случаев предполага-
ет использование местной гипотензивной 

терапии. К основным требованиям, предъявляемым  
к оптимальному препарату для лечения глаукомы,  
относятся: эффективность и продолжительность 
понижения уровня внутриглазного давления (ВГД), 
минимум побочных явлений, удобный и простой 
режим дозирования. Этим требованиям в наи-
большей степени отвечают аналоги простагланди-
нов, поэтому на сегодняшний день они являются  
препаратами первого выбора как в моно-, так  
и в составе комбинированной терапии у пациентов  

с ПОУГ [1-6]. Наиболее распространенный из анало-
гов простагландинов — латанопрост 0,005% — поми-
мо оригинального препарата представлен широ-
ким рядом дженериков. Применение дженериков на 
практике подразумевает аналогичное оригинально-
му препарату терапевтическое воздействие. Данное 
суждение основано на предположении, что эффек-
тивность и безопасность дженерика будет воспро-
изведена при соблюдении эквивалентности с ориги-
нальным препаратом по фармацевтическим (химиче-
ским) и фармакокинетическим (биоэквивалентным) 
признакам [7]. В то же время по правилам, принятым 
в России, допускаются достаточно большие отклоне-
ния в содержании действующего вещества — до 5%  

Исследование клинической эффективности дженерика латанопроста
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Материалы и методы
Исследование проводилось на клинических 

базах ФКУ «ЦВКГ им. П.В. Мандрыка» МО РФ с при-
влечением специалистов других лечебно-диагно-
стических учреждений МО РФ с августа 2015 г. по 
июль 2016 г. Общее количество пациентов состави-
ло 25 (45 глаз) с разными стадиями ПОУГ. Во всех 
случаях диагноз был верифицирован в соответ-
ствии с актуальной классификацией и подтверж-
ден дополнительными методами обследования.  
В исследовании участвовало 8 (32%) женщин  
и 17 (68%) мужчин. Возраст пациентов на момент 
включения находился в интервале от 50 до 84 лет 
и в среднем составил 65,7±9,2 года (60,38±9,5 года 
у женщин и 68,24±8,18 — у мужчин). Длитель-
ность заболевания составила от 6 месяцев до 12 лет  
(в среднем — 3,87±3,25 года). Начальная ста-
дия глаукомы была диагностирована в 75,56%  
(34 глаза) случаях, развитая — в 13,3% (6 глаз), 
далеко зашедшая — в 11,1% (5 глаз). Стадия глауко-
мы во время исследования была подтверждена дан-
ными офтальмоскопии, оптической когерентной 
томографии (Spectralis, «Heidelberg Engineering», 
Германия), гейдельбергской томографии (HRT 3, 
«Heidelberg Engineering», Германия), статической 
автоматической периметрии (Humphrey HFA 750i, 
«Carl Zeiss Meditec Inc.», США) с использованием 
программы пороговой периметрии SITA Threshold 
24-2, исследованием биомеханических свойств 
глаза (ORA, «Reichert Inc.», США), пахиметрией 
(SP-100, «Tomey Corporation», Япония). Определяли 
остроту зрения, клиническую рефракцию, тономе-
трический уровень ВГД (тонометрия по Маклакову 
грузом 10 г). 

Все пациенты до начала исследования получа-
ли одинаковую базовую гипотензивную терапию: 
бета-адреноблокатор (тимолол 0,5%) 2 раза в сутки 
и латанопрост 0,005% 1 раз в сутки на ночь. Послед-
ний был представлен как в виде оригинального, так 
и в виде препаратов-дженериков. Минимальный 
срок инстилляционной терапии на заданном режи-
ме составлял не менее 6 месяцев. С учетом степени 
стабилизации глаукомного процесса в целом и ком-
пенсированного уровня офтальмотонуса в частно-
сти, препарат простагландинового ряда отменяли 
на 2 недели, в течение которых пациенты получали 
исключительно монотерапию бета-адреноблокато-
рами. По истечении этого срока пациентам назна-
чался препарат простагландинового ряда Пролатан 
(«Сентисс Рус», Индия). Измерение уровня ВГД про-
водилось тонометром Маклакова (грузом массой  
10 г) до начала исследования (на фоне использо-
вания любого другого препарата латанопроста 
0,005%), через 2 недели (после периода «вымыва-
ния» препарата простагландинового ряда), а также 
через 1, 2 и 3 мес. после назначения инстилляций 
дженерика латанопроста 0,005%. 

и различия по фармакокинетике — до 20% [8].  
Поэтому с практической точки зрения дженерики 
латанопроста требуют пристального внимания и все-
стороннего исследования для оценки их сопостави-
мости с оригинальным препаратом и между собой.  
В отечественной литературе представлен ряд срав-
нительных исследований, посвященных анализу 
терапевтической эквивалентности как дженериков  
с оригинальным препаратом, так и препаратов-ана-
логов между собой, а полученные данные согласуются  
с результатами зарубежных исследований [9-20]. 

Помимо этого, следует особенно тщательно отне-
стись и к клинической составляющей большинства 
проведенных ранее исследований. Так, ранее было 
установлено, что при лечении хронической глаукомы 
целесообразно комбинировать и варьировать лекар-
ственные средства. Сочетание различных медика-
ментов не только усиливает гипотензивный эффект, 
но и уменьшает неблагоприятное действие лекар-
ственных средств на гидродинамику, а теперь еще, 
как выяснилось, на гемодинамику и глазную поверх-
ность. Это не только усиливает гипотензивный 
эффект, но и уменьшает неблагоприятное действие 
препаратов на гидродинамику глаза [21]. 

К одному из зарегистрированных аналогов лата-
нопроста относится препарат Пролатан («Сентисс 
Рус», Индия), который имеет идентичный с ориги-
нальным латанопростом состав согласно инструкции 
по применению. Представлены результаты анализа 
его эффективности и безопасности, а также часто-
ты и выраженности побочных эффектов в сравнении  
с оригинальным латанопростом. Анализ получен-
ных данных показал, что оригинальный латанопрост  
и его аналог являются сопоставимыми по эффектив-
ности в отношении снижения уровня ВГД и сравни-
мы по профилю безопасности [18]. В одной из работ 
сравнивалась гипотензивная эффективность 4-х дже-
нериков латанопроста 0,005% при их применении  
с бета-адреноблокаторами у пациентов с ПОУГ в тече-
ние 2-месячного периода инстилляций. Пациенты 
были рандомизированы на 4 группы (18 глаз в каж-
дой). Наибольшее снижение абсолютных значений 
офтальмотонуса было установлено в группе, получав-
шей Пролатан («Сентисс Рус», Индия), что составило 
в среднем 10,37±2,38 мм рт.ст. (р<0,05). Для опреде-
ления качественного состава дженериков, вошедших 
в исследование, применяли метод хроматографии. 
По данным проведенного ранее анализа, качествен-
ный состав всех препаратов соответствовал заявлен-
ному в инструкции, а их содержание было аналогич-
но оригинальному [16]. 

С целью оценки гипотензивной эффективно-
сти и компонентного состава разных образцов дже-
нерика латанопроста 0,005% Пролатан («Сентисс 
Рус», Индия), входящего в состав комбинированной 
гипотензивной инстилляционной терапии у паци-
ентов с ПОУГ, проведено выборочное аналитиче-
ское проспективное исследование. 

Захарова М.А., Куроедов А.В., Сенкевич А.А. и др.
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В ходе исследования производители препарата-
дженерика (Пролатан, «Сентисс Рус», Индия) сме-
нили место производства активной субстанции пре-
парата. С целью анализа фармацевтической экви-
валентности лекарственных препаратов Пролатан 
(состав 1 и состав 2) были исследованы по 2 флакона 
каждого препарата одной серии (всего 4 флакона). 
Исследование образцов медицинских препаратов 
проводили методом обращенно-фазовой высокоэф-
фективной жидкостной хроматографии (ОФ ВЭЖХ) 
на неполярном адсорбенте ProntoSil 120-5 C18 AQ. 
В работе использовали хроматограф Милихром 
А-02 с ультрафиолетовым детектором. Для раз-
деления компонентов использовали хроматогра-
фическую колонку размером 2 75 мм. В качестве 
растворителей использовали бидистиллирован-
ную воду и ацетонитрил (особо чистый, сорт «0»).  
Элюирование (извлечение вещества путем вымыва-
ния его растворителем) проводили в градиентном 
режиме с детектированием (определением веществ 
разделяемой смеси) в УФ-диапазоне на 8 длинах 
волн (от 200 до 300 нм). Скорость потока элюен-
та составила 200 мкл/мин, пробу объемом 30 мкл 
отбирали непосредственно из флакона, температу-
ра колонки составила 36° (по Цельсию).

Методы статистического анализа
Обработка полученных данных проводилась  

с использованием программы Statistica (версии 8,0, 
StatSoft Inc., США) с последующим обсуждением. 
Приводимые параметры, имеющие нормальное рас-
пределение, представлены в формате М±m, где М — 
среднее значение, m — стандартная ошибка средне-
го значения. Распределение количественных пара-
метров приведено в соответствии с W-критерием 
Шапиро-Уилка. Параметры, имеющие распределе-
ние отличное от нормального, представлены в фор-
мате Мe (Q25%; Q75%), где Мe — медиана, а Q25%  
и Q75% — квартили. При нормальном распределе-
нии параметров для сравнения двух независимых 

групп или повторных внутригрупповых изменений 
использовался t-критерий Стьюдента. При отличном 
от нормального распределении параметров при срав-
нении нескольких независимых выборок использо-
вался анализ для попарного сравнения двух неза-
висимых выборок — Z-аппроксимация U-критерия 
Манна-Уитни, для повторных внутригрупповых срав-
нений применялась Z-аппроксимация T-критерия 
Вилкоксона. Для проверки равенства медиан 
нескольких выборок применяли H-критерий Краске-
ла-Уоллеса. Критический уровень значимости при 
проверке статистических гипотез принимался рав-
ным при значении <0,05.

Результаты
Показатели статической автоматической пери-

метрии всех обследованных пациентов (среднее 
отклонение (MD) и паттерн стандартного откло-
нения (PSD)) составили -4,67±4,97 и 2,68±2,06 дБ  
соответственно. Средняя толщина слоя нервных  
волокон во всех случаях составила: верхний ква-
дрант — 104,29±22,69 мкм, нижний квадрант —  
118,24±27,96 мкм, височный квадрант — 64,24± 
12,21 мкм, носовой квадрант — 79,64±18,6 мкм. 
Среднее значение экскавации диска зрительного 
нерва было равно 0,57±0,15. С помощью анализа-
тора биомеханических свойств глаза были получе-
ны следующие средние показатели для всей груп-
пы исследования: роговично-компенсированное 
ВГД — 17,03±4,04 мм рт.ст., ВГД по Гольдману — 
16,19±4,23 мм рт.ст., корнеальный гистерезис — 
10,17±1,62, фактор резистентности роговицы — 
10,12±1,79. Среднее значение центральной толщи-
ны роговицы составило 565,48±26,67 мкм. 

В табл. 1 приведены показатели офтальмотону-
са (базовый, после периода «вымывания» и на фоне 
комбинированного лечения бета-адреноблокато-
ром и аналогом простагландина 0,005%) у пациен-
тов, включенных в исследование. Базовый средний 
уровень ВГД на фоне начальной комбинированной  

После периода «вымывания» Через 1 месяц Через 2 месяца Через 3 месяца

+11,76 -5,59 -6,16 -7,19

Таблица 1
Средние показатели офтальмотонуса пациентов до и после замены гипотензивной терапии  

на препарат Пролатан (латанопрост 0,005%), n=45, M±σ, мм рт.ст. 

Базовый После периода «вымывания» Через 1 месяц Через 2 месяца Через 3 месяца

19,47±2,08 21,76±2,82 18,38±2,08 18,27±1,76 18,07±1,78*

Таблица 2
Степень изменения уровня офтальмотонуса после периода «вымывания» и на фоне применения  

комбинированной терапии тимололом 0,5% и аналогом латанопроста 0,005% Пролатаном  
по сравнению с базовым уровнем ВГД,%

Примечание: * — р<0,05 между базовыми и финальными показателями офтальмотонуса.

Исследование клинической эффективности дженерика латанопроста
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терапии составил 19,47±2,08 мм рт.ст. После 2-не- 
дельного периода «вымывания» препарата латано-
проста 0,005% средний уровень ВГД в группе повы-
сился и составил 21,76±2,82 мм рт.ст. Повышение 
офтальмотонуса было статистически достоверным 
при сравнении с исходными данными (р<0,05). 
Через 1 месяц использования препарата-дженерика 
Пролатан в составе комбинированной терапии уро-
вень ВГД понизился до 18,38±2,08 мм рт.ст. Через 
2 и 3 месяца на заданном инстилляционном режи-
ме уровень ВГД оставался стабильным и составил 
18,27±1,76 и 18,07±1,78 мм рт.ст. соответственно. 
Максимальный гипотензивный эффект на фоне при-
менения комбинированной терапии бета-адренобло-
катором и аналогом простагландином 0,005% был 
отмечен на 3 месяце лечения, что позволяет судить 
о кумулятивном действии препарата. Сравнение 
исходных показателей офтальмотонуса, полученных 
при использовании базовой терапии, с показателями 
ВГД на фоне 3 мес. инстилляции препарата «замены» 
показало статистически значимую разницу (р<0,05). 

Уровень офтальмотонуса после 2-недельно-
го периода «вымывания» ожидаемо повысился на 
11,76% по сравнению с базовыми показателями. 
На фоне комбинированной инстилляционной тера-
пии бета-адреноблокатором и аналогом латанопро-
ста 0,005% Пролатаном уровень ВГД уменьшил-
ся на 7,19% по сравнению с базовым уровнем ВГД, 
достигнутым при комбинированной терапии бета-
адреноблокатором и оригинальным латанопростом 
0,005% или его дженериками. 

С целью идентификации качественного соста-
ва препарата Пролатан с разной субстанцией 
было проведено сравнение спектров компонентов  
4 образцов данного препарата (по 2 флакона с раз-
ной субстанцией). Исследование проводилось двой-
ным слепым методом, а полученные хроматограм-
мы препаратов (время выхода препарата, мин.,  
и их оптическая плотность, отн. ед.) сравнива-
лись между собой независимыми наблюдателями.  

Максимальная интенсивность сигналов всех компо-
нентов наблюдается на длине волны 210 нм, которая  
и была выбрана для сравнения образцов и опреде-
ления качественного состава. Полученные резуль-
таты показали, что образцы совершенно одинаковы 
и содержат по 3 пика, каждый из которых состоит 
из нескольких компонентов. Время выхода латано-
проста для «состава 1» было 0,777 и 0,7767 мин.,  
а для образцов «состава 2» — 0,7768 и 0,7766 мин. 
Оптическая плотность этой составляющей соста-
вила 0,2156 и 0,1732; 0,213 и 0,1949 отн. ед. соот-
ветственно. Незначительные отличия во времени 
удерживания и интенсивности пиков лежат в пре-
делах погрешности метода. Различие площадей 
пиков между образцами составляло не более 4%, 
что также допустимо в условиях данного экспери-
мента. Исходя из природы и свойств составляю-
щих веществ образца, самый большой пик включа-
ет действующее вещество (латанопрост) и хлорид  
бензалкония. Два других пика принадлежат вспо-
могательным веществам — неорганическим состав-
ляющим лекарственного препарата. На рис. 1 при-
ведены примеры хроматограмм аналога латанопро-
ста 0,005% Пролатана с разной субстанцией. 

Заключение
Анализ результатов исследования показал гипо-

тензивную эффективность аналога латанопроста 
0,005% (Пролатан, «Сентисс Рус», Индия) при его 
комбинированном применении с блокатором  
у пациентов с ПОУГ в течение 3-месячного перио-
да инстилляций. Через 1, 2 и 3 месяца использова-
ния препарата Пролатан в составе комбинирован-
ной терапии уровень ВГД понизился до 18,38±2,08, 
18,27±1,76 и 18,07±1,78 мм рт.ст. соответственно. 
Исходные показатели офтальмотонуса, получен-
ные при использовании базовой терапии, с показа-
телями ВГД на фоне 3 мес. инстилляции препарата 
«замены» показали статистически значимую раз-
ницу (р<0,05). Такие результаты свидетельствуют 
в пользу необходимости плановой замены отдель-
ных составляющих комбинированной гипотензив-
ной антиглаукомной терапии в случае компенсации 
офтальмотонуса и стабилизации зрительных функ-
ций в течении календарного года наблюдения. Ком-
понентный состав аналога латанопроста 0,005% 
(Пролатан, «Сентисс Рус», Индия) с разной субстан-
цией соответствовал заявленному в инструкции  
и был идентичен во всех образцах. 
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Резюме
ЦЕЛЬ. Оценка эффективности и безопасности лата-

нопроста в терапии пациентов с глазным ишемическим 
синдромом.

МЕТОДЫ. Материалом для настоящего исследования 
послужили результаты комплексного обследования  
и лечения 27 больных с диагнозом «глазной ишемический 
синдром» (ГИС). Средний возраст больных (11 женщин,  
16 мужчин) составил 59,3±5,61 года. В основную группу 
вошли 12 пациентов, они получали стандартное лече-
ние в сочетании с местным применением латанопроста. 
Контрольную группу составили 15 пациентов, которые 
получали стандартное лечение. Пациентам основной 
группы латанопрост инстиллировали по 1 капле в конъ-
юнктивальный мешок одного или обоих глаз, пораженных 
ишемическим процессом, один раз в сутки. 

РЕЗУЛЬТАТЫ. После лечения в основной группе ост-
рота зрения пациентов в пораженном глазу улучши-
лась на 29,8%, внутриглазное давление (ВГД) находилось  
в пределах нормальных значений. В контрольной группе 
острота зрения в пораженном глазу улучшилась на 7,2%, 
ВГД в пределах нормальных значений. После лечения  
у пациентов основной группы наблюдалось значитель-
ное улучшение параметров компьютерной периметрии 
(КП) MD и PSD: -8,37±1,23 дБ, -3,59±0,13 дБ (р<0,05) соот-
ветственно, в то время как у пациентов контрольной 
группы MD и PSD составили -9,73±1,87 дБ, -5,15±0,18 дБ 

(р<0,05). На оптической когерентной томографии отек 
диска зрительного нерва и перипапиллярной зоны  
в динамике уменьшился. При кинетической периметрии 
абсолютные скотомы в динамике уменьшились в обеих 
группах. 

После лечения в основной группе отмечалось улуч-
шение показателей кровообращения в глазной артерии 
на 36,9%, через 1 месяц — на 37,1%, через 6 месяцев — 
на 38,2% от исходного уровня. В контрольной группе 
гемодинамические показатели в глазной артерии после 
лечения улучшились на 9,2%, через 1 месяц — на 9,7%  
и через 6 месяцев — на 9,8%. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Применение стандартной терапии в со- 
четании с латанопростом при лечении глазного ише-
мического синдрома оказывает позитивное влияние на 
течение данного заболевания, тем самым способству-
ет повышению остроты зрения, увеличению суммар-
ных границ полей зрения, уменьшению секторального 
выпадения в поле зрения, положительной динамике 
показателей оптической когерентной томографии (ОКТ), 
улучшению гемодинамических показателей на офталь-
модопплерографии в динамике. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глазной ишемический синдром, 
лечение ишемических заболеваний глаза, латанопрост, 
гипотензивная терапия глазного ишемического синдро-
ма, аналоги простагландина F2α. 
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Abstract
PURPOSE: Evaluation of latanoprost efficacy and safety 

in patients with ocular ischemic syndrome.
METHODS: The material for this study comprised the 

results of comprehensive examination and treatment of  
27 patients diagnosed with ocular ischemic syndrome (OIS). 
The average age of patients was 59.3±5.61 y., 11 women 
and 16 men. The main group included 12 patients, who 
received standard treatment in combination with once 
daily topical application of latanoprost: 1 drop into the 
conjunctival sac of one or both eyes affected with ischemic 
process. 15 patients of the control group received standard  
treatment. 

RESULTS: After the treatment visual acuity of the affec-
ted eye improved by 29.8% in the main group and by 7.2% 
in the control group, while intraocular pressure in both 
groups remained within normal range. After the treatment 
the main group showed a significant improvement in stan-
dard automated perimetry (SAP) parameters: MD and PSD 
equaled -8.37±1.23 and -0.13±3.59 dB (p <0.05) respectively, 
while in the control group the same parameters amounted 

to 9.73±1.87 and -5.15±0.18 dB (p<0.05). Optical coherence 
tomography showed a decrease in edema of the optic disc 
and peripapillary zone. Kinetic perimetry showed a de- 
crease in absolute scotoma size in both groups.

The main group showed an improvement in blood flow 
parameters of the ophthalmic artery compared to baseline 
values: post-treatment increase by 36.9%, 37.1% at 1 month 
and 38.2% at 6 months. The control group hemodynamic 
parameters showed a post-treatment increase by 9.2%, 9.7%  
and 9.8% at the corresponding time points.

CONCLUSION: The use of standard therapy combined 
with latanoprost in the treatment of ocular ischemic syn-
drome has a positive effect on the course of the disease. 
It contributes to visual acuity increase, field of view limits 
expansion, reduced visual field sectoral loss, OCT parame-
ters positive dynamics and ultrasonic Doppler examination 
hemodynamic parameters improvement.

KEYWORDS: ocular ischemic syndrome, treatment of 
ocular ischemic diseases, latanoprost, hypotensive therapy 
of ocular ischemic syndrome.

Г лазной ишемический синдром (ГИС) вызыва-
ется нарушением внутриглазного кровообра-
щения в результате ограничения или прекра-
щения притока артериальной крови в орган 

зрения при сохранении нормального оттока веноз-
ной крови. В результате нарушения кровоснабже-
ния оболочек глазного яблока происходит разви-
тие местной ишемии и гипоксии. Одним из общих 
патогенетических факторов является нарушение 
ауторегуляции сосудов, что крайне важно учиты-
вать в патогенезе заболевания [1-4]. ГИС относят  
к редким состояниям, являющимся результатом 
вторичной гипоперфузии глазного яблока в ответ 
на ипсилатеральный атеросклеротический стеноз 
сонных артерий [5-6]. Нарушение гемодинамики 
органа зрения приводит к снижению перфузионно-
го давления глазного яблока, что усугубляет ише-
мический и гипоксический процессы зрительного 
нерва и сетчатки [7-11], так же как это происходит 
при глаукоме, что подтверждается функциональны-
ми методами исследования [12-17].

В процессе лечения ГИС для ликвидации гипок-
сических и ишемических процессов, а также улуч-
шения перфузии органа зрения целесообразно про-
водить курсы консервативной терапии с препарата-
ми, увеличивающими отток водянистой влаги, при 
этом не влияя на продукцию последней, тем самым 
уменьшающими гипоксические проявления в орга-
нах и тканях глаза. Таким препаратом является лата-
нопрост, он относится к аналогам простагландинов  
и способствует активации увеосклерального оттока. 

Простагландины (ПГ) представляют собой груп-
пу биогенных веществ, которые оказывают влияние 
на различные процессы в организме. К ПГ относятся 
активные вещества, которые в малых количествах 
обладают регуляторными действиями в клетках  
и тканях организма человека [18].

За последнее время было выделено несколько 
типов простагландиновых рецепторов, специфич-
ных для разных классов ПГ. В глазном яблоке чело-
века наиболее часто встречается FP-тип рецепторов. 
Рецепторы этого типа локализуются в цилиарной 
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мышце и эпителии, в трабекулярной ткани, в мела-
ноцитах радужки и в эпителии капсулы хрусталика. 
Являясь медиаторами воспаления, в тканях глазного 
яблока ПГ могут усиливать экссудативные процессы 
и гиперемию, вызывать сокращение сфинктера зрач-
ка. Кроме того, изменяется проницаемость гемато-
офтальмического барьера, что может способство-
вать развитию отека макулы (Харкевич Д.А., 1999; 
Логай И.М., Леус Н.Ф., 2000). Открытие влияния ПГ 
на офтальмотонус позволило начать их использова-
ние в качестве терапевтических препаратов. Сни-
жение офтальмотонуса при местном применении 
ПГ, по данным A. Bill (1966), происходит вследствие 
усиления увеосклерального оттока водянистой 
влаги. По увеосклеральному пути оттекает около 
20% внутриглазной жидкости (ВГЖ). 

Усиление увеосклерального оттока обусловлено 
взаимодействием со специфическими рецептора-
ми, переходом неактивных матричных протеаз рес-
ничной мышцы в активную форму, разрушением 
протеазами коллагеновых фибрилл экстрацеллю-
лярного матрикса, снижением толщины цилиарной 
мышцы и сопротивления оттоку водянистой влаги  
(Mishima H.K. et al., 1996).

Аналоги простагландинов на сегодняшний день 
являются наиболее перспективным и разрабатыва-
емым классом лекарственным препаратов [18-22]. 
Латанопрост является пролекарством, которое при 
прохождении через ткани роговицы под воздействи-
ем ферментов гидролизируется до активной кисло-
ты. Он обладает хорошей липофильностью и поэтому 
проникает через роговицу. Наибольшая терапевти-
ческая эффективность достигается при использова-
нии раствора аналогов простагландина, содержаще-
го 50 мкг/мл и применяемого 1 раз на ночь [19-26].

Сравнительные исследования эффективности 
0,5% раствора тимолола малеата, применяемого 
2 раза в день, и 0,005% раствора аналогов проста-
гландина, используемого 1 раз в день, показали, 
что применение последнего приводит к увеличе-
нию оттока водянистой влаги в большей степени 
и у большего числа больных. Не оказывает особого 
влияния на продукцию водянистой влаги и не вли-
яет также на гематоофтальмический барьер. При-
менение аналогов простагландина эффективно при 
монотерапии [27].

Цель исследования — оценка эффективности  
и безопасности применения латанопроста в терапии 
пациентов с глазным ишемическим синдромом.

Материалы и методы
Материалом для настоящего исследования по- 

служили результаты комплексного обследования  
и лечения 27 больных с диагнозом ГИС. Исследова-
ние проводилось на базе Республиканской клини-
ческой офтальмологической больницы при Мини-
стерстве здравоохранения Республики Узбекистан  
(г. Ташкент) с 2014 по 2016 гг. Исследование прово-
дилось с учетом Хельсинской декларации, одобрения  

национального этического комитета Республики  
Узбекистан при Министерстве здравоохранения 
Республики Узбекистан. Больные ознакомлены  
и подписали письменное информированное согла-
сие пациента. 

Средний возраст больных (11 женщин, 16 муж-
чин) составил 59,3±5,61 года. В основную груп-
пу вошли 12 пациентов, получавших стандартное 
лечение в сочетании с местным применением лата-
нопроста (Ксалоптик, «Польфарма»). Контрольную 
группу составили 15 пациентов, которые получали 
стандартное лечение. 

Пациентам основной группы латанопрост ин- 
стиллировали по 1 капле в конъюнктивальный 
мешок одного или обоих глаз, пораженных ише-
мическим процессом, один раз в сутки. Для дости-
жения оптимального эффекта латанопрост закапы-
вали вечером. При появлении побочных эффектов 
или аллергических реакций прекращали инстилля-
цию препарата. 

Стандартное лечение состояло из применения 
препаратов, улучшающих микроциркуляцию, анти-
коагулянтов, антиагрегантов, нейропротекторов,  
а также препаратов, стабилизирующих содержание 
глюкозы в крови и кровяное давление.

Критерием для оценки эффективности тера-
пии было сравнение остроты зрения, полей зрения, 
параметров ОКТ и гемодинамики в магистральных 
сосудах глаза между двумя группами.

Безопасность оценивалась по количеству небла-
гоприятных событий во время лечения. Неблаго-
приятные события были разделены на две группы: 
угрожающие жизни события вошли в 1-ю группу, 
не угрожающие — во 2-ю группу. К угрожающим 
жизни событиям отнесли состояния, приводящие  
к инвалидизации пациента или смерти. К не угро-
жающим жизни состояниям отнесли: диспепсии, 
головокружения, головные боли, ощущение при-
лива, пульсации, «мурашек» в конечностях, а также 
местные аллергические реакции.

Диагноз ГИС ставился на основании клини-
ко-инструментальных исследований и нарушения 
параметров гемодинамики во внутренней сонной  
и глазной артериях, а также клинических прояв-
лений в виде передней ишемической нейропатии, 
окклюзии центральной артерии сетчатки, ишемиче-
ского тромбоза центральной вены сетчатки и глау-
комы. Пациенты с сопутствующими заболеваниями  
органа зрения, такими как аномалии рефракции, 
диабетическая ретинопатия, заболевания зритель-
ного нерва и сетчатки воспалительного генеза, 
врожденные аномалии зрительного нерва и сетчат-
ки, а также пациенты, прооперированные ангиохи-
рургами на внутренней сонной артерии по поводу 
ГИС, не включались в данное исследование.

Общее обследование больных состояло из сбора 
жалоб, анамнеза заболевания, жизни, а также изме-
рения артериального давления, частоты сердечных 
сокращений.

Аналоги простагландина F  при глазном ишемическом синдроме
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Результаты
По результатам исследования у 7 пациентов 

диагноз ГИС был установлен на основании окклю-
зии центральной артерии сетчатки в сочетании  
с передней ишемической оптической нейропатией.  
У 5 больных наблюдался псевдоэксфолиативный  
синдром в сочетании с окклюзией центральной 
артерии сетчатки и катарактой. У 3 больных тром-
боз центральной вены сетчатки сочетался с перед-
ней ишемической нейропатией. У 7 больных окклю-
зия центральной артерии сетчатки развилась одно-
временно с передней ишемической нейропатией  
и открытоугольной глаукомой. У 5 больных наблю-
далась окклюзия центральной артерии сетчатки  
в сочетании с открытоугольной глаукомой и катарак-
той. Все пациенты с вышеуказанными нозологиями 
были равномерно разделены в основную и контроль-
ную группы для проведения лечебных мероприятий.

В основной группе острота зрения больных 
до лечения была в среднем 0,08±0,0021 (р<0,05).  
В контрольной группе острота зрения больных до 
лечения была 0,08±0,0014 (р<0,05). 

При офтальмоскопии на глазном дне ДЗН был 
округлой формы у 13 больных, овальной — у 14 боль-
ных, бледновато-розового цвета у 2 больных, бледно-
го — у 21 больного, гиперемирован — у 4 больных.  
Границы были четкими у 1, нечеткими — у 21, не 
определялись — у 5 больных. Отек диска отме-
чался в 26, перипапиллярный отек — в 21 случае.  
Артерии сужены у 19, вены нормального калибра —  
у 6, сужены — у 15, расширены — у 6, извитые — 
у 5 больных. У 19 пациентов визуализировались 
очаги кровоизлияний. Ватообразные очаги отмеча-
лись у 17 пациентов. Спонтанная пульсация арте-
рий наблюдалась у 9 больных. 

У 17 пациентов на ОКТ до лечения отмечались 
увеличение толщины нейроретинального пояска, 
высокий отек ДЗН и перипапиллярной зоны. 

Анализ данных компьютерной периметрии выя-
вил абсолютные скотомы у 13, концентрическое 
сужение полей зрения — у 11 пациентов. В основной 
группе среднее отклонение светочувствительности 
сетчатки (MD) до лечения составило -14,24±1,21 дБ 
(р<0,05), паттерн стандартное отклонение (PSD) 
-6,32±0,61 дБ (р<0,05). В контрольной группе MD 
до лечения составило -13,98±1,38 дБ (р<0,05),  
PSD -6,53±0,27 дБ (р<0,05).

При офтальмодопплерографии выявили гемо-
динамически значимую асимметрию скоростных 
параметров кровотока по центральной артерии 
сетчатки у 14 больных, по задней короткой цили-
арной артерии — у 18, по глазничной артерии —  
у 19 больных. У 17 пациентов отмечалось снижение 
скоростных параметров кровотока по глазничной 
артерии с признаками периферического артериоло-
спазма. У данных пациентов вышесказанные изме-
нения сочетались с увеличением индекса резистив-
ности по центральной артерии сетчатки и задним 

Всем больным осуществляли комплексное офталь-
мологическое обследование, включающее визоме-
трию, тонометрию, компьютерную статическую пери-
метрию, гониоскопию, биомикроскопию, офтальмо-
скопию глазного дна. Специальные методы исследо-
вания включали ультразвуковую допплерографию 
сосудов органа зрения и брахицефального ствола.

Компьютерную статическую периметрию прово-
дили с помощью периметра Humphrey Field Analyzer 
740i («Carl Zeiss Meditec inc.») по программе цен-
трального порогового теста 30-2 и перифериче-
ского теста 60-4. Все результаты регистрировали  
с помощью цифровой маркировки с общим анализом 
индексов MD (среднее отклонение светочувствитель-
ности сетчатки) и PSD (паттерн стандартное откло-
нение). Расстояние между тестовыми точками соста-
вило 6°. Для анализа отбирали данные, соответству-
ющие установленному международному стандарту — 
«золотой стандарт» автоматической периметрии. 

Для оценки параметров диска зрительного нерва 
(ДЗН) всем пациентам проводили обследование 
на ОКТ Cirrus HD – OCT («Zeiss, Spectral Domain 
Technology»). Исследовали область диска зрительно-
го нерва (протокол ONH) и область сетчатки (RNFL). 

Ультразвуковое исследование с цветовым доп-
плеровским картированием в 3D-режиме прово-
дили контактным транспальпебральным методом 
при помощи многофункционального ультразвуко-
вого прибора (Voluson 730 Proge). Допплерографию  
экстракраниальных сегментов магистральных сосу-
дов брахицефального ствола выполняли для анали-
за состояния, калибра, проходимости, хода и гемо-
динамики по внутренней, наружной и общей сон-
ным артериям. С целью визуализации кровотока  
по глазной артерии, центральной артерии сетчатки 
и задним коротким цилиарным артериям использо-
вали офтальмодопплерографию.

Исследования проводились в динамике: до лече-
ния, после лечения, через 1 мес. после проведения 
лечения. 

Все больные были рандомизированы методом 
стратификационной рандомизации по диагнозу, 
полу, возрасту, зрительным функциям и сопутству-
ющим заболеваниям.

Методы статистической обработки. Данные, 
полученные при исследовании, подвергались ста-
тистической обработке на персональном компью-
тере Pentium-IV с помощью программного паке-
та Microsoft Office Access, включая использование 
встроенных функций статистической обработки. 

Статистическая значимость полученных измере-
ний при сравнении средних величин определялась 
по критерию Стьюдента (t) с вычислением вероят-
ности ошибки (р) при проверке нормальности рас-
пределения (по критерию эксцесса) и равенства 
генеральных дисперсий (F — критерий Фишера). 
За статистически значимые изменения принимали 
уровень достоверности р<0,05.

Касымова М.С., Махкамова Д.К.
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коротким артериям сетчатки различной степени, 
что указывает на ухудшение кровоснабжения орга-
на зрения. Коэффициент ишемии в среднем состав-
лял 0,63±0,012. Также было выявлено снижение 
скоростных параметров венозного оттока по цен-
тральной вене сетчатки у 14 пациентов. 

В основной группе до лечения гемодинамиче-
ские показатели в среднем составили: глазная арте-
рия — Vmax 35,9±2,14 см/с, Vmin 9,2±1,17 см/с, 
Vmed 17,3±2,14 см/с (р<0,05), а в контрольной 
группе: глазная артерия — Vmax 36,9±1,85 см/с, 
Vmin 10,3±1,19 см/с, Vmed 18,4±2,21 см/с (р<0,05).

У пациентов обеих групп после лечения отме-
чалось уменьшение отека ДЗН и перипапилляр-
ной зоны, участков кровоизлияний и ватообразных  
очагов.

После лечения в основной группе острота зре-
ния пациентов в пораженном глазу улучшилась на 
29,8%, ВГД находилось в пределах нормальных зна-
чений. В контрольной группе острота зрения в пора-
женном глазу улучшилась на 7,2%, ВГД в пределах 
нормальных значений. После лечения у пациентов 
основной группы наблюдалось значительное улуч-
шение параметров КП MD и PSD: -8,37±1,232 дБ, 
-3,59±0,128 дБ (р<0,05) соответственно, в то время 
как у пациентов контрольной группы MD и PSD 
составили -9,73±1,869 и -5,15±0,183 дБ (р<0,05). 
На ОКТ отек ДЗН и перипапиллярной зоны в дина-
мике уменьшился. При кинетической периметрии 
абсолютные скотомы в динамике уменьшились  
в обеих группах. 

После лечения в основной группе отмечалось 
улучшение показателей кровообращения в глаз-
ной артерии на 36,9%, через 1 месяц — на 37,1%, 
через 6 месяцев — на 38,2% от исходного уровня. 
В контрольной группе гемодинамические показате-
ли в глазной артерии после лечения улучшились на 
9,2%, через 1 месяц — на 9,7% и через 6 месяцев — 
на 9,8%. 

При оценке безопасности применения латано-
проста в обеих группах неблагоприятных событий, 
угрожающих жизни пациента, не было зарегистри-
ровано. Событий, не угрожающих жизни пациен-
та, в основной группе было зарегистрировано 3: 
из них — раздражение глаза у 1 пациента, гипе-
ремия конъюнктивы — у 2; в контрольной группе 
зафиксировано 3 случая, из них кожная сыпь — у 2,  
гиперемия конъюнктивы — у 1, что указывает на 
статистическую недостоверность встречаемости 
неблагоприятных событий.

Обсуждение
На сегодняшний день ГИС остается актуальной 

проблемой офтальмологии, несмотря на множе-
ственные работы по разработке диагностических 
и лечебных мероприятий, выполняемые в разных 
странах мира. 

Наиболее частыми клиническими проявлени-
ями ГИС были сочетания передней ишемической 
нейропатии, окклюзии центральной артерии сет-
чатки, ишемического тромбоза центральной вены 
сетчатки и глаукомы, по сравнению с литературны-
ми данными средний возраст пациентов был ниже 
на 5,5 года. 

Применение латанопроста в сочетании с ком-
плексной терапией у больных основной группы 
привело к повышению остроты зрения на 29,8%, 
показателей светочувствительности сетчатки — на 
37,8%, уменьшению площади скотом по сравнению 
с пациентами контрольной группы. Эти показате-
ли подтверждались данными компьютерной пери-
метрии. ОКТ регистрировала значительные изме-
нения в динамике у пациентов основной группы — 
уменьшение отека и восстановление слоя нервных 
волокон сетчатки и ДЗН. Восстановлению зритель-
ных функций, возможно, способствовала нейропро-
текторная активность латанопроста.

Было зарегистрировано улучшение гемодина-
мических показателей на 38,2% в магистральных 
сосудах органа зрения у пациентов основной груп-
пы, что соответствовало литературным данным  
[5, 26].

Учитывая улучшение зрительных функций 
и гемодинамических показателей в магистраль-
ных сосудах глаза у пациентов основной группы, 
а также статистически недостоверные показатели 
неблагоприятных событий в обеих группах, можно 
говорить о безопасности и эффективности приме-
нения латанопроста.

Выводы
1. Применение стандартной терапии в сочета-

нии с латанопростом при лечении глазного ишеми-
ческого синдрома оказывает позитивное влияние 
на течение данного заболевания, тем самым спо-
собствует повышению остроты зрения, увеличе-
нию суммарных границ полей зрения, уменьшению  
секторального выпадения в поле зрения, положи-
тельной динамике ОКТ-показателей, улучшению 
гемодинамических показателей на офтальмодоп-
плерографии в динамике. 

2. Применение латанопроста при ГИС является 
безопасным, так как у пациентов основной группы 
статистически достоверных показателей неблаго-
приятных событий и нарушений со стороны обще-
го состояния пациента зарегистрировано не было.
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Резюме
ЦЕЛЬ. Сравнить гипотензивную эффективность ана-

логов простагландинов при длительной гипотензивной 
инстилляционной терапии у пациентов с впервые выяв-
ленной простой и псевдоэксфолиативной первичной 
открытоугольной глаукомой, офтальмогипертензией.

МЕТОДЫ. Предметом изучения стали 98 пациентов 
(176 глаз) с первичной простой и псевдоэксфолиативной 
открытоугольной глаукомой, офтальмогипертензией, 
получавшие на старте лечения аналоги простагланди-
нов в течение длительного периода (2,4 (1,6; 2,9) года). 
Итоговый протокол исследования содержал данные 
наблюдений до и после назначения аналогов проста-
гландинов.

РЕЗУЛЬТАТЫ. На фоне проводимого лечения за весь 
период наблюдения уровень ВГД был понижен с 24,8 
(23,9; 26,1) до 21,0 (20,3; 22,0) мм рт.ст. (V=14782, р<2,2 e-16). 
Центральная толщина роговицы, острота зрения и реф-
ракция были сопоставимы в исследуемых группах (р>0,05). 

Эффективность терапии была разделена на три вида: 
неудача, временный успех и успех терапии. Процентное 
соотношение результатов терапии между группами не 
отличалось (точный критерий Фишера, р=0,7177).

На основе множественной линейной регрессии выяв-
лена статистически значимая разница снижения сред-
него внутриглазного давления в группах с первичной 
простой и псевдоэксфолиативной открытоугольной 
глаукомой, и отсутствие такой взаимосвязи для груп-
пы с офтальмогипертензией. Значимыми предикторами 
также стали центральная толщина роговицы, средний 
уровень внутриглазного давления до назначения лече-
ния, среднее отклонение светочувствительности сетчат-
ки и взаимодействие показателей среднего отклонения 
светочувствительности сетчатки и центральной толщи-
ны роговицы.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Длительное наблюдение за пациента-
ми показало, что при одинаковых уровне поражения 
полей зрения, центральной толщине роговицы, остроте 
зрения и рефракции эффективность аналогов проста-
гландинов выше при псевдоэксфолиативной глаукоме 
по сравнению с простой открытоугольной глаукомой 
(исправленный R2=0,3, p=0,0003).

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, псевдоэксфолиативная 
глаукома, уровень внутриглазного давления, проста-
гландины. 
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За последние 5 лет на страницах отечествен-
ных и зарубежных журналов представлены 
многочисленные исследования, посвященные 
терапевтической эффективности и безопас-

ности аналогов простагландинов. Однако опубли-
кованы многоцентровые клинико-эпидемиологиче-
ские исследования, по данным которых в возрасте  
58-65 лет впервые диагностируется глаукома на 
развитой стадии заболевания, и при этом уро-
вень офтальмотонуса находится далеко за преде-
лами нормальных величин в «коридоре» от 25 до  
30 мм рт.ст. [1-13]. Такое положение дел свидетель-
ствует об объективных трудностях, связанных как  
с диагностикой, так и с лечением данного заболева-
ния [14-25]. Предрасполагающим фактором риска 
прогрессирования глаукомы принято считать повы-
шенный уровень внутриглазного давления (ВГД) 

Effects of prostaglandin analogues initial treatment on simple  
open-angle glaucoma and pseudoexfoliation glaucoma  
in advance stages
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Abstract
PURPOSE: To compare the antihypertensive efficacy  

of prostaglandin analogues with prolonged hypotensive 
instillation therapy in subjects with newly diagnosed pri-
mary open-angle glaucoma, pseudoexfoliation glaucoma 
and ocular hypertension.

METHODS: 98 subjects (176 eyes) with primary open-angle 
glaucoma, pseudoexfoliation glaucoma and ocular hyperten-
sion were examined. All patients had a history of prolonged 
prostaglandins analogues treatment (2.40 (1.67; 2.9) years) 
by the beginning of our follow-up period. The final report  
of the research contains observation data collected before 
and after the treatment with prostaglandin analogues.

RESULTS: Due to the treatment, IOP was lowered from 
24.80 (23.98; 26.13) to 21.00 (20.30; 22.00) mmHg over the 
course of the follow-up period (V=14782, p<2.2 e-16). Central 
corneal thickness, visual acuity and refraction in the study 
groups were comparable (p>0.05). 

We recognized three types of therapy effectiveness: 
failure, temporary success and total therapy success. The 

percentage of treatment outcomes did not differ between 
the groups according to Fisher’s exact test (p=0.7177).

Multiple linear regression revealed a statistically signifi-
cant difference in average IOP reduction between primary 
open-angle glaucoma and pseudoexfoliation glaucoma 
groups. No statistically significant difference with ocular 
hypertension group was discovered. Significant predic-
tors included average intraocular pressure level prior 
to treatment, central corneal thickness, average retina  
light sensitivity deviation and the interaction of two latter  
factors.

CONCLUSION: Long-term observation showed that with 
the same amount of visual field defects, central corneal 
thickness, visual acuity and refraction, prostaglandins  
analogues efficacy is higher in patients with pseudoexfo-
liation glaucoma compared to simple primary open-angle 
glaucoma (adjusted R2=0.3, p=0.0003).

KEY WORDS: glaucoma, intraocular pressure level, PEG, 
pseudoexfoliation glaucoma, prostaglandins.

[26, 27]. В большинстве случаев понижение уровня 
ВГД является единственным неоспоримо подтверж-
денным способом замедления прогрессирования 
заболевания [28, 29]. Уровень ВГД может оказывать 
измеримое влияние на структуры диска зрительно-
го нерва (ДЗН), возможно, он также может оказы-
вать влияние на структурно-функциональную вза-
имосвязь и степень этой взаимосвязи может быть 
различной при разных формах глаукомы [30-48].  
В свою очередь, результаты исследований, учитыва-
ющие показатели уровней ВГД у пациентов с первич-
ной простой открытоугольной глаукомой (ПОУГ), 
псевдоэксфолиативной глаукомой (ПЭГ), офтальмо-
гипертензией (ОГ), а также функциональные пока-
затели при динамическом наблюдении, могут стать 
основанием к более активным действиям, особенно 
на ранних стадиях заболевания.

Экгардт В.Ф., Дорофеев Д.А.
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пациентов (средний возраст 71,2 (65,8; 74,4) года).  
Кроме одного мужчины (MD -7,66 дБ) и одной  
женщины (MD -8,40 дБ) из этой группы, у боль-
ных была установлена начальная стадия гла-
укомы: MD -2,51±2,59 дБ (n=21). ОГ диагно-
стирована на 72 (41%) глазах в 3-й группе  
пациентов (средний возраст 64,7 (60,7; 69,7)
года): MD -0,12 (0,88; -0,79) дБ (n=68) (табл. 4. 
W1,2=848,5, p1,2=0,1199; W1,3=3964,5, p1,3=2,2e-16;  
W3,2=1221, p3,2=9,151e-06). Возраст пациентов по груп-
пам статистически не отличался (WОУГ VS ПЭГ=682,5,  
рОУГ VS ПЭГ=0,051561; WПЭГ VS ОГ=1052, рПЭГ VS ОГ=0,05290; 
WОУГ VS ОГ=2791,5, рОУГ VS ОГ=0,6503).

Всем пациентам на старте терапии назначены 
аналоги простагландинов: оригинальный препарат 
травопрост 0,004% (Траватан, «Alcon», США) — 120 
(60%) глаз и дженерики латанопроста 0,005% (Глау-
прост, «К.О. Ромфарм С.Р.Л.», Румыния — 71 (35%) 
глаз; Ксалатамакс, «Ядран», Хорватия — 4 (2%) глаза; 
Латаномол, «Польфарма», Польша — 6 (3%) глаз). 
Пациенты, получающие латанопрост разных произ-
водителей, не разделялись на группы по двум причи-
нам: небольшим количеством наблюдений для пре-
паратов Ксалатамакс и Латаномол и более весомым 
аргументом служила сопоставимая гипотензивная 
эффективность разных препаратов-дженериков лата-
нопроста 0,005% (компонентный состав всех препа-
ратов соответствует заявленному в инструкции, а их 
содержание аналогично оригинальному) [50].

Исходный уровень ВГД у всех пациентов соста-
вил 24,8 (23,9; 26,1) мм рт.ст., однако стоит отме-
тить, что минимальный 23,0 (22,0; 24,0) и макси-
мальный 27,0 (25,0; 29,0) мм рт.ст. уровни ВГД зна-
чительно отличались как между собой (V=14782, 
p<2,2 e-16), так и со средним значением соответ-
ственно (V=14782, p<2,2 e-16; V=14782, p<2,2 e-16) 
(табл. 1).

Цель настоящего исследования — сравнить 
гипотензивную эффективность аналогов проста-
гландинов (АП) при длительной гипотензивной 
инстилляционной терапии у пациентов с ПОУГ, 
ПЭГ и ОГ. 

Материалы и методы 
Работа выполнена в период с 2011 г. по июль 

2015 г. на базе областной клинической больницы 
№ 3 города Челябинска; проанализированы данные 
аналитического, наблюдательного, проспективно-
го исследования случай-контроль. Предметом изу-
чения стали 98 пациентов (176 глаз) с ПОУГ, ПЭГ  
и ОГ, получавшие на старте лечения аналоги про-
стагландинов. Итоговый протокол исследования 
содержал данные наблюдений шести измерений 
ВГД до назначения лечения, когда заболевание 
было диагностировано впервые, и результаты пяти 
измерений на фоне применения аналогов проста-
гландинов до июля 2015 г.

Среди обследованных пациентов было 83 
(85%) женщины и 15 (15%) мужчин. Правые глаза 
были представлены в 89 (50,5%) случаев, левые —  
в 87 (49,5%). Средний возраст всех пациентов на 
момент диагностирования глаукомы составил 65,7 
(62,6; 72,6) года; у мужчин — 67,2±6,1 года; у жен-
щин — 65,5 (62,7; 72,7) года (W=570, p=0,6079). 
ПОУГ была установлена на 81 (46%) глазу паци-
ентов 1-й группы (средний возраст возраст 64,8 
(61,7; 70,9) года). У восьми пациентов этой груп-
пы стандартное отклонение светочувствительно-
сти сетчатки (MD) незначительно превышало гра-
ницу начальной и развитой стадий глаукомы [49], 
у остальных пациентов диагностирована начальная 
стадия глаукомы: MD -3,31 (-1,93; -4,73) дБ (n=63). 
ПЭГ определена на 23 (13%) глазах 2-й группы 

Таблица 1
Распределение пациентов по группам эффективности терапии,  

Мe (Q25%; Q75%)

Группы, число глаз,  
средний возраст 

1-я группа,  
неудача

2-я группа,  
временный успех

3-я группа,  
успех

W-критерий  
Уилкоксона для  

независимых выборок, 
p-value

Среднее 65,75 (62,65; 72,62) года  
(n=176 глаз; 98 пациентов)

 67,3±4,6 года  
(n=22; 12,5%)

65,7 (61,9; 73,9) года 
(n=78; 44,3%)

64,9 (62,2; 67,0) года 
(n=76; 43,2%)

W1,2=876,  
р1,2=0,8842 

W1,3=1036,  
р1,3=0,0893 

W2,3=3443,  
р2,3=0,08372

ОУГ1 (n=81 глаз)  
64,80 (61,75; 70,90) года n=9; 11% n=33; 41% n=39; 48%

ПЭГ2 (n=23 глаза)  
71,20 (65,80; 74,40) года n=2; 9% n=12; 52% n=9; 39%

ОГ3 (n=72 глаза)  
64,70 (60,70; 69,70) года n=11; 15% n=33; 46% n=28; 39%

W-критерий Уилкоксона  
для независимых выборок 
(p-value)

WОУГ VS ПЭГ=682,5, рОУГ VS ПЭГ=0,051561 
WПЭГ VS ОГ=1052, рПЭГ VS ОГ=0,05290 
WОУГ VS ОГ=2791,5, рОУГ VS ОГ=0,6503

критерий Фишера 
р=0,7177, распределение 

успеха по разным Ds  
не отличаются

Возможности терапии ПОУГ и ПЭГ аналогами простагландинов
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Критерии включения и исключения. Кри-
терии включения: регион проживания — город 
Челябинск; пациенты с ПОУГ, ПЭГ, ОГ* (с широ-
ким, средним или узким углами), выявленной не 
ранее 01.01.2011; возраст на момент включения 
в исследования от 45 до 89 лет (средний, пожи-
лой и старческий возраст, по классификации Все-
мирной Организации Здравоохранения от 2012 г., 
www.who.int/ru); клиническая рефракция в диапа-
зоне ±3,0 дптр и астигматизм ±1,5 дптр; показа-
тель ЦТР — любой; режим местной антиглауком-
ной гипотензивной терапии — на момент обра-
ботки полученных данных пациенты применяли 
монотерапию аналогами простагландинов или их 
сочетание с любыми группами гипотензивных пре-
паратов, на старте терапии — аналоги простаглан-
динов. Критерии исключения: любая другая форма 
первичной глаукомы, кроме указанной выше; выра-
женные помутнения оптических сред, препятствую-
щие выполнению периметрических исследований 
с помощью стандартной автоматической периме-
трии (САП); другие заболевания сетчатки (возраст-
ная макулодистрофия — любая форма, состояния 
после окклюзий, диабетическая ретинопатия и ее 
осложнения и др., как это принято согласно методи-
ке проведения клинических исследований (https://
clinicaltrials.gov); оперативное офтальмологическое 
лечение в анамнезе, травмы и заболевания органа 
зрения, затрудняющие проведение тонометрии по 
Маклакову; сахарный диабет, а также другие общие 
заболевания, требующие гормональной терапии. 

Верификация диагнозов и методы. Во всех 
случаях диагноз был установлен в соответствии  
с системой дифференциальной диагностики забо-
леваний и подтвержден специальными методами 
исследования. Стадия глаукомы была подтверждена 
данными офтальмоскопии, САП, выполненной на 
периметре для определения поля зрения Centerfield II  
(«Oculus OptikgerateGmbH», Germany) с использова-
нием программы пороговой периметрии Threshold 
30-2. При анализе результатов САП определяли 
среднюю светочувствительность сетчатки (MD). 
Исследовали остроту зрения, определяли клиниче-
скую рефракцию, измеряли тонометрический уро-
вень ВГД (тонометрия по Маклакову грузом 10 г). 
Показатели офтальмотонуса были документирова-
ны на момент диагностирования глаукомы и в пери-
од с 2011 по 2015 г. — всего не менее 6 тонометрий 
для каждого глаза до назначения лечения и не менее 
5 измерений в период наблюдения. В каждом случае 
наблюдений до и после назначения терапии рассчи-
тывали следующие значения уровня ВГД: среднее, 
минимальное и максимальное значения и колебания  

ВГД в процессе обследований. Терапия признава-
лась неэффективной в случае, если у больных с гла-
укомой показатели офтальмотонуса превышали 
верхний предел оптимальных характеристик гра-
ниц офтальмотонуса, основанных на клинических 
рекомендациях Российского глаукомного общества 
от 2015 г. [51]. Измерение толщины роговицы про-
водилось в ее оптической зоне (ЦТР) с использо-
ванием ультразвукового метода (УЗИ) и в среднем 
составило 537±31 мкм.

Методы статистического анализа. Обработка 
полученных данных проводилась R CoreTeam (2016).  
R: A language and environment for statistical compu-
ting. R Foundation for Statistical Computing, Vienna, 
Austria. URL https://www.R-project.org/. Приводи-
мые параметры, имеющие нормальное распреде-
ление (нормальность распределения проверялась  
с помощью теста Шапиро-Уилка, гомогенность дис-
персии — с помощью теста Бартлетта), представ-
лены в формате М± , где М — среднее значение, 

 — стандартное отклонение среднего значения. 
Параметры, имеющие распределение отличное от 
нормального, представлены в формате Мe (Q25%; 
Q75%), где Мe — медиана, Q25% и Q75% — кварти-
ли. При нормальном распределении параметров для 
сравнения 2 независимых групп или повторных вну-
тригрупповых изменений использовали t-критерий 
Стьюдента. При отличном от нормального распреде-
ления параметров при сравнении нескольких выбо-
рок использовали критерий Уилкоксона. Для анали-
за отличий эмпирического распределения номина-
тивных данных по сравнению с теоретическим для 
двумерных таблиц сопряженности использовали 
точный критерий Фишера. С целью анализа взаи-
мосвязи между признаками использовали множе-
ственный линейный регрессионный анализ, а кри-
тический уровень значимости при проверке стати-
стических гипотез принимали р<0,05.

Результаты и обсуждение
Уровень офтальмотонуса до начала лечения  

и после назначения аналогов простагландинов 
представлен в табл. 2, 3. Во всех группах наблю-
дается статистически достоверное снижение мини-
мального, максимального, среднего и колеба-
ний ВГД после назначения лечения (Vmin=12682, 
р<2,2e-16; Vmax=14196, р<2,2e-16; Vmax=14196, 
р<2,2e-16; Vdev=12248, р<2,2e-16) (табл. 3), 
несмотря на то что эффективность терапии была 
разнородной во всех группах (табл. 1).

Можно выделить три группы: неудача — уро-
вень ВГД не достиг целевого и в первые два меся-
ца потребовалось усиление терапии; временный 
успех — для достижения целевого ВГД после двух 
месяцев терапии потребовалось усиление лечения, 
в большинстве случаев пациенты переводились на 
фиксированные комбинации АП и -блокаторов,  

*В группу офтальмогипертензии отнесены пациенты с повы-
шенным ВГД, имеющие факторы риска развития глаукомы 
(глаукома у родственников, тонкая роговица, изменение 
переднего отрезка глаза, изменения в области головки зри-
тельного нерва, предполагаемая длительная продолжитель-
ность жизни) и при этом нормальные поля зрения.

Экгардт В.Ф., Дорофеев Д.А.
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Группы,  
число глаз Минимальный Средний Максимальный Колебания 

ПОУГ1 (n=81 глаз) 20,0 (19,0; 21,0) 20,9 (20,1; 22,0) 22,0 (21,0; 23,0) 2,0 (1,0; 3,0)

ПЭГ2 (n=23 глаза) 19,7±1,6 20,9±1,2 22,3±1,4 2,6±1,8

ОГ3 (n=72 глаза) 20,0 (18,0; 21,6) 21,3 (20,5; 23,0) 22,5 (21,8; 24,5) 3,0 (1,0; 4,0)

Всего (n=176) 20,0 (20,3; 21,0) 21,0 (20,3; 22,0) 22,0 (21,3; 24,0) 2,0 (1,0; 4,0)

W-критерий Уилкоксона 
для независимых  
выборок, p-value

W1,2=971,5, р1,2=0,7536 
W1,3=2779, р1,3=0,6145 
W2,3=742, р2,3=0,4522

W1,2=1012, р1,2=0,5305 
W1,3=2503, р1,3=0,1314 
W2,3=641,5, р2,3=0,059

W1,2=889, р1,2=0,7401 
W1,3=2323,5, р1,3=0,02937 
W2,3=667,5, р2,3=0,1606

W1,2=596, р1,2=0,007943 
W1,3=2275,5, р1,3=0,01812 
W2,3=942,5, р2,3=0,3188

До и после лечения 
V-критерий Уилкоксона 
для зависимых  
выборок, p-value

Vmin=12682,  
р<2,2e-16

Vmean=14782,  
р<2,2e-16

Vmax=14196,  
р<2,2e-16

Vdev=12248,  
р<2,2e-16

Таблица 3
Уровни офтальмотонуса в конце периода наблюдения, мм рт.ст., Мe (Q25%; Q75%)

Группы,  
число глаз Минимальный Средний Максимальный Колебания 

ПОУГ1 (n=81 глаз) 23,0 (22,0; 24,0) 24,6 (23,8; 25,6) 26,0 (25,0; 27,0) 4,0 (3,0; 5,0)

ПЭГ2 (n=23 глаз) 23,0±1,9 26,2 (25,0; 27,0) 28,5±2,6 5,5±2,4

ОГ3 (n=72 глаз) 23,0 (22,0; 24,1) 25,1±1,8 27,0 (26,0; 29,0) 4,7 (3,0; 6,0)

Всего (n=176) 23,0 (22,0; 24,0) 24,8 (23,9; 26,1) 27,0 (25,0; 29,0) 3,0 (4,0; 6,0)

W-критерий Уилкоксона  
для независимых  
выборок, p-value

W1,2=839, р1,2=0,4625 
W1,3=2765,5, р1,3=0,5757  
W2,3=868,5, р2,3=0,7238

W1,2=572,5, р1,2=0,00497 
W1,3=2490, р1,3=0,1197 
W2,3=1042,5, р2,3=0,06285

W1,2=570, р1,2=0,004336 
W1,3=2219, р1,3=0,01012 
W2,3=995, р2,3=0,1451

W1,2=596, р1,2=0,007943 
W1,3=2275,5, р1,3=0,01812 
W2,3=942,5, р2,3=0,3188

Таблица 2
Уровни офтальмотонуса до лечения, мм рт.ст., Мe (Q25%; Q75%)

в некоторых случаях, при значительно высоких циф-
рах ВГД, к АП добавлялась фиксированная комбина-
ция ингибиторов карбоангидразы и -блокаторов; 
успех терапии — признавался при продолжающей-
ся терапии аналогами простагландинов на момент 
окончания исследования в июле 2015 г. Процентное 
соотношение результатов терапии между группами 
не отличается (табл. 1, р=0,7177).

Несмотря на то что основные характерис-
тики во всех группах: возраст (WОУГ VS ПЭГ=682,5,  
рОУГ VS ПЭГ=0,051561; WПЭГ VS ОГ=1052, рПЭГ VS ОГ=0,05290; 
WОУГ VS ОГ=2791,5, рОУГ VS ОГ=0,6503) (табл. 1); цен-
тральная толщина роговицы (W1,2=541, р1,2=0,9106; 
W1,3=1778, р1,3=0,5894; W2,3=577, р2,3=0,6688); 
острота зрения (W1,2=944, р1,2=0,9182; W1,3=2637, 
р1,3=0,2755; W2,3=731, р2,3=0,369) и рефракция 
(W1,2=1016, р1,2=0,5079; W1,3=3361, р1,3=0,0995; 
W2,3=865, р2,3=0,747) статистически не отличались, 
показатели MD в группах ПОУГ и ПЭГ (W1,2=848, 
р1,2=0,1199) были сопоставимы (табл. 4). Обе 
эти группы ожидаемо отличались от группы ОГ  
(W1,3 =3964, р1,3=2,2e-16; W2,3=1221, р2,3=9,15e-06) 
(табл. 4), по-разному изменилось соотношение 
уровней ВГД (табл. 2).

Минимальный уровень ВГД всех групп не 
отличался ни до лечения (W1,2=839, р1,2=0,4625; 
W1,3=2765,5, р1,3=0,5757; W2,3=868,5, р2,3=0,7238) 
(табл. 2), ни в конце наблюдения (W1,2=971,5, 
р1,2=0,7536; W1,3=2779, р1,3=0,6145; W2,3=742, 
р2,3=0,4522) (табл. 3). Средний уровень ВГД  
до лечения был достоверно выше в группе ПЭГ 
по сравнению с ПОУГ (W1,2=572,5, р1,2=0,00497) 
(табл. 2) и отличался на уровне статистиче-
ской тенденции в группе ПЭГ в сравнении с ОГ 
(W2,3=1042,5, р2,3=0,06285) (табл. 2), и был сопо-
ставим во всех группах после назначения терапии 
(W1,2=1012, р1,2=0,5305; W1,3=2503, р1,3=0,1314; 
W2,3=641,5, р2,3=0,1059; (табл. 3, рис. 1, mean IOP 
after). Как и следовало ожидать, до лечения коле-
бания ВГД (W1,2=596, р1,2=0,007943; W1,3=2275,5, 
р1,3=0,01812) и максимальный уровень ВГД 
(W1,2=570, р1,2=0,004336; W1,3=2219, р1,3=0,010) 
отличались при сравнении как ПОУГ и ПЭГ, так  
и ПОУГ и ОГ, в то время как более высокие пока-
затели максимального ВГД (W2,3=995, р2,3=0,1451) 
и большие колебания ВГД за период наблюдения 
(W2,3=942,5, р2,3=0,3188) при ПЭГ и ОГ были сопо-
ставимы (табл. 2).

Возможности терапии ПОУГ и ПЭГ аналогами простагландинов
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Группы, число глаз ЦТР, мкм MD (dB) Острота зрения Рефракция (D)

ОУГ1 (n=81 глаз) 537 (514; 556)  
(n=58)

-3,31 (-1,93; -4,73)  
(n=63) 

0,9 (0,7; 1,0)  
(n=81)

+0,5 (-0,5; +1,5)  
(n=81)

ПЭГ2 (n=23 глаза) 538±32  
(n=19)

-2,51±2,59  
(n=22)

0,9 (0,8; 1,0)  
(n=23)

0,2±1,3  
(n=81)

ОГ3 (n=72 глаза) 536 (519; 539)  
(n=65)

-0,12 (0,88; -0,79)  
(n=68)

1,0 (0,8; 1,0)  
(n=81)

0,0 (-0,5; +1,0)  
(n=81)

Всего (n=176) 537±31  
(n=142)

-1,47 (-0,15; -3,31) 
(n=153)

0,9 (0,8; 1,0)  
(n=176)

0,0 (-0,5; +1,0)  
(n=176)

Критерий Уилкоксона 
для независимых  
выборок, p-value

W1,2=541, р1,2=0,9106 
W1,3=1778, р1,3=0,5894 
W2,3=577, р2,3=0,6688

W1,2=848, р1,2=0,1199 
W1,3=3964, р1,3=2,2e-16 
W2,3=1221, р2,3=9,15e-06

W1,2=944, р1,2=0,9182 
W1,3=2637, р1,3=0,2755 
W2,3=731, р2,3=0,369

W1,2=1016, р1,2=0,5079 
W1,3=3361, р1,3=0,0995 
W2,3=865, р2,3=0,747

Таблица 4
Распределение остроты зрения, рефракции, центральной толщины роговицы по группам,  

Мe (Q25%; Q75%)

В отличие от среднего ВГД, максимальное ВГД 
на фоне лечения в группе ПЭГ статистически значи-
мо не отличалось ни от ПОУГ, ни от ОГ (W1,2=889, 
р1,2=0,7401; W2,3=667,5, р2,3=0,1606), но отличалось 
в группах ПОУГ и ОГ (W1,3=2323,5, р1,3=0,02937 
(табл. 3, рис. 1, mean IOP before). Это может быть 
связано с двумя причинами: первая — неучтенный 
гистерезис фиброзной оболочки глаза и вторая — 
возможное несоблюдение комплаенса пациентами 
без видимых признаков глаукомного процесса. В то 
же время более высокие цифры колебаний ВГД, ста-
тистически значимо отличающиеся в группе ПОУГ 
2,0 (1,0; 3,0) как с группой ПЭГ (2,6±1,8), так и  
с группой ОГ 3,0 (1,0; 4,0) (W1,2=596, р1,2=0,007943; 
W1,3=2275,5, р1,3=0,01812), и отсутствие такой 
разницы при сравнении ПЭГ и ОГ (W2,3=942,5, 
р2,3=0,3188) скорее свидетельствуют в пользу вто-
рого предположения, что пациенты с видимым 
благополучием менее привержены лечению ввиду 
меньшей мотивации (табл. 3).

Анализируя успешную терапию, а именно эта 
группа пациентов представляет наибольший инте-
рес, обращают на себя внимание статистически 
сопоставимые уровни ВГД вне зависимости от вида 
применяемого аналога простагландинов: траво-
прост 0,004% (n=102 глаза) и латанопрост 0,005% 
(n=74 глаза) (Wmin=4323, pmin=0,09654; Wmean=3766, 
pmean=0,9821; Wmax=3210, pmax=0,08883). Одна-
ко стоит отметить, что при анализе эффективно-
сти терапии группы пациентов, продолжающих 
лечение аналогами простагландинов (n=76 глаз), 
выявлено хотя и статистически незначимое, но 
несколько более низкое ВГД у пациентов, приме-
нявших травопрост 0,004% (20,4±0,9 мм рт.ст.) 
(n=36), по сравнению с пациентами, получавши-
ми латанопрост 0,005% (20,5±1,1 мм рт.ст. (n=40), 
t=0,14267, p=0,8869).

На основе множественной линейной регрессии 
выявлена статистически значимая разница сниже-
ния среднего ВГД в группах ПОУГ и ПЭГ (табл. 3) 

и отсутствие такой взаимосвязи для группы ОГ. Как 
уже отмечалось выше, отсутствие влияния на сни-
жения ВГД в группе ОГ, возможно, связано с несо-
блюдением комплаенса пациентами без явных при-
знаков глаукомного процесса. Значимыми преди-
кторами также стали ЦТР, средний уровень ВГД  
до назначения лечения, MD и взаимодействие фак-
торов MD и ЦТР (исправленный R2=0,3, p=0,0003). 
Более эффективное снижение ВГД в группе ПЭГ 
после назначения АП можно объяснить несколь-
кими гипотезами. Первая гипотеза: различия  
обусловлены разным ремоделированием межкле-
точного матрикса соединительной ткани как трабе-
кулярного аппарата, так и увеосклерального пути 
оттока при разных формах глаукомы. Гистологи-
ческие исследования выявили более интенсивные  
и обширные явления эластоза при ПЭГ [52, 53]. 
Вторая гипотеза: в результате более высокого уров-
ня ВГД при ПЭГ [54, 55] и большего градиента  
давления в области вновь формирующегося аль-
тернативного пути оттока ВГД на старте терапии 
АП оказываются более эффективными при ПЭГ по 
сравнению с ПОУГ.

На основании полученных результатов выяв-
лена убедительная взаимосвязь снижения ВГД  
и формы глаукомы. Этот факт представляет интерес 
и может быть связан с различиями патофизиологии 
процесса и клинической картины двух этих видов 
глаукомы, и нуждается в дальнейшем изучении.

Ограничения данного исследования, которые 
предстоит решать, заключаются в следующем: так 
как исследование является наблюдательным слу-
чай-контролем, его результаты не могут быть экс-
траполированы на население в целом. Однако 
искажение результатов минимизировано жестки-
ми критериями включения — исключения. Кроме 
того, тщательный анализ разнообразных уровней 
ВГД (минимальный, максимальный, средний, коле-
бания ВГД) и современный статистический ана-
лиз может быть одним из свидетельств различий 

Экгардт В.Ф., Дорофеев Д.А.
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не только клинической картины ПОУГ и ПЭГ, но 
и эффективности лечения, которые должны быть 
проверены в дальнейших исследованиях. Разни-
цу в количестве пациентов в группах можно объяс-
нить последовательным набором групп, что можно 
отнести к сильным сторонам методологии исследо-
вания, в то же время это отражает распространен-
ность ПЭГ в популяции [55].

Заключение
При одинаковом уровне поражения ПЗ, ЦТР, 

остроте зрения и рефракции, эффективность АП 
при длительном наблюдении (2,4 (1,6; 2,9) года) 
выше при ПЭГ, по сравнению с ПОУГ. Разница  
в полученных результатах обусловлена ранее сфор-
мулированной дифференциацией этих форм гла-
укомы друг от друга, и также указывает на разные 
патофизиологические механизмы ПОУГ и ПЭГ.
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Резюме
Систематическое лечение интравитреальными инъ-

екциями неоваскулярных изменений в макуле может 
влиять на уровень офтальмотонуса. Повышение вну-
триглазного давления (ВГД) может быть не только сразу 
после инъекции, но и сохраняться более длительное 
время. 

ЦЕЛЬ. Оценить изменения ВГД на глазах пациентов, 
получавших различное количество эндовитреальных 
инъекций препарата с антиVEGF- активностью по поводу 
макулярной патологии.

МЕТОДЫ. Ретроспективный анализ 219 пациентов (219 
глаз) с влажной формой возрастной макулодистрофии 
(ВМД). Эндовитреальные инъекции проводились только  

в один глаз. Количество инъекций варьировало от одной 
до восьми. Оценивались только случаи персистирующей 
гипертензии.

РЕЗУЛЬТАТЫ. У 18 пациентов при последующем наблю-
дении имело место повышенное ВГД персистирующего 
характера. Связи развития гипертензии и особенностей 
клинических проявлений ВМД выявлено не было.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Ретроспективный анализ не выявил 
четкой зависимости количества случаев гипертензии  
от числа проведенных инъекций.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: внутриглазное давление, эндо-
витреальные инъекции, возрастная макулодистрофия, 
антиVEGF-терапия.
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ENGLISH

Neovascular macular degeneration treatment with repe-
ated intravitreal injections may lead to both short-term and 
long-term elevations of intraocular pressure (IOP) level.

PURPOSE: To evaluate intraocular pressure changes in 
patients who received different amounts of endovitreal 
antiVEGF injections for macular pathology treatment.

METHODS: A retrospective analysis of 219 patients (219 
eyes) with wet macular degeneration and persistent hyper-
tension after intravitreal injections. All patients had injec-

tions performed only in one eye. The number of injections 
ranged from one to eight.

RESULTS: Follow-up showed a persistent IOP elevation 
in 18 patients. A relation between hypertension and AMD 
clinical manifestations has been revealed.

CONCLUSION: The retrospective analysis showed no sig-
nificant correlation between the amount of hypertension 
cases and the number of injections.

KEYWORDS: intraocular pressure, intravitreal injections.
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Известно, что развитие макулярной патологии 
с неоваскуляризацией требует регулярно-
го и систематического лечения интравитре-
альными инъекциями, в результате которых 

может повышаться офтальмотонус [1].
Наиболее серьезные, но редко встречающиеся 

осложнения эндовитреальных введений препара-
тов — это эндофтальмиты, развитие катаракты, 
отслойки сетчатки и кровоизлияния. На фоне таких 
опасных осложнений развитие гипертензии не 
выглядит критичным, но тем не менее целый ряд 
исследований определяет развитие гипертензии 
как осложнение, требующее наблюдения после про-
ведения инъекции [2, 3].

Очевидно, что транзиторное повышение офталь-
мотонуса во время эндовитреальных инъекций про-
исходит. Более того, если после инъекции не пер-
фузируется центральная артерия сетчатки, может 
потребоваться проведение парацентеза. Однако осо-
бый интерес представляет сохраняющаяся гипертен-
зия, неизбежность коррекции которой становится 
очевидной в ходе наблюдения. Зависит ли это от пре-
парата, который вводится? Есть указания на то, что 
антиVEGF-препараты, как мономерные антитела, 
аггрегированные протеины или другие соединения 
с высоким молекулярным весом, могут приводить 
к воспалительной реакции в трабекулярной сети  
с последующим повышением внутриглазного давле-
ния (ВГД) и для его снижения могут потребоваться 
специальные действия [4, 5]. В ряде случаев стой-
кая декомпенсация офтальмотонуса будет причиной 
развития открытоугольной глаукомы, что потребу-
ет проведения соответствующих диагностических 
исследований [6-12], а также снижения ВГД медика-
ментозным или хирургическим методами [13-28].

Убедительнее всего анализировать персисти-
рующую гипертензию на фоне эндовитреальных 
инъекций в группе пациентов с одинаковой пато-
логией. Очевидно, что наиболее распространенной 
причиной проведения эндовитреальной терапии 
является влажная форма возрастной макулодистро-
фии (ВМД). Более того, на примере этой патологии 
легче всего отследить возможный эффект много-
кратных введений.

Материалы и методы
Считалось, что имеет место персистирующая 

гипертензия, если в течение месяца ВГД на глазу, 
перенесшем инъекцию, было выше 27 мм рт.ст. (по 
Маклакову), или не менее 5 мм рт.ст. выше исход-
ного, или (при отсутствии указаний на глауко-
му) выше не менее чем на 5 мм рт.ст. на парном 
глазу. Поэтому все инъекции антиVEGF-препарата 
(ранибизумаб) в наблюдаемой группе были сдела-
ны только в один и тот же глаз. Кратковременный 
подъем ВГД сразу после введения препарата как 
случай офтальмогипертензии не учитывался.

Как пример однородной группы пациентов, полу-
чавших эндовитреальные инъекции, была выбрана 
группа пациентов с влажной формой ВМД, которым 
проводилась антиVEGF-терапия. У 18 пациентов при 
последующем наблюдении имело место повышен-
ное ВГД, что обратило на себя внимание, и был про-
веден ретроспективный анализ случаев повышения 
офтальмотонуса, которые имели персистирующий 
характер.

Оценка изменений остроты зрения и анатоми-
ческих изменений сетчатки в данной работе целью 
не являлась, но доказывала эффективность прово-
димой терапии. Таким образом, для ретроспектив-
ной оценки взяли 219 пациентов (219 глаз), эндо-
витреальные инъекции которым проводились толь-
ко в один глаз и только по поводу влажной формы 
ВМД. Диагноз влажной формы ВМД был подтверж-
ден результатами исследования макулы оптической 
когерентной томографией (ОКТ). Острота зрения 
исследовалась по стандартной методике. Тономе-
трия проводилась с помощью тонометра Маклако-
ва, грузом массой 10 г. Исследовался уровень ВГД до 
инъекции на обоих глазах. На 46 глазах была сдела-
на только одна инъекция и ВГД было оценено через 
1 месяц после введения препарата. Во всех осталь-
ных случаях повторные исследования ВГД прово-
дились перед следующей инъекцией. В случаях 
выявления гипертензии контроль ВГД проводился 
повторно в течение ближайших дней. Для медика-
ментозной коррекции гипертензии использовались 
местные ингибиторы карбоангидразы в качестве 
монотерапии по стандартной схеме.

Результаты
Анализ возрастных характеристик показал, что 

средний возраст 219 пациентов составлял 70 лет. 
Возраст самого пожилого пациента оказался 91 год. 
Мужчин в исследовании было 145 человек, женщи-
ны составляли всего треть от общего числа участни-
ков. Случаи гипертензии среди мужчин были чаще, 
чем среди женщин (8,9% против 6,7% соответствен-
но). Пациентов со светлой радужкой было 122 чело-
века, смешанный цвет присутствовал у 42 человек 
и темные радужки имели место в 55 случаях. Ника-
кой связи с цветом радужки и случаями повышения 
офтальмотонуса выявлено не было (табл. 1).

Поскольку речь шла о гипертензии, представ-
ляло интерес оценить возможное влияние сопут-
ствующей патологии (табл. 2). Среди сопутствую-
щих заболеваний лидером выступила артериаль-
ная гипертония, выявленная в 166 случаях. Такое 
наблюдение не удивительно, учитывая возраст 
обследованных. Так, самому молодому пациенту 
был 41 год. Гипертония отсутствовала лишь у 24% 
наблюдаемых пациентов. Катаракта, как одно из 
состояний, приводящих в ряде случаев к изменени-
ям офтальмотонуса, была выявлена в 62% случаев,  

Лоскутов И.А., Мельникова Л.П., Калугина О.Н.



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

41НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА  1/2017

Показатели
Число 

пациен-
тов, n

%
Случаи 
гипер-
тензии

%

Пол
мужчин 145 66,2 13 8,9

женщин 74 33,8 5 6,7

Цвет 
радужки

светлый 122 55,7 9 –

смешанный 42 19,2 5 –

темный 55 25,1 4 –

Таблица 1
Демографические характеристики

Сопутствующая патология Наличие Число  
пациентов

Число пациентов  
с гипертензией Всего

Артериальная гипертония
нет 53 4

219
да 166 14

Катаракта 
нет 83 6

219
да 136 12

Если да, то проводилось ли хирургическое 
лечение катаракты?

нет 100 7
136

да 36 1

Сахарный диабет
нет 195 15

219
да 24 3

Первичная открытоугольная глаукома
нет 205 15

219
да 14 3

Гиперлипидемия
нет 141 11

219
да 78 7

Инфаркт миокарда
нет 203 16

219
да 16 2

Инсульт
нет 212 17

219
да 7 1

Таблица 2
Сопутствующие заболевания и случаи гипертензии

однако хирургическое лечение было проведено 
лишь в 26,5% случаев. Другое важное состояние, 
потенциальное опасное в плане развития осложне-
ний со стороны органа зрения, а именно сахарный 
диабет, был диагностировано у 24 человек, то есть 
в относительно небольшом проценте случаев (11%). 
Всего было выявлено 18 случаев гипертензии среди 
всех обследованных пациентов.

В небольшом проценте случаев (всего 6,4%) 
пациенты страдали первичной глаукомой. Гипер-
липидемия наблюдалась у 78 пациентов, или в 35% 
случаев. Инфаркт миокарда перенесли 16 паци-
ентов, что составило 7,3% от всех обследованных. 
Инсульт в анамнезе встречался еще реже (3,2%). 
Распределение случаев офтальмогипертензии пред-
ставляется весьма равномерным среди выделенных 
сопутствующих состояний. Лишь при первичной 
глаукоме на 14 случаев приходится 3 глаза с гипер-
тензией, что вполне объяснимо.

Связи развития гипертензии и особенностей 
клинических проявлений ВМД также выявлено 
не было. Основные клинические характеристики 
обследованных пациентов представлены в табл. 3,  
из которой видно, что классическая хориоидаль-
ная неоваскуляризация имела место в 108 случа-
ях, то есть более чем в половине случаев. У трети 
обследованных неоваскуляризация носила оккульт-
ный характер и всего в 18 случаях изменения имели 
минимально классический тип. За исключением 

двух случаев все наблюдения охватывали случаи 
субфовеолярной или юкстафовеолярной неоваску-
ляризации. Кистозные интраретинальные измене-
ния наблюдались в 127 случаях. Количество случаев 
офтальмогипертензии распределилось практически 
равномерно.

В большей части случаев (137) субретинально 
определялась жидкость, при этом отслойка нейро-
эпителия отмечалась примерно в половине случа-
ев. Пигментный эпителий в исследованной груп-
пе пациентов был отслоен более чем в половине 
(63,9%) случаев. 

Продолжая анализ статистических данных, лю- 
бопытно отметить, что средняя острота зрения 
пациентов не превышала трех строчек по таблице  
Снеллена, а минимальные зрительные функции  
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Фактор Результат Число глаз Число глаз  
с гипертензией Всего

Наличие интраретинальных кист 
нет 127 10

219
да 92 8

Наличие субретинальной жидкости 
нет 82 3

219
да 137 15

Отслойка пигментного эпителия 
нет 81 7

219
да 138 11

Таблица 3
Характеристики клинических проявлений и гипертензия

N  
(число  

инъекций)

Количество 
пациентов,  

получивших N 
инъекций в ходе 

исследования

Случаи  
гипертензии

1 46 4

2 54 3

3 65 6

4 10 3

5 4 1

6 2 0

7 2 1

8 1 0

Таблица 4
Количество инъекций и случаев гипертензии

Первый автор  
и год исследования

Число глаз,  
получивших  

Озурдекс

Число глаз  
с гипертензией  
ВГД>25 мм рт.ст.

[39] Coscas (2014) 128 9

[40] Mayer (2013) 38 15

[41] Haller (2011) 1256 53

[42] Joshi (2013) 51 14

[43] Capone (2014) 289 95

[44] Querques (2013) 33 12

[45] Querques (2014) 19 5

[46] Schmitz (2014) 342 62

[47] Singer (2012) 34 6

[48] Ozkok (2015 35 11

[49] Gado (2014) 30 6

Таблица 5
Развитие гипертензии на фоне  

инъекций Озурдекса при ретинальных  
венозных окклюзиях

оценивались в 0,02. Утолщение сетчатки в 192 слу-
чаях было весьма значительным и составляло в сред- 
нем 377,21 мкм. Нельзя не отметить максимальное 
значение утолщения сетчатки в 1250 мкм. Таким 
образом, анализ характеристик клинических про-
явлений макулярной дистрофии пациентов свиде-
тельствует в пользу сопоставимости результатов, 
поскольку подобные клинические характеристики 
других исследований повышает ценность настоя-
щего наблюдения в плане возможности сравнитель-
ных оценок.

Что касается количества эндовитреальных инъ-
екций и случаев гипертензии, то распределение 
пациентов в зависимости от числа инъекций выгля-
дело следующим образом (табл. 4).

Три инъекции получили 65 человек и именно  
в этой группе было выявлено 6 случаев гипертен-
зии, остальные распределились в порядке, пред-
ставленном в третьем столбце табл. 4. 

Повышение остроты зрения после антиVEGF-
терапии сопровождалось достоверным снижением  
средней толщины сетчатки от исходной величины  
в 377 мкм до 278 мкм к третьему визиту.

 

Обсуждение
Весьма распространено представление о том, 

что повышение ВГД присуще только эндовитреаль-
ным стероидам [29], однако эндовитреальная тера-
пия вообще, в том числе и наиболее распростра-
ненными препаратами с антиVEGF-активностью, 
также может приводить к повышению уровня 
ВГД. С другой стороны, есть работы J. Chhablani,  
в которых эффективное лечение имплантата-
ми дексаметазона приводило к повышению уров-
ня ВГД всего в 7,6% случаев. Так, группой авторов 
проводилось лечение когорты пациентов с маку-
лярным отеком на фоне диабетической ретинопа-
тии. Лишь на шести глазах после введения Озур-
декса потребовалась медикаментозная коррекция 
офтальмотонуса. Приводятся значения уровня ВГД 
14,3±3,2 и 15,3±2,8 мм рт.ст. до и после лечения  
соответственно [30].

Лоскутов И.А., Мельникова Л.П., Калугина О.Н.



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

43НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА  1/2017

Соображения безопасности при выборе имплан-
тата дексаметазона чаще всего определяются 
риском развития офтальмогипертензии в течение 
1-2 месяцев после введения, но медикаментозной 
коррекции такая гипертензия поддается хорошо 
[31]. При этом существенно, что и ранибизумаб,  
и имплантат дексаметазона (Озурдекс) могут быть 
использованы в случаях макулярного отека на 
глазах после окклюзии ветви центральной вены  
сетчатки, причем использование имплантата декса-
метазона реже требует смены лечения, чем приме-
нение препарата с антиVEGF-активностью [32].

Несмотря на то, что эндовитреальные инъекции 
антиVEGF-препаратов имеют риск развития гипер-
тензии, единодушия в выводах различных исследо-
вателей пока нет. Сходятся только лишь во мнении 
необходимости длительного наблюдения [33].

Эндовитреальное введение препаратов с анти-
VEGF-активностью может приводить как к эпизо-
дическому, так и к продолжительному повышению 
уровня ВГД. Вероятность развития продолжитель-
ного и стойкого повышения офтальмотонуса может 
зависеть от частоты проводимых инъекций и наблю-
даться почти в 6% случаев [34].

Нет единодушия по поводу факторов риска раз-
вития таких состояний. Есть наблюдения, что чаще 
гипертензия развивается при введении только 
бевацизумаба (до 9,9%), по сравнению с введением 
исключительно ранибизумаба [35]. Чаще гипертен-
зия обнаруживалась на глазах с предсуществующей 
первичной глаукомой по сравнению со случаями, 
где указаний на глаукому не было. Есть мнение, что 
с повышением частоты эндовитреальных инъекций 
может возрастать и частота развития гипертензии 
[36].

Механизм развития стойкой гипертензии при 
антиVEGF-терапии до конца не ясен. Однако можно 
с большой долей вероятности предположить, что 
имеет место прямая обструкция трабекулярной сети, 
увеосклерального пути оттока или шлеммова кана-
ла. Сам препарат или фармакологические составля-
ющие могут блокировать пути оттока внутриглаз-
ной жидкости. Повторные инъекции могут привести 
к хроническим воспалительным реакциям или так 
называемому «трабекулиту», который и ответстве-
нен за развитие продленной гипертензии, для кор-
рекции которой используются и лазерная трабекуло-
пластика, и даже фильтрационная хирургия [36].

Развитию гипертензии после эндовитреальных 
инъекций кортикостероидов внимание уделяет-
ся больше, однако среди предрасполагающих фак-
торов вновь фигурирует первичная глаукома [37, 
38]. Механизм развития гипертензии в этом случае 
связывается с увеличением резистентности оттоку.  
Отмечаются изменения микроструктуры трабеку-
лярной сети, появление отложений, подавляется 
активность протеаз, а также фагоцитоз эндотели-
альных клеток трабекулярной сети [39].

Данные по развитию офтальмогипертензии на 
фоне инъекций имплантата дексаметазона в одно-
родных и вполне сравнимых группах пациентов, 
выделенных только по признаку наличия окклюзий 
ретинальных вен, приведены в табл. 5.

Среди исследований, суммированных в табл. 5,  
некоторые представляют особый интерес. Так, в рет- 
роспективном анализе 342 случаев с окклюзиями 
вен сетчатки K. Schmitz определил процент гипер-
тензии равный 20%, причем рост уровня ВГД на 
величину более 10 мм рт.ст. составил всего 9% [46]. 
Любопытно и то, что авторы не отметили боль-
шей частоты развития гипертензии на глазах с пер-
вичной глаукомой. Не было отмечено корреляции 
между количеством инъекций дексаметазона, вре-
менным интервалом между инъекциями и ростом 
уровня ВГД. Исследование было проведено в Европе 
(в Германии). Похожее исследование, проведенное 
A. Capone, выявляет больше пациентов, на глазах 
которых развилась гипертензия [43].

Заключение
В заключение хотелось бы привести данные, 

представляющие собой анализ осложнений более 
чем двух тысяч эндовитреальных инъекций, прове-
денных А. Bocco еще в 2008 г. Так, было показано, 
что повышение офтальмотонуса после эндовитре-
альных инъекций стероидов составило 13,78%, при 
этом в целом в группе пациентов, получавших эндо-
витреальные инъекции, повышение офтальмото-
нуса было в 7,69% случаев [50].

Таким образом, эндовитреальное введение депо-
нированных стероидов хоть и чаще, чем антиVEGF-
препараты, вызывает повышение ВГД, но не драма-
тически, и этот процесс хорошо управляем и часто 
обратим.
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Резюме
ЦЕЛЬ. Анализ технических особенностей формирова-

ния изображения, полученного с помощью томографи-
ческих методов исследования, и их влияние на оценку 
результатов исследования.

МЕТОДЫ. Проведена ретроспективная оценка каче-
ства данных оптической когерентной томографии (ОКТ) 
и гейдельбергской ретинальной томографии (HRT) у 50 
пациентов, имеющих патологию макулярной зоны и диска 
зрительного нерва. Исследование проводилось на опти-
ческом когерентном томографе Nidek и гейдельбергском 
ретинальном томографе HRT-II. Изучались технические 
особенности полученных изображений, такие как яркость, 
контрастность, цветность, их интерпретация и влияние  
на диагностический и лечебный процесс.

РЕЗУЛЬТАТЫ. При анализе результатов ОКТ и HRT у всех 
50 пациентов (100%) выявлены проблемы, связанные  
с качеством изображения. Они определяются техниче-
скими характеристиками монитора и принтера, особен-
ностями компьютерной графики, проблемами визуа-
лизации изображения. Рекомендуемым для монитора  
является разрешение от 1280×800 ppi и выше. Коррект-
ная цветопередача изображения во многом зависит от 
выходного разрешения принтера. Визуализация трех-

мерного объекта на плоскости в настоящее время нахо-
дится в стадии разработки. Механизмы трансформации 
3D-объекта в 2D-графику имеют программную ошибку, 
связанную с преобразованием полигонов, механизмом 
«сглаживания» и механизмом «картирования» объекта 
при переводе его в плоскостную модель. Перечисленные 
технические проблемы не оказывают значительного 
влияния на изображение структур глаза при томогра-
фических исследованиях. Однако возможны неточности 
в оценке морфометрических параметров внутриглазных 
структур, что существенно при определении динамики 
патологических процессов.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Врачи-офтальмологи, изучающие ре- 
зультаты томографических исследований структур глаза, 
должны иметь четкое представление о возможных тех-
нических ошибках и их причинах. Компьютерные методы  
исследования следует расценивать как вспомогательные. 
При уточнении диагноза или динамики патологического 
процесса рекомендуется отдавать предпочтение клини-
ческим методам осмотра.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, оптическая когерентная 
томография, визуализация, разрешение монитора, цве-
товые модели, полигоны.
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Функциональные методы исследования 
с возможностью визуализации изобра-
жения играют важнейшую роль в совре-
менной диагностике офтальмопатологий  

[1-10]. Так, более 10 лет в России применяются  
компьютерные методы оценки структур глазного  
дна. Наибольшую распространенность получили 
исследования, направленные на оценку структур-
ных изменений диска зрительного нерва (ДЗН)  
и центральной зоны сетчатки, получаемых с помо-
щью различных моделей оптических когерентных 
томографов (ОКТ) и гейдельбергского ретиналь-
ного томографа (HRT). Принципиальные схемы 
получения изображений проблемных зон глазного  
дна связаны с процессом сканирования внутри-
глазных структур, формированием серии оптиче-
ских срезов и созданием реалистичного объем-
ного изображения. Кульминацией исследования 
является вывод изображения проблемных зон на 
экран монитора и распечатка полученных данных. 
Расшифровку результатов проводят врачи-офталь-
мологи, оценивая изображение в соответствие  
с современными научно-практическими данными. 
Основная направленность большинства публика-
ций, посвященных этому вопросу, связана с изуче-
нием особенностей ДЗН и макулы при различной 
патологии и их вариабельности при компьютер-
ной визуализации [11-13]. Однако, используя толь-
ко знание анатомии и физиологии глаза, невоз-
можно правильно оценить качество проведенных 
исследований. Нельзя забывать о наличии техни-
ческих проблем, связанных с визуализацией (или 
рендерингом) полученного изображения и косвен-
но оказывающих влияние на оценку результатов  
исследования.

Abstract
PURPOSE: Analysis of technical characteristics of tomo-

graphic imaging methods and their impact on study results 
assessment.

METHODS: A retrospective evaluation of optical cohe-
rence tomography and Heidelberg retinal tomography data 
of 50 patients with macular area and optic disc pathology. 
The study was conducted using Nidek optical coherence 
tomography device and HRT-II retinal tomography device. 
Technical characteristics of obtained images, such as 
brightness, contrast, chromaticity, their interpretation and 
their impact on the diagnostic and treatment process were 
studied.

RESULTS: While analyzing optical coherence tomography 
and Heidelberg retinal tomography results for all of 50 
patients (100%) we detected problems related to image 
quality. They are defined by specifications of the monitor 
and printer, characteristics of computer graphic, image 
visualization problems. Recommended display resolution 
is 1280×800 dpi or higher. Correct color reproduction of 
the image depends on the output resolution of the printer. 

Visualization of a three-dimensional object on a plane is 
currently under development. The process of transforming 
a 3D-object into 2D-graphics is often accompanied by soft-
ware errors related to polygon conversion, as well as object 
«smoothing» and mapping when transferring it into a planar 
model. These technical issues do not have a significant 
impact on eye structures imaging in tomography studies. 
However, they may lead to inaccuracies in the assessment 
of morphometric parameters of the intraocular structures, 
which is significant in determining the dynamics of patho-
logical processes.

CONCLUSION: Ophthalmologists studying ocular tomo-
graphy results should have a clear understanding of pos-
sible technical errors and their causes. Computer diagnostic 
methods should be regarded as auxiliary. We recommend 
giving preference to clinical examination methods for 
diagnosis specification and assessment of the pathological 
process dynamics.

KEYWORDS: glaucoma, optical coherence tomography, 
visualization, display resolution, color models, polygons.

Цель исследования — анализ технических  
особенностей формирования изображения, полу-
ченного с помощью томографических методов 
исследования, и их влияние на оценку результатов.

Материалы и методы
Проведена ретроспективная оценка качества 

данных ОКТ и HRT у 50 пациентов, имеющих пато-
логию макулярной зоны и ДЗН. Исследование про-
водилось на ОКТ Nidek и HRT-II. Все пациенты 
имели диагноз начальной катаракты и сопутству-
ющий офтальмологический диагноз, вызвавший 
необходимость в данном виде исследования (пре-
имущественно возрастная макулярная дегенера-
ция и глаукома). Острота зрения у всех больных 
составляла не менее 0,5 (с коррекцией или без нее)  
на худшем глазу и не оказывала влияния на каче-
ство проводимого исследования. Изучались тех-
нические особенности полученных изображе-
ний, такие как яркость, контрастность, цветность,  
их интерпретация и влияние на диагностический  
и лечебный процесс.

Результаты и обсуждение
У всех 50 (100%) пациентов распечатки данных 

томографических исследований имели технические 
недостатки. Сочетание различных дефектов изо-
бражения на одной карте исследования не позво-
лило определить преимущественную техническую 
проблему. Для оценки качества проведенных иссле-
дований необходимо представлять особенности  
формирования изображения структур глаза при 
томографических методах исследования.

Алексеев В.Н., Запорожец Л.А., Ринджибал Ал-Майсам
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фрагменты — пиксели. Точность оценки деталей 
структур глаза (слоев сетчатки и ДЗН) соответ-
ственно снижается. Монитор ОКТ Nidek, на кото-
ром проводилось исследование, составляет всего 
1024 768 пикселей, что недостаточно для оценки 
графического изображения.

Как представлено на рис. 1, при масштабирова-
нии исследуемой зоны сетчатки теряется четкость 
изображения.

Следующей технической проблемой, влияющей 
на визуализацию объекта на мониторе, является 
механизм передачи цвета изображения [15].

В настоящее время существует несколько цве-
товых моделей. Прототипами для них стали моде-
ли Гете и Максвелла. Иоганн Вольфганг Гете (1749-
1832 гг.) создал цветовой круг, состоящий из трех 
основных цветов (пурпурный – желтый – голубой)  
и трех дополнительных, получаемых в результа-
те смешения основных (оранжевый – зеленый – 
фиолетовый). Позднее Джеймс Клерк Максвелл 
(1831-1879) изменил соотношения основных цве-
тов (красный – зеленый – синий) и создал систему 
координат для локализации каждого конкретного  
оттенка. Модель Гете в настоящее время извест-
на как модель CMY (или CMYK), модель Максвелла 
соответствует современной модели RGB.

Принципиальная разница между этими моделя-
ми состоит в способах получения черного и бело-
го цвета. Модель CMYK (Cyan – Magenta – Yellow – 
Black, key color) является субтрактивной моделью. 
Для того чтобы понять сущность субтрактивного син-
теза, необходимо вспомнить, что цвет той или иной 
поверхности зависит от длины волны поглощаемо-
го и отражаемого ею цвета. Следовательно, когда  
свет попадает на окрашенную поверхность, содер-
жащиеся в ней пигменты избирательно поглощают 
(или «вычитают») из нее лучи с определенной длиной 
волны, а остальные лучи отражают, что и придает кра-
ске уникальный цвет. Субтрактивная модель CMYK 
является полиграфической и применяется везде, 
где цвет создается с помощью пигментов. Основной 
цвет, получаемый при «вычитании» — черный.

Рис. 1. Примеры изображения центральной зоны сетчатки: А — нормального; Б — «растрированного»

В процессе визуализации 3D-объект, который 
формируется в результате сканирования зоны ДЗН 
или сетчатки, трансформируется в 2D-графику. 
Качество конечного продукта зависит от ряда тех-
нических и социально-экономических проблем. 
Знание этих проблем позволит адекватно оцени-
вать компьютерные данные. Условно их можно раз-
делить на три группы:

• факторы, определяющие визуализацию объ-
екта на мониторе;

• факторы, определяющие качество печати;
• комбинированные проблемы.
При проведении ОКТ или HRT исследований 

изображение слоев сетчатки и ДЗН пациента пер-
воначально визуализируется на мониторе. Любое 
компьютерное изображение характеризуется рядом 
параметров. В первую очередь это разрешение  
и цветопередача [14, 15]. Термин «разрешение» 
определяет количество пикселей (или picture 
element), составляющих изображение и слагающих 
его мельчайшие детали. По умолчанию пикселем 
принято считать маленький квадрат, но он может 
иметь полигональную форму. Число пикселей на 
единицу длины изображения называется разреше-
нием изображения и обычно измеряется в пиксе-
лях на дюйм (pixels per inch – ppi). Изображение  
с высоким разрешением имеет больше пикселей 
на дюйм, чем картинка того же размера, но с более 
низким разрешением. Высокое разрешение изобра-
жения (от 300 ppi и выше) — залог качественной  
и правильной интерпретации данных исследования 
[14]. Монитор, позволяющий получать такое изо-
бражение, должен иметь диагональ от 21 дюйма  
и разрешение от 1280 800 ppi и выше. В большин-
стве случаев мониторы, предлагаемые в комплек-
тации к оптическим когерентным томографам,  
не соответствуют этим требованиям.

Как следствие, в процессе визуального изучения 
данных пациентов на мониторах с низким разреше-
нием это может вызвать пикселизацию (или «рас-
трирование») изображения. При этом изображение 
на экране теряет четкость и «рассыпается» на мелкие  

Особенности изображения структур глаза

А Б



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

50 1/2017   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

Модель RGB (Red – Green – Blue) является ад- 
дитивной. Аддитивный синтез предполагает, что  
в результате воздействия на зрительную систему 
световых лучей с разной длиной волны происходит 
их наложение друг на друга. При смешении всех 
трех компонентов модели RGB получается белый 
цвет. Цветовая модель RGB используется при вос-
произведении изображения на мониторе (рис. 2).

Другие существующие цветовые модели исполь-
зуются как переходные (технические) в специ-
альных графических редакторах. Это модели HSB  
(Hue – Saturation – Brightness), HLS (Hue – Lightness –  
Saturation), LAB (Luminosity – цветовые параметры 
А и В). Они основаны на сочетании яркости, насы-
щенности и цвета.

Практический интерес для офтальмологов, оце-
нивающих изображение структур глаза на монито-
ре, представляет модель RGB. Цвета, в которые окра-
шены структуры глаза в ОКТ и HRT-программах, 
условны и соответствуют основным цветам модели  
RGB — красному, зеленому и синему. Правильно 
отрегулированный монитор с высокой достовер-
ностью передает основные цвета. Однако процесс 
настройки монитора достаточно сложен. Он ори-
ентирован на установку идеального черного цвета, 
заключается в подборе оптимальных отношений 
между монитором и принтером, зависит от моделей 
аппаратуры, качества картриджей, бумаги и строго-
го соблюдения всех созданных условий при дальней-
шем использовании. Временной промежуток подоб-
ной тонкой настройки может занять от 5 до 7 дней.  
В силу имеющихся социально-экономических усло-
вий этот процесс является нецелесообразным.

Соответственно, при оценке результатов иссле-
дования определенное значение имеет механизм 
стереотипов поведения врача. Специалист, посто-
янно работающий с одной и той же моделью аппа-
рата, строит свое заключение на стереотипе вос-
приятия цветов имеющегося монитора, несмотря 
на то, что они часто являются близкими к основ-
ным цветам RGB.

Подобные проблемы имеют место при распе-
чатывании изображения. Количество краски на 
дюйм (dpi), которое наносит на бумагу копироваль-
ное устройство или лазерный принтер, называется  

разрешением принтера (или выходным разреше-
нием). Используемая цветовая модель CMYK явля-
ется даже более аппаратно-зависимой, чем модель 
RGB. Отношение к выбору и настройке принтера 
должно быть не менее ответственным, чем к тех-
ническим параметрам и регулировке монитора.  
В силу экономических причин большинство меди-
цинских учреждений закупает принтеры с низким 
разрешением, что снижает качество распечатанно-
го изображения. Дороговизна картриджей также 
не позволяет менять их по мере расходования кра-
ски. Поэтому, кроме проблемы растрирования, при 
печати очень часто имеет место недостоверная 
цветопередача изображения, связанная с не соот-
ветствующим стандартам печати количеством кра-
ски в картридже. Низкое качество распечаток карт 
исследования создает предпосылки для недостовер-
ной оценки состояния структур глаза (рис. 3).

По представленным на рис. 3 результатам ОКТ 
невозможно оценить локализацию проблемной 
зоны глазного дна и дать адекватное клиническое 
заключение.

Если в комплекте оптического когерентного  
или гейдельбергского ретинального томографов 
имеются соответствующие техническим стан-
дартам монитор и принтер, то получаемые каче-
ственные экранное и печатное изображения также  
требуется оценивать с учетом некоторых техни-
ческих понятий.

На бланке исследования имеются два вида 
картинок — это растровое изображение (аналог  
фотографии) и векторная картинка (графики,  
диаграммы) (рис. 4).

Вывод растрового изображения на монитор  
и в печать может иметь недостатки, перечислен-
ные ранее: пикселизацию и неправильную цвето-
передачу.

Векторное изображение (графики и диаграм-
мы) состоит из линий и кривых, определяемых 
математическими объектами (формулами), кото-
рые называются векторами. Такие изображения не 
меняют своей четкости, яркости и контрастности 
при любых изменениях масштаба [14, 15].

Таким образом, наиболее достоверным резуль-
татом при томографических исследованиях могут 
считаться графики с указанными на них метриче-
скими данными структур сетчатки и ДЗН.

При оценке растрового и векторного изобра-
жений возникают технические проблемы, которые 
могут быть отнесены к комбинированным.

Следует помнить, что показатели толщины  
сетчатки и ее отдельных структур определяются 
установкой курсора, который подводится врачом-
оператором к интересующим структурам глаза. 
При несоблюдении рекомендуемого разрешения 
монитора возможны ошибки при выборе точек при-
вязки курсора и, как следствие, векторные графики 
и статистические данные, вытекающие из оценки 

Рис. 2. Цветовые модели RGB и CMYK
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параметров растрового изображения, также могут 
иметь сомнительную достоверность: как показа-
но на рис. 5, при большом увеличении (рис. 5Б) 
определяется наложение курсора на внутреннюю 
поверхность сетчатки.

Следующей комбинированной технической 
проблемой при томографических методах исследо-
ваний является воспроизведение 3D-пространства. 

Очевидно для всех то, что структуры человеческого 
организма и все пространство вокруг нас является 
трехмерным, то есть оцениваемым по системе коор-
динат Х-Y-Z. Плоскость монитора и поверхность 
бумаги не являются трехмерными, т. к. содержат 
только 2 оси: X-Y. В настоящее время передача объ-
ема на плоскости невозможна и схемы ОКТ и HRT-
исследований являются хорошо смоделированной  

Рис. 3. Нарушения цветопередачи при выводе результатов ОСТ на бумажный носитель 

Рис. 4. Примеры графики на бланке результатов HRT: А — растровая; Б — векторная

Рис. 5. Положение курсора при различных увеличениях: А — малое; Б — большое

Особенности изображения структур глаза
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Рис. 6. Построение шара из различного числа полигонов, обозначенных черным цветом: А — из малого;  
Б — большого количества 

Рис. 7. Построение шара: А — из малого количества полигонов; Б — с применением механизма «сглаживания» 

Рис. 8. Пример трансформации поверхности: А — объемное изображение; Б — перевод на плоскость 

иллюзией. Принципы формирования изображе-
ния структур глаза при проведении томографиче-
ских исследований учитывают трехмерную модель 
мироздания. Однако практические врачи часто не 
замечают разницы между получением изображения 
и его рендерингом (или визуализацией).

Визуализация фотореалистичного 3D-изобра-
жения в медицине и прочих дисциплинах в нас-
тоящее время затруднена. Существуют проблемы  

преобразования геометрических форм (полиго-
нов), преобразования пикселей, включающие 
изменение их глубины, прозрачности (альфа-кана-
ла), показателя отражения/преломления и многое 
другое [16-19]. Преодоление иллюзорности пере-
дачи перспективы на плоскости сопровождается 
определенными искажениями, каждое из которых 
в некоторой степени увеличивает недостоверность 
конечного результата.

Алексеев В.Н., Запорожец Л.А., Ринджибал Ал-Майсам
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Формирование 3D-объекта происходит с помо-
щью отдельных структур, получивших название 
полигонов. Объект, содержащий малое количество 
полигонов, визуализируется как плоский много-
угольник. Большое количество полигонов, наоборот,  
придает объекту сглаженность и при отображении 
на экране и/или распечатке объект приобретает 
округлый контур (рис. 6).

Одновременно с этим возникает проблема ско-
рости воспроизведения изображения на мониторе. 
Большое количество полигонов задерживает про-
цесс вывода картинки на экран, что не является 
оптимальным для врача функциональной диагно-
стики и задерживает процесс исследования. Вспо-
могательным механизмом для преодоления этого 
является система «сглаживания» изображения, 
заключающаяся в искусственном устранении лиш-
них пикселей (рис. 7).

Радиус кривизны отдельных участков внутрен-
них поверхностей глазного яблока небольшой,  
и коэффициент «сглаживания» невелик. Но нельзя 
забывать о микроразмерах внутриглазных струк-
тур. Основной единицей их измерения являет-
ся микрон (0,000001 или 10-6 м), длина 1 пикселя 
составляет 0,000264 м.

Еще одним механизмом, автоматически про-
исходящим при переводе объемного изображения  
в плоскостное, является механизм «проецирова-
ния». С помощью специальных программных алго-
ритмов рассчитываются трансформации между 
поверхностями 3D-объекта и строится соответству-
ющая ему плоскостная развертка с минимальными 
потерями на искажения и швы-разрезы (рис. 8).

Пиксель как основной элемент, который форми-
рует изображение объекта, обладает рядом параме-
тров, самыми важными из которых являются глуби-
на и прозрачность (альфа-канал). Глубина пикселя 
показывает, сколько разных цветов может содержать 
один пиксель поверхности. Альфа-канал использу-
ется для задания прозрачности пикселя. Визуаль-
ный эффект объема изображения достигается за счет 
комбинации этих параметров, но этот объем оста-
ется иллюзорным. В настоящее время в мире про-
водятся исследования, направленные на создание 
3D-монитора, позволяющего видеть и оценивать 
трехмерное пространство на двухмерном экране. 
Подобные разработки связаны с преобразованием 
двухмерного пикселя в трехмерный воксель. Суще-
ствуют экспериментальные разработки так назы-
ваемой «виртуальной комнаты» («virtual cave»), 
позволяющей исследователю находится внутри изу-
чаемого объекта. Но, по-видимому, в ближайшее 
десятилетие в России актуальными останутся пло-
скостные изображения исследуемых структур глаза.

Перечисленные технические проблемы не ока-
зывают значительного влияния на оценку структур 
глаза при томографических исследованиях. Как пра-
вило, стандартное описание врачом функциональной 

диагностики результатов исследования совпадает  
с клиническим диагнозом. Однако возможны неточ-
ности при оценке морфометрических параметров 
внутриглазных структур, что существенно при опре-
делении динамики патологических процессов.

Анализ технических особенностей формирова-
ния изображения при томографических методах 
исследования, представленный в данной работе, 
информирует врачей-офтальмологов о существу-
ющих технических проблемах при визуализации  
изображений структур глаза.

Заключение
1. Результаты ОКТ и HRT-исследований в неко-

торой степени зависят от технических параметров 
аппаратуры.

2. Врачи-офтальмологи, изучающие результаты 
исследований, должны иметь четкое представление 
о возможных ошибках и их причинах.

3. Наиболее высокую достоверность в данных 
видах исследований имеют изображения, построен-
ные на принципах векторной графики.

4. Компьютерные методы исследования струк-
тур глаза следует расценивать как вспомогательные 
и при уточнении диагноза отдавать предпочтение 
клиническим методам осмотра.
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Резюме
ЦЕЛЬ. Изучить показатели заболеваемости глаукомой 

в Республике Башкортостан (РБ) за период 2010-2015 гг.
МЕТОДЫ. Проведен анализ данных «Медицинского 

информационно-аналитического центра Минздрава 
Республики Башкортостан» за 2010-2015 гг. В работе рас-
считаны уровни общей и первичной заболеваемости на 
100 тыс. населения; темпы их прироста; удельный вес 
глаукомы в структуре глазной заболеваемости, пока-
затель диспансеризации. Проведена оценка динамики 
показателей общей и первичной заболеваемости насе-
ления РБ по сравнению с аналогичными показателями  
в Российской Федерации (РФ) в 2010-2015 гг. 

РЕЗУЛЬТАТЫ. Анализ заболеваемости глаукомой пока-
зал увеличение ее доли в структуре общей и первич-
ной заболеваемости среди различных групп населения 
за 2010-2015 гг. Выявлен рост общей заболеваемости 
глаукомой среди всего и взрослого населения на 12,1 
и 13,4% по сравнению с 2010 г. Показатель общей забо-
леваемости среди населения старше трудоспособного 
возраста снизился на 5,0%. Отмечено увеличение пер-
вичной заболеваемости, а также показателей диспансе-
ризации по сравнению с 2010 г. Установлено увеличение 

показателя первичной заболеваемости во всех группах 
населения: среди всего населения — на 48,6%, взрос-
лого населения — на 48,5% и старше трудоспособного 
возраста — на 23,5%. Показатели общей и первичной 
заболеваемости в РБ оказались выше среднероссийских 
показателей.

В 2015 г. в РБ на диспансерном учете по поводу глауко-
мы состояло 7,3 человека среди всего населения, 9,3 —  
среди взрослого населения и 25,0 — среди лиц старше 
трудоспособного возраста (на 1000 населения), что выше 
показателей за 2010 г. на 21,7, 22,4 и 5,5% соответственно.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. В ходе проведенного исследования 
наблюдалось ухудшение эпидемиологической ситуации 
по глаукоме в РБ. Анализ динамики общей и первичной 
заболеваемости свидетельствует о негативных тенден-
циях к неуклонному росту в различных демографиче-
ских группах данного заболевания, имеющего высокую 
медико-социальную значимость.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, общая заболеваемость, 
первичная заболеваемость, анализ заболеваемости, 
структура, Республика Башкортостан, диспансеризация 
населения.
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Глаукома является одним из наиболее рас-
пространенных заболеваний органа зрения, 
имеет высокую медико-социальную значи-
мость, нередко приводит к слепоте, слабовиде-

нию и лидирует среди причин инвалидности вслед-
ствие офтальмопатологии [1, 2].

Бессимптомное течение, сложности диагностики  
на начальной стадии, хроническое проградиентное 
течение, приводящее к потере трудоспособности 
и инвалидизации, а также значительные затраты 
индивидуума и государства в целом позволяют гово-
рить о глаукоме как о социально-экономической 
болезни [3]. 

По информации исследователей ВОЗ, глауко-
ма занимает второе после катаракты место в нозо-
логической структуре слепоты. Следует отметить, 
что в развитых странах в связи с развитием техно-
логий хирургического лечения катаракты, а также 
с ростом продолжительности жизни населения  
происходит перераспределение в структуре инва-
лидности, и глаукома выходит на первое место 
среди причин слабовидения и слепоты у взрослого 
населения [4-6]. 

В мире этой патологией страдают от 66 до  
105 млн человек, а в структуре слепоты и слабови-
дения доля глаукомы составляет 29,0% [7]. По дан-
ным зарубежных авторов, численность заболевших 
глаукомой в 2020 г. составит около 80 млн чело-
век, а количество ослепших от этой патологии —  
около 11 млн человек [7, 8]. В настоящее время  
в России зарегистрировано 1,025 млн больных, 
более 150 тысяч являются инвалидами по зрению, 
из них около 70 тысяч ослепли от глаукомы. Общая 
заболеваемость увеличивается с возрастом: глауко-
ма встречается у 0,1% больных в возрасте 40-49 лет, 
2,8% — 60-69 лет, 14,3% — старше 80 лет [9].

Abstract
PURPOSE: Examine glaucoma incidence in the Republic 

of Bashkortostan (RB) over the 2010-2015 period.
METHODS: The data of «Medical Information and Ana-

lytical Centre of the Ministry of Health of Bashkortostan 
Republic» for 2010-2015 was analyzed during the research. 
We calculated the level of general and primary incidence 
per 100 thousand population, growth rate, share of glau-
coma in the structure of the eye diseases and preventive 
medical examination rate. Indicators of general and pri-
mary disease incidence in Bashkortostan in comparison 
with similar indicators in the Russian Federation (RF) in 
2010-2015 were analyzed.

RESULTS: Glaucoma incidence analysis showed an 
increase of its share in the structure of general and pri-
mary incidence among different population groups for 
2010-2015. The study revealed general glaucoma incidence 
growth among general and adult population by 12.1% and 
13.4% correspondingly compared to 2010. General inci-
dence indicator decreased by 5.0% among the elderly 
population. Both primary incidence and preventive medical  

examination rate also increased in comparison with 2010. 
An increased primary disease incidence was marked in 
all age groups: among the entire population — by 48.6%, 
among the adult population — by 48.5% and among the 
elderly population — by 23.5%. Indicators of general and 
primary incidence in Bashkortostan were higher than 
national average.

In 2015, in the Republic of Bashkortostan 7.3 patients 
per 1,000 general population, 9.3 patients among the adult 
population and 25.0 patients among older working age po-
pulation were subjects to regular glaucoma check-up, which 
was higher than in 2010 by 21.7, 22.4 and 5.5% respectively.

CONCLUSIONS: The research revealed an aggravating 
epidemiological situation with glaucoma in the Republic  
of Bashkortostan. General and primary incidence rates 
analysis showed negative trends in various demographic 
groups of this disease.

KEYWORDS: glaucoma, general incidence, primary in-
cidence, incidence analysis, structure, Republic of Bash-
kortostan, preventive medical examination.

Для дальнейшей разработки программ, направ-
ленных на повышение эффективности профилак-
тики и лечения глаукомы, реабилитации данного  
контингента лиц, предупреждения слепоты и слабо-
видения, необходимо изучение показателей заболе-
ваемости вследствие указанной патологии [10]. 

Цель настоящей работы — изучить показатели 
заболеваемости глаукомы в Республике Башкорто-
стан (РБ) за 2010-2015 гг. 

Материалы и методы
Проанализированы показатели деятельности 

«Медицинского информационно-аналитическо-
го центра Минздрава РБ» за 2010-2015 гг. В рабо-
те были рассчитаны общая и первичная заболевае-
мость глаукомой на 100 тыс. населения, показатели 
диспансеризации на 1000 населения, удельный вес 
глаукомы в структуре глазной заболеваемости. 

Статистическая обработка данных исследова-
ния проводилась с помощью программы Statistica 
(версия 6.0). 

Результаты и обсуждение
Численность населения Республики Башкор-

тостан на 01.01.16 г. составила 4 071 987 человек. 
Городское население составило 2 511 893 (61,7%) 
человека, сельское население — 1 560 094 (38,3%). 
Женское население преобладает над численно-
стью мужского, соответственно 2 163 319 (53,1%)  
и 1 908 668 (46,9%) человек.

Нами была определена динамика удельного 
веса глаукомы в структуре общей и первичной забо-
леваемости глаза и его придаточного аппарата в РБ 
среди всего населения, взрослого (18 лет и старше) 

Азнабаев Б.М., Загидуллина А.Ш., Рашитова Д.Р.
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и старше трудоспособного возраста (мужчины — 
старше 59 лет, женщины — 54 лет). 

В республике за последние шесть лет доля гла-
укомы в структуре общей заболеваемости по обра-
щаемости всего населения увеличилась и соста-
вила в 2015 г. — 8,1%, взрослого населения — 
11,1%, старше трудоспособного возраста — 16,5%  
(в 2010 г. удельный вес глаукомы в структуре глаз-
ной заболеваемости составлял 6,3, 8,2 и 13,8%  
соответственно) (рис. 1). 

В 2015 г. в структуре первичной заболеваемости 
глазной патологии среди всего населения глаукома 
составила — 3,8% (2010 г. — 2,5%), среди взросло-
го населения — 5,6% (2010 г. — 3,7%), старше тру-
доспособного возраста — 9,5% (2010 г. — 8,3%)  
(рис. 2). 

все население

взрослое население

население старше  
трудоспособного возраста

Рис. 1. Удельный вес глаукомы в структуре общей забо-
леваемости глаза и его придаточного аппарата среди 
населения РБ по обращаемости (в %)

Рис. 2. Удельный вес глаукомы в структуре первичной 
заболеваемости глаза и его придаточного аппарата 
среди населения РБ по обращаемости (в %)

все население

взрослое население

население старше  
трудоспособного возраста

Рис. 4. Динамика первичной заболеваемости глауко-
мой всего населения РБ за период 2010-2015 гг. (на 100 
тысяч населения)

Рис. 3. Динамика общей заболеваемости глаукомой 
всего населения РБ за период 2010-2015 гг. (на 100 
тысяч населения)

На 100 тыс. населения На 100 тыс. населения

Нами прослежена динамика общей и первич-
ной заболеваемости глаукомой среди всего населе-
ния РБ с 2010 по 2015 гг. При изучении общей забо-
леваемости установлено, что на протяжении всего 
изучаемого периода был отмечен ее рост, дина-
мика которого за пять лет составила 12,1%. Так,  
в 2010 г. заболеваемость глаукомой составляла 
863,8 на 100 тыс. населения, а в 2015 г. — 968,3 на 
100 тыс. (p<0,001). Динамика заболеваемости гла-
укомой за последние 6 лет представлена на рис. 3. 

Наиболее остро на сегодняшний день стоит 
вопрос раннего выявления глаукомы. При анали-
зе первичной заболеваемости в РБ выявлен значи-
тельный рост: в 2010 г. показатель составил 95,3 на  
100 тыс. населения, в 2015 — 141,6, что на 48,6% 
больше (p<0,001) (рис. 4). 

Заболеваемость глаукомой населения РБ
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Динамика показателей общей и первичной забо-
леваемости населения РБ по сравнению с аналогич-
ными показателями в Российской Федерации (РФ)  
в 2010-2015 гг. представлена в табл. 1, 2. Показатели 
общей и первичной заболеваемости в РБ за наблюда-
емый период были выше среднероссийских показате-
лей [11-15]. Отмечающийся неуклонный и стабиль-
ный рост заболеваемости в РБ согласуется с подобной  
тенденцией в целом по РФ, что свидетельствует об 
общих процессах и проблемах как в отдельно рассма-
триваемом субъекте, так и в стране в целом.

Субъект 2010 2011 2012 2013 2014 2015

РФ – – 798,9 824,7 850,6 –

РБ 863,8 845,3 929,8 959,0 923,9 968,3

Таблица 1Динамика общей заболеваемости глаукомой всего населения РФ и РБ  
в 2010-2015 гг. (на 100 тыс. населения)

Субъект 2010 2011 2012 2013 2014 2015

РФ – – 89,1 92,5 94,3 –

РБ 95,3 95,4 109,7 103,8 134,9 141,6

Таблица 2Динамика первичной заболеваемости глаукомой всего населения РФ и РБ  
в 2010-2015 гг. (на 100 тыс. населения)

Согласно статистическим данным по общей 
заболеваемости глаукомой всего населения среди 
субъектов Поволжского федерального округа 
(ПФО) в 2013-2014 гг. Башкортостан занимал 1 ран-
говое место по абсолютному числу больных глау-
комой [15]. Среди субъектов ПФО по общей забо-
леваемости глаукомой всего населения на 100 тыс. 
населения в 2013 г. республика была на четвертом 
ранговом месте, в 2014 г. — на втором (на пер-
вом месте — Кировская область), что отражено  
в табл. 3.

Субъекты Федерации

Зарегистрировано больных всего 

абсолютные числа на 100 000 населения

2013 г. 2014 г. 2013 г. 2014 г.

Приволжский федеральный округ 257 639 269 142 865,9 905,7

Республика Башкортостан 38 943 37 424 957,9 919,1

Республика Марий Эл 5 271 6 033 764,4 877,6

Республика Мордовия 5 091 5 206 624,4 643,6

Республика Татарстан 28 649 3 0680 748,0 795,8

Удмуртская Республика 11 712 12 762 771,9 841,0

Чувашская Республика 6 239 6 753 502,5 545,4

Пермский край 25 364 26 751 962,5 1014,4

Кировская область 18 494 18 436 1406,4 1413,4

Нижегородская область 29 903 30 479 910,1 932,0

Оренбургская область 14 444 22 847 717,8 1141,7

Пензенская область 9 280 8 630 680,0 636,6

Самарская область 33 693 34 877 1048,9 1085,6

Саратовская область 19 329 16 797 773,2 673,8

Ульяновская область 11 227 11 467 883,3 908,2

Таблица 3Общая заболеваемость глаукомой всего населения в субъектах ПФО  
в 2013-2014 гг. (в абсолютных числах и на 100 тыс. населения)
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По первичной заболеваемости глаукомой в 2013- 
2014 гг. Башкортостан занимал первое ранговое 
по абсолютному числу больных глаукомой. Среди 
субъектов ПФО по первичной заболеваемости гла-
укомой всего населения на 100 тыс. населения  
в 2013 г. республика была на пятом ранговом месте, 
в 2014 г. — на втором (на первом месте — Самар-
ская область) (табл. 4).

С одной стороны, на рост показателей заболева-
емости глаукомой несомненно влияют общие демо-
графические процессы, связанные со старением 
населения в целом, с другой — данная тенденция 
может свидетельствовать об улучшении выявляемо-
сти заболевания. Наряду с вышеуказанным, дефи-
цит в структуре системы здравоохранения врачей-
офтальмологов может стать причиной ухудшения 
диагностики и качества оказания помощи при дан-
ном заболевании. 

Обеспеченность населения республики Баш-
кортостан врачами-офтальмологами составила 0,7 
на 10 тыс. населения как в 2010, так и в 2015 гг.  
(в 2012 и 2013 гг. этот показатель равнялся 0,8).

Отмечен рост числа больных глаукомой, состоя-
щих на диспансерном учете. Так, в 2010 г. под дис-
пансерным наблюдением состояло 6,0 пациентов на 
1000 населения, в 2015 г. этот показатель увеличился 
на 21,7% и составил 7,3 на 1000 населения (рис. 5). 

Субъекты Федерации

Зарегистрировано больных: всего  
(с диагнозом, установленным впервые в жизни)

абсолютные числа на 100 000 населения

2013 г. 2014 г. 2013 г. 2014 г.

Приволжский федеральный округ 28 924 29 880 97,2 100,6

Республика Башкортостан 4 214 5 364 103,7 131,7

Республика Марий Эл 718 693 104,1 100,8

Республика Мордовия 459 535 56,3 66,1

Республика Татарстан 2 873 3 429 75,0 88,9

Удмуртская Республика 1 333 1 662 87,8 109,5

Чувашская Республика 1 072 1 113 86,3 89,9

Пермский край 2 733 2 708 103,7 102,7

Кировская область 1 619 1 475 123,1 113,1

Нижегородская область 3 346 3 161 101,8 96,7

Оренбургская область 2 352 1 674 116,9 83,7

Пензенская область 1 055 935 77,3 69,0

Самарская область 3 991 4 292 124,2 133,6

Саратовская область 1 902 1 744 76,1 70,0

Ульяновская область 1 257 1 095 98,9 86,7

Таблица 4
Первичная заболеваемость глаукомой всего населения в субъектах ПФО в 2013-2014 гг.  

(в абсолютных числах и на 100 тыс. населения)

Рис. 5. Количество пациентов, состоящих под диспан-
серным наблюдением (на 1000 населения)

Подобная тенденция может быть связана  
с выполнением на местах, в ЛПУ амбулаторно-
поликлинического уровня, приказа от 03.12.12  
№ 1006н «Об утверждении порядка проведения 
диспансеризации определенных групп взрослого 
населения», точкой приложения которого являет-
ся регуляция вопросов, связанных с проведением  
в медицинских организациях диспансеризации 
определенных групп населения. 

Заболеваемость глаукомой населения РБ
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Субъект 2010 2011 2012 2013 2014 2015

РФ 932,4 955,2 980,4 1014,1 1053,4 –

РБ 1085,6 1065,4 1174,3 1214,2 1173,2 1230,8

Субъект 2010 2011 2012 2013 2014 2015

РФ 106,7 109,1 109,2 113,6 116,6 –

РБ 119,7 120,3 138,3 131,4 171,2 177,7

Субъект 2010 2011 2012 2013 2014 2015

РФ – 276,2 282,4 286,3 281,6 –

РБ 359,4 306,9 324,8 321,7 369,7 444,0

Таблица 5
Динамика общей заболеваемости глаукомой взрослого населения РФ и РБ в 2010-2015 гг.  

(на 100 тыс. населения)

Таблица 6
Динамика первичной заболеваемости глаукомой взрослого населения РФ и РБ в 2010-2015 гг.  

(на 100 тыс. населения)

Таблица 7
Динамика общей заболеваемости глаукомой населения старше трудоспособного возраста  

РФ и РБ в 2010-2015 гг. (на 100 тыс. населения)

Субъект 2010 2011 2012 2013 2014 2015

РФ – 2 810,7 2 878,6 2 885,2 2 841,4 –

РБ 3 390,7 3 199,2 3 328,5 3 160,3 2 958,6 3 221,2

Таблица 8
Динамика первичной заболеваемости глаукомой населения старше трудоспособного возраста  

РФ и Республики Башкортостан в 2010-2015 гг. (на 100 тыс. населения)

В 2015 г. в структуре заболеваемости болезней 
глаз и его придаточного аппарата среди диспансер-
ных групп всего населения доля глаукомы соста-
вила — 30,0% (в 2010 г. — 21,1%, темп прироста 
42,2%). 

Интересны результаты, полученные при ана-
лизе данных распределения пациентов по группам  
в зависимости от возраста. Известно, что заболе-
ваемость глаукомой возрастает среди населения 
старше 40 лет и достигает максимума в возрастной 
группе старше 60 лет. 

Анализ показателя общей заболеваемости гла-
укомой взрослого населения РБ указывает на тен-
денцию к росту с 1 085,6 в 2010 г. до 1 230,8 на  
100 тыс. взрослого населения в 2015 г. (p<0,001). 
Темп прироста показателя по РБ составил 13,4%.  
С 2010 по 2014 гг. этот показатель был выше сред-
нероссийского показателя (табл. 5). В целом по РФ 
показатель общей заболеваемости за период 2010-
2014 гг. увеличился несколько меньше, чем по РБ — 
на 13% (с 932,4 до 1053,4 на 100 тыс. населения).

Одновременно выросла впервые зарегистриро-
ванная заболеваемость среди взрослого населения  

РБ на 48,5% (с 119,7 в 2010 г. до 177,7 в 2015 г.) 
(p<0,001) (рис. 6). Рост показателя первичной 
заболеваемости по РФ составил 9,3% (с 106,7 до 
116,6 на 100 тыс. населения) (табл. 4).

На диспансерном учете по РБ в 2010 г. состояло 
7,6 пациента на 1000 населения. В 2015 г. показатель  
диспансеризации взрослого населения увеличился 
на 22,4% по сравнению с 2010 г. до 9,3 пациента  
на 1000 населения.

В 2015 г. в структуре заболеваемости болезней 
глаз и его придаточного аппарата среди диспан-
серных групп взрослого населения доля глаукомы 
составила — 42,7% (в 2010 г. — 41,0%, темп при-
роста 4,2%).

Так, общая заболеваемость глаукомой в РБ среди 
лиц старше трудоспособного возраста за 2015 г.  
составила 3 221,2 на 100 тыс. населения, причем  
в динамике наблюдалось снижение данного пока-
зателя на 5% в сравнении с 2010 г. — 3 390,7 
(p<0,001), что может быть связано со старением 
населения. Так, в 2010 г. численность населения 
старше трудоспособного возраста в РБ составила 
796 402 человека, в 2015 г. — 902 891 человек. 

Азнабаев Б.М., Загидуллина А.Ш., Рашитова Д.Р.
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Годы Всего операций  
на органе зрения

По поводу  
глаукомы

2010
абс. ч. 15 529 1 118

% 100,0 7,2

2011
абс. ч. 16 479 785

% 100,0 4,8

2012
абс. ч. 15 209 811

% 100,0 5,3

2013
абс. ч. 16 070 1099

% 100,0 6,8

2014
абс. ч. 15 508 572

% 100,0 3,7

2015
абс. ч. 13 145 724

% 100,0 5,5

Таблица 9
Удельный вес операций по поводу глаукомы  

из числа хирургической работы на органе зрения 
в стационарах РБ за 2010-2014 гг.

Анализ показателя первичной заболеваемо-
сти глаукомой указывает на тенденцию к его росту  
с 359,4 в 2010 г. до 444,0 на 100 тыс. населения стар-
ше трудоспособного возраста в 2015 г. (p<0,001). 
Темп прироста составил 23,5%. Это, безусловно, 
свидетельствует о плодотворной работе по выявля-
емости глаукомы в республике за последние годы. 
Отмечен рост числа больных глаукомой, состо-
ящих на диспансерном учете. В 2010 г. состояли  
23,7 пациента на 1000 населения, в 2015 г. — 25,0 
(на 5,5%) (рис. 7).

В целом по РФ показатель общей заболева-
емости среди населения старше трудоспособно-
го возраста за период 2011-2014 гг. увеличился на 
1,1% (с 2 810,7 до 2 841,4 на 100 тыс. населения); 
показатель первичной заболеваемости — на 2,0%  
(табл. 7 и 8).

В 2015 г. по РБ в структуре заболеваемости 
болезней глаз и его придаточного аппарата среди 
диспансерных групп населения старше трудоспо-
собного возраста доля глаукомы составила — 49,0% 
(в 2010 г. — 47,0%, темп прироста 4,3%).

С 2010 по 2015 гг. наблюдалось снижение коли-
чества операций по поводу глаукомы в стациона-
рах РБ. В 2015 г. было проведено 724 операции, что 
составило 5,5% от общего числа на органе зрения 
в структуре операционной активности (по сравне-
нию с 2010 г. — 7,2%) (табл. 9). 

В ситуации с оказанием стационарной офталь-
мологической помощи прослеживаются опре-
деленные тенденции: темпы хирургии постоянно  

на диспансерном учете
первичная заболеваемость

общая заболеваемость

На 100 тыс. населенияНа 100 тыс. населения

на диспансерном учете
первичная заболеваемость

общая заболеваемость

Рис. 6. Динамика заболеваемости глаукомой среди 
взрослого населения в РБ за 2010-2015 гг. (на 100 тысяч 
населения)

Рис. 7. Динамика заболеваемости глаукомой среди 
взрослого населения старше трудоспособного возраста 
в 2010-2015 гг. (на 100 тысяч населения)

наращиваются, внедрение новых методик лечения 
и стационарзамещающих технологий позволяет 
увеличивать оборот пролеченных больных, сокра-
щая при этом длительность пребывания больного 
на койке [16].

Заболеваемость глаукомой населения РБ
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В 2010 г. средняя длительность лечения боль-
ного (взрослые) в РБ по поводу глаукомы состави-
ла 9,5 дня (2011 г. — 9,9; 2012 г. — 9,6; 2013 г. — 
10,3). В 2014 и 2015 гг. этот показатель снизился до 
8,3 и 8,5 дня соответственно.

Заключение
В ходе проведенного исследования наблюда-

лось ухудшение эпидемиологической ситуации по 
глаукоме в РБ. Глаукома в структуре общей заболе-
ваемости среди всего населения, взрослого и стар-
ше трудоспособного возраста составила 8,1; 11,1  
и 16,5% из общего числа болезней глаза и его при-
даточного аппарата, зарегистрированных в течение 
календарного года (2010 г. — 6,3; 8,2 и 13,8% соот-
ветственно); первичной заболеваемости — 3,8; 5,6 
и 9,5% (2010 г. — 2,5; 3,7 и 8,3% соответственно).

Выявлен рост общей заболеваемости глаукомой 
среди всего и взрослого населения на 12,1 и 13,4% 
по сравнению с 2010 г. Показатель общей заболе-
ваемости среди населения старше трудоспособно-
го возраста снизился на 5,0%. Так, в 2010 г. числен-
ность населения старше трудоспособного возрас-
та по РБ составила 796 402 человека, в 2015 г. —  
902 891 человек. 

Отмечено увеличение показателя первичной 
заболеваемости во всех группах населения: среди 
всего населения — на 48,6%, взрослого населения —  
на 48,5% и старше трудоспособного возраста —  
на 23,5%. Показатели общей и первичной заболе-
ваемости в РБ оказались выше среднероссийских 
показателей. 

В 2015 г. в РБ на диспансерном учете по пово-
ду глаукомы состояло 7,3 человека среди всего насе-
ления, 9,3 — среди взрослого населения и 25,0 — 
среди лиц старше трудоспособного возраста (на 
1000 населения), что выше показателей за 2010 г. 
на 21,7; 22,4 и 5,5% соответственно.

С 2010 по 2015 гг. наблюдалось снижение коли-
чества операций по поводу глаукомы в стациона-
рах РБ (2015 г. — 5,5% от общего числа операций 
на органе зрения, 2010 г. — 7,2%). Также снизи-
лась средняя длительность лечения в стационаре по 
поводу глаукомы (с 9,5 до 8,5 дней). 

Выявленная отрицательная динамика показате-
лей заболеваемости по РБ свидетельствует о необ-
ходимости усиления мер по раннему выявлению  
и диспансеризации больных с глаукомой с прове-
дением организационных мероприятий, направ-
ленных на создание узкопрофильных кабинетов  
и центров, оснащение кабинетов поликлиник  
и стационаров соответствующим медицинским  
оборудованием, решение кадровых вопросов, 
вопросов льготного обеспечения пациентов эффек-
тивными гипотензивными средствами и др. Наряду 
с этим, необходима профилактическая работа среди 
населения. Важно использовать средства массовой  

информации для привлечения внимания к про-
блеме раннего выявления глаукомы, разъяснения 
пациенту сути заболевания, принципов его лечения 
и исходов. Профилактика слепоты и слабовидения 
от глаукомы должна вестись по нескольким направ-
лениям и на государственном и региональных  
уровнях.
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Резюме
ЦЕЛЬ. Изучить влияние вида конъюнктивального раз-

реза при первичной синустрабекулэктомии (СТЭ) на уро-
вень метаболизма кислорода в зоне операции, уровень 
осложнений и отдаленный гипотензивный эффект.

МЕТОДЫ. 162 пациента (200 глаз) с развитой и дале-
ко зашедшей стадиями первичной открытоугольной 
глаукомы (ПОУГ) были рандомизированы в 2 группы по 
100 глаз для проведения первичной СТЭ с выполнением 
лимбального (1-я группа) и дистального (2-я группа) 
разрезов конъюнктивы. Исследование степени оксиге-
нации гемоглобина (SO2), гиперемии области фильтра-
ционной подушки (H) и внутриглазного давления (ВГД) 
проводили на 1 сутки, через 1 неделю, 1, 3, 6 и 12 месяцев 
после СТЭ. ВГД считалось компенсированным при его 
соответствии усредненным значениям офтальмотонуса 
для развитой стадии — менее 17, для далеко зашедшей —  
менее 14 мм рт.ст.

РЕЗУЛЬТАТЫ. Измерение SO2 в конъюнктивальных 
венах в области фильтрационной подушки на первые 
сутки после вмешательства продемонстрировало суще-
ственное снижение уровня оксигенации на 17-18% без 
значимой разницы между группами с лимбальным и 
дистальным разрезами. Спустя неделю в обеих группах 
отмечена тенденция к восстановлению показателя сату-
рации венозной крови со значимой разницей в пользу 
1-й группы на 9,3%: 46,1±3,4% и 36,8±3,6%. В дальнейшем 

сохраняется тенденция к постепенному возвращению 
показателя SO2 к предоперационным значениям, что 
окончательно происходит к 6 месяцам после операции: 
55,6±2,2% и 54,8±2,3%. Разница в уровне гиперемии  
в первые сутки после операции оказалась незначи-
тельна, составив ∆Н в -2,2%. Спустя 1 неделю гиперемия  
в группе с лимбальным разрезом снизилась в среднем 
на 3,6%, в то время как при выполнении дистального — 
только на 0,8% со значимой разницей между группа-
ми в 5%. Постепенное снижение гиперемии до нормы 
к 3-6 месяцу оказалось характерно для обеих групп, 
однако вплоть до 3 месяца сохранялась разница в 2-3%.

Уровень предоперационного значения офтальмото-
нуса в группах отличался незначимо, составив в 1-й и 
2-й группах соответственно 28,4±5,6 и 28,7±5,8 мм рт.ст. 
На первые сутки после операции ВГД снизилось до 
9,2±1,9 и 8,4±2,3 мм рт.ст. соответственно без значимой 
разницы, схожие показатели тонометрии были отмечены 
и в конце 1 недели. К месяцу после вмешательства ВГД во 
2-й группе было выше на 1,5 мм без значимой разницы, 
однако эта тенденция продолжилась до 1 года, но уже  
с достоверным различием к 3 и 12 месяцам: 3,6 мм рт.ст.  
к 3 месяцу, 1,5 мм рт.ст. к 6 и 4 мм рт.ст. — к 1 году. 

К концу наблюдения полный успех вмешательства 
составил 69% в группе с лимбальным и 54% — с дисталь-
ным разрезами конъюнктивы с недостоверной разницей.  
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Нидлинг фильтрационной подушки потребовался соот-
ветственно в 26 и 37% случаев, дополнительная гипотен-
зивная терапия — в 18 и 25%, таким образом, отмечалось 
некоторое различие в уровне признанного успеха (95  
и 91%). Полная неудача зафиксирована в 5 и 9% случаев.

При выполнении лимбального разреза перфорацию 
конъюнктивального лоскута не отмечали ни в одном 
случае, в то время как при дистальном разрезе конъ-
юнктива оказалась перфорирована в паралимбальной 
зоне в 4 случаях. Интраоперационное обмельчание 
передней камеры отмечали в 18 и 23%. При гермети-
зации лимбального разреза в 9% был наложен либо 
дополнительный шов, либо переложены ранее нало-
женные. При дистальном разрезе данной необходимо-
сти не наблюдалось. В послеоперационном периоде 
гифема отмечалась в 7 и 11%. Визуальная дезадаптация 
конъюнктивального разреза отмечалась в 1-й группе 
в 14%, во 2-й — в 2%, наружная фильтрация — в 8 и 2% 
соответственно. Развитие цилиохориоидальной отслой-
ки отмечали в 7 и 11%, хирургическое лечение потребо-
валось в 4 и 5% случаев.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Выполнение СТЭ с помощью лимбаль-
ного и дистального разрезов конъюнктивы сопрово-
ждается существенным нарушением метаболизма зоны 
вмешательства со значимым увеличением потребления 
кислорода из кровеносного русла и гиперемией зоны 
операции, при этом по обоим показателям выявлено 
преимущество лимбального разреза. Лимбальный раз-
рез является менее травматичным методом формиро-
вания конъюнктивального лоскута, сопровождающим-
ся отсутствием перфораций конъюнктивы и меньшей 
частотой цилиохориоидальных отслоек. По количеству 
дополнительных швов, случаев дезадаптации разреза 
и наружной фильтрации дистальный разрез зареко-
мендовал себя как более надежный для герметизации 
конъюнктивальной раны. Операции с использованием 
обоих типов разрезов сопоставимы по общему при-
знанному гипотензивному успеху со значимо большей 
необходимостью назначения гипотензивной терапии  
и проведению нидлинга при дистальном разрезе.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, синусотрабекулэктомия, 
лимбальный разрез, дистальный разрез, сатурация.
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Abstract
PURPOSE: To study the effect of conjunctival incision 

type in primary trabeculectomy on surgical site oxygen 
metabolism, complication rate and the hypotensive effect 
of the operation.

METHODS: 162 patients (200 eyes) with moderate and 
advanced primary open-angle glaucoma were randomized 
into two groups, 100 eyes each. All patients underwent 
primary trabeculectomy, Group 1 — with a fornix-based con-
junctival flap, Group 2 — with a limbus-based conjunctival 
flap. Hemoglobin oxygen saturation (SO2), bleb hyperemia 
(H) and tonometry (IOP) were monitored on 1 day, 1 week, 
1, 3, 6 and 12 months after the surgery. IOP compensation  

was assessed according to the Glaucoma guidelines aver-
age values: 17 mmHg for moderate glaucoma and 14 mmHg 
for advanced glaucoma.

RESULTS: Assessment of SO2 rates in conjunctival veins  
in the bleb zone on day 1 after the surgery showed a signifi-
cant 17-18% decrease of oxygen saturation with no statistically 
significant difference between the groups. One week after 
trabeculectomy patients in both groups exhibited a tendency 
toward normalization of venous blood saturation rates with  
a statistically significant advantage of the first group: 
46.1±3.4% and 36.8±3.6%. The tendency remains throughout 
the early postoperative period, reaching preoperative rates 
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Классическим конъюнктивальным доступом 
для выполнения предложенной J. Cairns тра-
бекулэктомии являлся разрез основанием  
к лимбу (от англ. limbus-based), или т. н. дис-

тальный разрез конъюнктивы (ДР) [1]. В 1979 г. 
J. Cairns описал результаты операции при выпол-
нении конъюнктивального разреза основанием 
к своду (от англ. fornix-based), или т. н. лимбаль-
ного разреза (ЛР) [2]. Согласно другим данным, 
информация о ЛР могла быть впервые представ-
лена N. Odeh на конгрессе в Амстердаме в 1978 г.  
В 1980 г. преимущества лимбального разреза дли-
ной 7 мм по результатам 83 операций описал  
M. Luntz, указав визуализацию склеральной зоны, 
простоту выполнения, низкий риск перфорации 
конъюнктивы, возможность уверенного контро-
ля толщины склерального лоскута, формирование 
более разлитой фильтрационной подушки (ФП) 
за счет формирования лимбального рубца [3].  
J. Shuster (1984) также отдавал предпочтение лим-
бальному разрезу по схожим причинам: хорошая 
визуализация склеральной зоны, простота выпол-
нения и герметизации разреза [4]. По данным срав-
нительного исследования 100 трабекулэктомий  
с двумя видами разрезов, A. Khan (1992) отметил пре-
имущества ЛР по простоте выполнения [5]. Последу-
ющие исследования проводили сравнительный ана-
лиз по уровню осложнений, характеристикам ФП  
и гипотензивной эффективности вмешательств.

by 6 month after trabeculectomy: 55.6±2.2% and 54.8±2.3%. 
Difference between hyperemia rates was insignificant with 
∆Н=-2.2%. 1 week after the surgery hyperemia in the fornix-
based conjunctival flap group decreased by 3.6%, while 
limbus-based conjunctival flap showed a decrease of only 
0.8% (statistically significant difference). This index gradu-
ally lowered to normal values up to 3-6 months after tra-
beculectomy in both groups; however a difference of 2-3% 
remained until the 3d month. 

There was no significant difference in preoperative IOP 
rates: 28.4±5.6 and 28.7±5.8 mmHg. On day 1 after surgery 
IOP lowered to 9.2±1.9 и 8.4±2.3 mmHg correspondingly. 
Similar values were noted on 1 week timepoint (insig-
nificant difference). 1 month after the operation IOP rate 
in Group 2 exceeded those in Group 1 by 1.5 mmHg with 
no evident reason. This tendency continued up till 1 year, 
reaching a statistically significant difference at 3 months 
and 1 year after trabeculectomy (3.6, 1.5 and 4 mmHg at 3, 
6, 12 months correspondingly).

At the end of the follow-up period absolute surgical suc-
cess equaled 69 and 54% in Groups I and II correspondingly 
(insignificant difference). Bleb needling was required in  
26 and 37% of cases, postoperative hypotensive therapy — 
in 18 and 25%. Relative surgical success showed a moderate 
difference, equaling 95 and 91%. 

No conjunctival perforation during fornix-based conjunc-
tival flap incision was noted. In limbus-based conjunctival 

flap group there were 4 cases of perforations in the paralim-
bal zone. Shallow anterior chamber was noted intraopera-
tively in 18 and 23% of cases. Fornix-based conjunctival flap 
required additional sutures in 9% of cases. No such neces-
sity was noted in the limbus-based conjunctival flap group. 
Postoperative hyphema was registered in 7 and 11% of cases, 
disadaptation of the edges of the conjunctival incision was 
visualized in 14 and 2% of cases, external filtration — in 8 and 
2%. Choroidal detachment developed in 7 and 11% of cases, 
with 4 and 5% requiring surgical treatment. 

CONCLUSION: Trabeculectomy with both fornix-based 
and limbus-based conjunctival flap incision leads to  
a substantial metabolic disturbance at the operation site, 
leading to a significant increase in oxygen consumption 
and surgical site hyperemia — with a significant advan-
tage on the part of the fornix-based conjunctival flap.  
It is a less traumatic method of forming a conjunctival  
flap, associated with lower perforation and choroidal 
detachment incidence. 

Limbus-based conjunctival flap showed better results  
in terms of conjunctival incision disadaptation and addi-
tional suture necessity. Both methods showed comparable 
qualified surgical success rates with a significant difference 
in postoperative hypotensive measures.

KEYWORDS: glaucoma, trabeculectomy, fornix-based 
conjunctival flap, limbus-based conjunctival flap, oxygen 
saturation. 

Уровень осложнений
В подтверждение наблюдений M. Luntz о низком 

риске интраоперационной перфорации конъюнкти-
вы при выполнении ЛР [3], A. Khan также отметил 
следующий факт: 5 перфораций при дистальном 
разрезе и ни одной — при лимбальном в группах 
по 50 глаз [5]. Однако, по данным J. Shuster, после-
дующая герметизация тонкой конъюнктивы в зоне 
лимба повысила риск наружной фильтрации в ран-
нем послеоперационном периоде [4]. C.E. Traverso 
(1987) провел трабекулэктомию у 20 пациентов на 
обоих глазах, полностью сопоставимых по стади-
ям, гипотензивной терапии и лазерному лечению, 
выполнив на одном глазу ДР, а на парном — ЛР. При 
средней продолжительности наблюдения в 8 меся-
цев автор не отметил различий в глубине перед-
ней камеры, частоте развития цилиохориоидальной 
отслойки (ЦХО) и гифемы [6]. N. Kaushik проком-
ментировал работу Traverso, сообщив, что ЛР может 
осложнять проведение последующей экстракап-
сулярной экстракции катаракты, выполнявшейся  
в те годы широким разрезом в зоне лимба [7].

A. Khan зафиксировал развитие синдрома мел-
кой передней камеры в 10 случаях при ДР и толь-
ко в 3 — при ЛР [5]. По результатам выполнения  
37 вмешательств с интраоперационным применени-
ем митомицина у пациентов моложе 30 лет A. Wells  
(2003) отметил частое развитие гипотонии и вто-
ричной инфекции при выполнении дистального  

Разрезы конъюнктивы при первичной синустрабекулэктомии



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

68 1/2017   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

[14]. Схожие результаты также были получены  
А. Alwitry. Так, в группе с ДР уровень Ро в 18 мм рт.ст.  
был достигнут только в 83% случаев против 94% 
при ЛР [9].

Уровень офтальмотонуса, согласно J. Shuster, 
оказался сопоставим в группах с дистальным и лим-
бальным разрезами [4]. По данным C.E. Traverso,  
к концу срока наблюдения в 8 месяцев не было 
отмечено различий в уровне офтальмотонуса [6]. 
W. Stewart, выполнявший комбинированную фако-
эмульсификацию с трабекулэктомией лимбаль-
ным и дистальным разрезами, также не отметил 
разницы в уровне ВГД в сроки до 6 месяцев [10].  
F. el Sayyad не зафиксировал различий в уровне 
офтальмотонуса после трабекулэктомии с примене-
нием различных разрезов [11].

По данным 82 трабекулэктомий с применением 
митомицина (Fukuchi T., Япония, 2006), снижение 
ВГД в сроки 12 месяцев при лимбальном разрезе отме-
чено с 21,6 до 9,75 мм рт.ст. и с 21,3 до 9,3 мм рт.ст. 
при дистальном, что вполне сопоставимо [15]. Также 
сопоставимые данные были получены Y. Lee (2007) 
[15], W. Wang (2013) [16], U. Kuroda (2014) [17]. 

Несмотря на различие в морфологии ФП, J. Solus 
не отметил существенной разницы в уровне офталь-
мотонуса у пациентов с лимбальным и дистальным 
разрезами спустя 4 года наблюдения [12].

K. Morita отметил нормализацию офтальмото-
нуса в 79% случаев (30 из 38) при ДР и в 70% (26 из 
37 глаз) при ЛР [13].

В 2015 г. были опубликованы результаты срав-
нительного исследования гипотензивной эффек-
тивности трабекулэктомии на глазах с ранее выпол-
ненными различными вмешательствами в сроки 
наблюдения до 3 лет, продемонстрировавшие более 
высокий процент успеха при выполнении ДР конъ-
юнктивы [18].

Официальный обзор Кохрановской библиотеки 
по данной теме был опубликован в 2015 г. с заклю-
чением о недостаточном уровне доказательности 
проведенных исследований, включающем неболь-
шое количество пациентов, низкую достоверность 
статистических результатов и необходимость даль-
нейших исследований [19].

Цель настоящего исследования — изучить  
влияние вида конъюнктивального разреза при  
первичной синустрабекулэктомии на уровень 
метаболизма кислорода в зоне операции, уровень 
осложнений и отдаленный гипотензивный эффект.

Материалы и методы
В 2010-2013 гг. на базе отдела глаукомы ФГБНУ 

«НИИ глазных болезней» было набрано 162 пациента 
(200 глаз) для проведения первичной синустрабекул-
эктомии (СТЭ). Все больные имели диагноз первич-
ной открытоугольной глаукомы (ПОУГ) и находи-
лись на гипотензивной терапии минимум 6 месяцев.

размера. Так, блебиты были отмечены только  
в группе с дистальным разрезом в 4 случаях с после-
дующим развитием эндофтальмита в 3 случаях [8]. 
A. Alwitry (2005) отметил 4 случая гиперфильтра-
ции внутриглазной жидкости (ВГЖ) и развития 
мелкой камеры только в группе с дистальным раз-
резом (35 глаз) [9]. W. Stewart, выполнявший ком-
бинированную факоэмульсификацию с трабекул-
эктомией лимбальным и дистальным разрезами,  
не отметил разницы в количестве осложнений [10].

Особенности фильтрационной подушки
ФП, развивающиеся после ЛР, M. Luntz характе-

ризовал как более разлитые вследствие отсутствия 
дистального рубца как ограничивающего факто-
ра для оттока ВГЖ [3]. A. Khan отметил развитие 
отграниченной «гипертрофированной» ФП в 3 слу-
чаях при ДР и ни в одном — при ЛР в группах по 
50 глаз [5]. Преимущественное развитие кистозных 
подушек при выполнении ДР также было отмечено 
F. el Sayyad (1999) [11].

По данным A. Wells, при выполнении трабе-
кулэктомии с интраоперационным применением 
митомицина у пациентов моложе 30 лет развитие 
кистозной подушки отмечали в 90% с ДР и в 29% — 
с ЛР [8]. Спустя 4 года наблюдения J. Solus (2012) 
охарактеризовал подушки при ДР как преимуще-
ственно высокие, аваскулярные, с повышенным 
риском инфицирования [12].

По результатам морфологического исследова-
ния K. Morita (2012) отметил, что в случаях норма-
лизованного внутриглазного давления (ВГД) филь-
трационные подушки при ДР отличаются б льшим 
количеством конъюнктивальных микрокист, мень-
шей плотностью субконъюнктивальной соедини-
тельной ткани, б льшим уровнем аваскулярности 
и б льшим объемом самих подушек [13]. Подушки 
при декомпенсации офтальмотонуса в группах с ДР 
и ЛР морфологически не отличались.

Впрочем, по данным C.E. Traverso, ФП в группах 
с лимбальным и дистальным разрезами не отлича-
лись ни по размеру, ни по форме [6]. W. Stewart, 
выполнявший комбинированную факоэмульсифи-
кацию с трабекулэктомией лимбальным и дисталь-
ным разрезами, также не выявил различий в харак-
теристиках ФП [10].

Влияние на гипотензивный эффект  
вмешательства

A. Khan свидетельствовал о положительном 
влиянии лимбального разреза на гипотензивный 
эффект в сроки до 6 месяцев. По его данным, назна-
чение местной гипотензивной терапии потребова-
лось 24% больным после ЛР против 6% после ДР 
[5]. Согласно R. Reichart, 90% пациентов в группе  
с ЛР и ДР достигли удовлетворительного уровня 
ВГД в послеоперационном периоде, однако в группе 
с ЛР среднее значение офтальмотонуса было ниже 
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Критериями исключения стали: 
–  вторичная глаукома;
– наличие в анамнезе офтальмологических  

операций. 
Средний возраст больных составил 68,1±11,2 года.  

Среднее исходное ВГД составило 28,6±10,2 мм рт.ст., 
а число применяемых препаратов до операции — 
2,8±0,9 (включая фиксированные комбинации). Рас-
пределение по полу: 64 (32%) мужчин и 136 (68%) 
женщин (табл. 1).

Визометрию проводили после авторефракто-
метрии (R-F10, «Canon», Япония) с максимальной 
коррекцией (проектор оптотипов «Reichert», США 
и набор корректирующих стекол (MSD, Италия))  
в стандартизированных условиях.

Оценку полей зрения проводили методом ста-
тической периметрии на приборах Humphrey Field 
Analyzer II 750 и Humphrey Field Analyzer II 750i 
(«Zeiss», Германия). Стратегия зависела от исход-
ного состояния зрительных функций и проводилась 
двумя методами: скрининговая программа (FF-120) 
с использованием трехзонной стратегии по 120 точ-
кам и пороговое исследование центрального поля 
зрения в пределах 30° от точки фиксации взгляда 
с использованием программы 30-2 SITA-Standart  
и периферического поля зрения от 30 до 60°  
с использованием программы 60-4 SITA-Standart. 
При оценке полученных результатов анализирова-
ли индексы среднего отклонения (mean deviation —  
MD) и среднеквадратичного отклонения (pattern 
standart deviation — PSD), рассчитываемые при-
бором автоматически с учетом собственной базы 
данных. Оценку стадии глаукомы осуществляли  

на основании классификации первичной глаукомы 
по данным статической автоматической периме-
трии по рекомендациям «Глаукома. Национальное 
руководство» (2013) [20].

Оценку состояния диска зрительного нерва 
(ДЗН) осуществляли с помощью конфокальной 
лазерной сканирующей офтальмоскопии на прибо-
рах Heidelberg Retina Tomograph II и III («Heidelberg 
Engineering», Германия). В качестве основных мор-
фометрических параметров ДЗН использовали пло-
щадь нейроретинального пояска (rim area, мм2)  
и его объем (rim volume, мм3). Показатели пациен-
тов сравнивались с нормативной базой прибора.

Исследование ВГД проводили с помощью бес-
контактного пневмотонометра Reichart 7 (США)  
с определением показателя тонометрии по Гольд-
ману (IOPg) и показателя роговично-компенсиро-
ванного офтальмотонуса (IOPcc).

ВГД считалось компенсированным при его соот-
ветствии усредненным значениям офтальмотонуса 
согласно «Национальному руководству по глаукоме 
для практикующих врачей, 3-е издание»: развитая —  
менее 17, далеко зашедшая — менее 14 мм рт.ст. 
[21].

Оценку эффективности хирургического вме-
шательства проводили согласно стандартам «Руко-
водства по проведению глаукомных хирургических 
исследований» (Всемирная глаукомная ассоциация) 
с определением успеха и неудач. 

1. Полный успех: достижение ВГДц без дополни-
тельной гипотензивной терапии.

2. Признанный успех: достижение ВГДц на фоне 
дополнительной гипотензивной терапии.

                                                                   Группы
    Показатели

Группа 1  
(n=100)

Группа 2  
(n=100)

Возраст (годы) 68,3±11,1 68,4±10,8

Пол (муж./жен.) 29/71 35/65

Стадия нейропатии (II/III) 29/71 26/74

Степень декомпенсации ВГД (B/C, мм рт.ст.) 32/68 37/63

Острота зрения 0,6±0,4 0,6±0,4

Статическая периметрия
стандартное отклонение, MD (дБ) -9,7±2,3 -10,0±2,1
паттерн станд. отклонения, PSD (дБ) 10,2±2,2 11,0±2,7

Гейдельбергская ретинальная томография, HRT
площадь НРП, rim area (мм2) 1,1±0,1 1,1±0,1
объем НРП, rim volume (мм3) 0,1±0,1 0,1±0,1

Пневмотонометрия (мм рт.ст.) 28,4±9,8 28,7±10,3

Таблица 1
Предоперационные показатели в исследуемых группах

Разрезы конъюнктивы при первичной синустрабекулэктомии
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3. Неудача: превышение ВГДц, зафиксирован-
ное на двух различных визитах.

4. Полная неудача: превышение ВГДц, с учетом 
гипотензивной терапии, требующее реоперации. 

При повышении офтальмотонуса в послеопе-
рационном периоде выше целевого (соответствен-
но стадии нейропатии) предпринимали ряд мер  
по его нормализации: наличие отграничения ФП 
было показанием для проведения субконъюнкти-
вального нидлинга, при неэффективности или 
невозможности проведения которого возобновляли 
местную гипотензивную терапию.

После включения пациенты были рандомизиро-
ваны для получения сопоставимых групп по стадии 
нейропатии и уровню предоперационного офталь-
мотонуса.

Группа 1 — пациентам выполняли СТЭ, используя  
лимбальный конъюнктивальный разрез (ЛР).

Группа 2 — пациентам выполняли СТЭ, используя  
дистальный конъюнктивальный разрез (ДР).

Тип исследования: проспективное, рандоми-
зированное, контролируемое клиническое иссле-
дование.

При определении показаний к хирургическому 
лечению глаукомы руководствовались принципа-
ми «Глаукома. Национальное руководство» (2013): 
отсутствие компенсации ВГД или невозможность 
достижения ВГДц гипотензивными препарата-
ми, невозможность выполнения методов лечения  
(несоблюдение рекомендаций, побочные эффекты, 
недоступность терапии).

При выполнении операций использовали тех-
нику СТЭ. Все операции были выполнены одним 
хирургом. Под местной инстилляционной анесте-
зией раствором проксиметакаина 0,5% (Алкаин, 
«Alcon») накладывали тракционный роговичный 
шов (шелк 8-0). В случае формирования конъюн-
ктивального лоскута основанием к своду выпол-
няли ЛР конъюнктивы. При формировании конъ-
юнктивального лоскута основанием к лимбу конъ-
юнктиву разрезали в области верхнего свода (ДР). 
Для гемостаза применяли термокоагуляцию. Фор-
мировали трапециевидный склеральный лоскут 
с боковыми разрезами от 4 до 5 мм до половины 
толщины склеры. Предварительно накладывали 
один диагональный склеральный шов (полипро-
пилен 8-0). Формировали темпоральный парацен-
тез роговицы. В основании склерального лоскута 
выполняли трабекулярный разрез. Формирование 
трабекулярной фистулы выполняли панчем (Kelly 
Membrane Descemet Punch, 0,75 мм) с последующей 
иридэктомией. В случае с ЛР конъюнктиву фикси-
ровали двумя лимбальными швами (полипропилен 
8-0), при ДР — конъюнктивальный разрез ушива-
ли с захватом субконъюнктивы сплошным обвив-
ным швом (полипропилен 8-0). В конце операции 
инстиллировали фиксированную комбинацию дек-
саметазона и тобрамицина (Тобрадекс, «Alcon»).  

В послеоперационном периоде инстиллирова-
ли фиксированную комбинацию дексаметазона  
и тобрамицина (Тобрадекс, «Alcon») и раствор  
непафенака (Неванак, «Alcon») по 4 раза в день  
в течение месяца.

Для измерения степени оксигенации гемогло-
бина (SO2) применяли оборудование и методику, 
описанные ранее [22]. Пациент находился в поло-
жении сидя за щелевой лампой в темной комнате. 
Микродатчик, состоящий из окончаний передаю-
щего (кварцевое моноволокно  600 мкм) и вос-
принимающего отраженный свет (кварцевое моно-
волокно  200 мкм) световодов, вручную фиксиро-
вали в непосредственном контакте с поверхностью 
конъюнктивы или на небольшом расстоянии (до 
1 мм) от нее с тем, чтобы избежать влияния нада-
вливания на ее оптические свойства, а также рас-
положить на необходимом расстоянии от датчика 
исследуемый венозный сосуд. Через воспринимаю-
щий световод свет поступал в спектрометр, управ-
ляемый персональным компьютером с помощью 
специального программного обеспечения, рассчи-
тывающего исследуемые параметры. Для каждо-
го участка производили 5 измерений с последую-
щим расчетом средних значений SO2 для данной 
зоны в программной среде Microsoft Office Excel.  
Для исследования метаболизма бульбарной конъ-
юнктивы были выбраны конъюнктивальные вены  
в области ФП.

Степень гиперемии ФП оценивали с помощью 
разработанной в ФГБНУ «НИИ Глазных болезней» 
компьютерной программы «Гиперемия-3» (номер 
государственной регистрации 2010610642, зареги-
стрирована 18.01.2010), позволяющей вычислять 
гиперемию как процент яркости красного канала 
трехканального цифрового изображения от сум-
марной яркости каналов.

Тонометрию, согласно стандартам «Руководства 
по проведению глаукомных хирургических исследо-
ваний» (Всемирная глаукомная ассоциация), прово-
дили в следующие сроки: 1 сутки, 1 неделя, 1, 3, 6 
и 12 месяцев после хирургического вмешательства. 
Исследование оксигенации и гиперемии ФП прово-
дили в те же сроки. 

Комплексное обследование, включающее визо-
метрию, периметрию и ретинальную томографию, 
проводили до операции, спустя 6 и 12 месяцев. 

Так как большинство выборочных данных 
согласовано с нормальным распределением (по 
критерию Шапиро — Уилка), то для описания коли-
чественных данных выборок использованы среднее  
и стандартное отклонение. Для порангового сравне-
ния независимых групп использовался t-критерий 
Стьюдента с поправкой Бон-Феррони. Значимыми 
различия в выборочных данных считались при уров-
не значимости меньше 5% (p<0,05). Статистиче-
ский анализ выполнен в программах MS Excel 2010 
и Statistica 8.0.
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Результаты
Показатель степени оксигенации  
гемоглобина 

Уровень оксигенации гемоглобина в глубоких 
венах до операции значимо не отличался, ∆SO2 

составила 0,8%. Измерение SO2 в конъюнктиваль-
ных венах в области ФП на первые сутки после вме-
шательства продемонстрировало существенное 
снижение уровня оксигенации на 17-18%, одна-
ко вновь без значимой разницы между группами  

с лимбальным и дистальным разрезами. Спустя 
неделю в обеих группах отмечена тенденция к вос-
становлению показателя сатурации венозной крови 
со значимой разницей в пользу группы с ЛР на 9,3%. 

В дальнейшем сохраняется тенденция к посте-
пенному возвращению показателя оксигенации  
к предоперационным значениям, что окончатель-
но происходит к 6 месяцам после операции. Также  
с 1 недели отмечается тенденция к уменьшению 
между группами разницы SO2, окончательно исчеза-
ющей также к 6-месячному сроку (табл. 2, рис. 1).

                        Сроки
Группы До опер. 1 сут. 1 нед. 1 мес. 3 мес. 6 мес. 1 год

1-я группа (ЛР) 53,4±3,1 36,4±3,9 46,1±3,4 51,7±2,8 53,5±2,5 55,6±2,2 55,8±2,3

2-я группа (ДР) 54,2±2,8 35,6±3,7 36,8±3,6 47,5±3,3 51,3±1,9 54,8±2,3 56,3±2,4

∆SO2 , % -0,8 0,8 9,3 4,2 2,2 0,8 -0,5

р, уровень значимости 0,0569 0,1387 0,0001 0,0001 0,0001 0,0127 0,1341

Таблица 2
Динамика уровня оксигенации гемоглобина (SO2) после СТЭ с лимбальным и дистальным  

разрезами конъюнктивы

Рис. 1. Сравнительная динамика уровня оксигенации 
гемоглобина (SO2) после СТЭ с лимбальным и дисталь-
ным разрезами конъюнктивы

Рис. 2. Динамическая оценка состояния индекса гипе-
ремии зоны ФП, %

                         Сроки
Группы 1 сут. 1 нед. 1 мес. 3 мес. 6 мес. 1 год

1-я группа (ЛР) 22,1±2,4 18,5±4,8 14,6±3,4 8,2±2,3 6,3±1,9 6,5±1,8

2-я группа (ДР) 24,3±3,5 25,5±4,6 17,4±4,2 10,6±3,3 6,5±1,7 6,4±1,7

∆H, % -2,2 -5 -2,8 -2,4 0,2 0,1

р, уровень значимости 0,0001 0,0001 0,0001 0,0001 0,4337 0,6867

Таблица 3
Динамика уровня гиперемии области ФП после СТЭ с лимбальным и дистальным  

разрезами конъюнктивы (H, %)
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                       Сроки 
Группы До опер. 1 сут. 1 нед. 1 мес. 3 мес. 6 мес. 1 год

1-я группа (ЛР) 28,4±5,6 9,2±1,9 8,4±1,3 12,3±2,6 12,7±3,5 16,8±6,8 13,5±2,6

2-я группа (ДР) 28,7±5,8 8,4±2,3 8,6±1,4 13,8±3,0 16,3±4,6 18,3±6,7 17,5±5,9

р, уровень значимости 0,8331 0,0116 0,5735 0,0170 0,0001 0,0653 0,0001

Таблица 4
Средние значения ВГД для исследуемых групп в разные сроки наблюдения, мм рт.ст.

Рис. 3. Динамика уровня офтальмотонуса от доопе-
рационного значения до конца периода наблюдения 
(1 год) в группе с лимбальным разрезом (группа 1). 
На диаграмме изображены основные характеристики 
выборочных данных по разным точкам/группам наблю-
дений (на концах усов — минимальное и максимальное 
выборочные значения, в центре — среднее значение, по 
границе «ящика» — стандартные отклонения от средне-
го показателя для конкретной группы)

Рис. 4. Динамика уровня офтальмотонуса от доопе-
рационного значения до конца периода наблюдения 
(1 год) в группе с дистальным разрезом (группа 2). 
На диаграмме изображены основные характеристики 
выборочных данных по разным точкам/группам наблю-
дений (на концах усов — минимальное и максимальное 
выборочные значения, в центре — среднее значение, по 
границе «ящика» — стандартные отклонения от средне-
го показателя для конкретной группы)

Степень гиперемии фильтрационных  
подушек

Разница в уровне гиперемии зоны ФП в первые 
сутки после операции оказалась незначительна,  
составив ∆Н в 2,2%. Спустя 1 неделю гиперемия  
в группе с ЛР снизилась в среднем на 3,6%, в то 
время как при выполнении ДР — только на 0,8%  
со значимой разницей между группами в 5%.

Постепенное снижение гиперемии до нормы  
к 3-6 месяцам оказалось характерно для обеих 
групп, однако вплоть до 3 месяца сохранялась раз-
ница в 2-3% (табл. 3, рис. 2).

Внутриглазное давление 
Уровень предоперационного значения офталь-

мотонуса в группах отличался незначимо, соста-
вив в 1-й и 2-й группах соответственно 28,4±5,6  
и 28,7±5,8 мм рт.ст. На первые сутки после опера-
ции ВГД снизилось до 9,2±1,9 и 8,4±2,3 мм рт.ст. 
соответственно без значимой разницы, схожие 
показатели тонометрии были отмечены и в конце 
первой недели.

К месяцу после вмешательства ВГД во 2-й груп-
пе было выше на 1,5 мм (разница незначима), 
однако эта тенденция продолжилась до 1 года,  
но уже с достоверным различием к 3 и 12 меся-
цу: 3,6 мм рт.ст. к 3 месяцу, 1,5 мм рт.ст. к 6  
и 4 мм рт.ст. — к 1 году (табл. 4, рис. 3 и 4). 

Частота хирургического успеха
К концу наблюдения полный успех вмешатель-

ства (достижение ВГДц без терапии) составил 69% 
в группе с ЛР и 54% — с ДР конъюнктивы с недосто-
верной разницей. Нидлинг ФП потребовался соот-
ветственно в 26 и 37% случаев, дополнительная 
гипотензивная терапия — в 18 и 25%, таким обра-
зом, отмечалось некоторое различие в уровне при-
знанного успеха (95 и 91%). Полная неудача зафик-
сирована в 5 и 9% случаев (табл. 5).

Частота осложнений
При выполнении ЛР перфорацию конъюнк-

тивального лоскута не отмечали ни в одном слу-
чае, в то время как при ДР конъюнктива оказалась  
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перфорирована в паралимбальной зоне в 4 слу-
чаях. Интраоперационное обмельчание передней 
камеры отмечали в 18 и 23% по группам соответ-
ственно. При герметизации ЛР в 9% был наложен 
либо дополнительный шов, либо переложены ранее 
наложенные. При ДР данной необходимости не 
наблюдалось.

В послеоперационном периоде гифема отмеча-
лась в 7 и 11%. Визуальная дезадаптация конъюн-
ктивального разреза отмечалась в 1-й группе в 14%, 
во 2-й — в 2%, наружная фильтрация — в 8 и 2%. 
Развитие цилиохориоидальной отслойки отмечали 
в 7 и 11% случаев, хирургическое лечение потребо-
валось в 4 и 5% (табл. 6).

Обсуждение 
Проведение любого хирургического вмеша-

тельства является травматическим воздействи-
ем на ткани и орган в целом, активно воздей-
ствующим на метаболизм поврежденной области  

               Сроки 
 Группы

Полный  
успех

Признанный успех
Неудача Полная  

неудачатерапия нидлинг общий

1-я группа (ЛР) 69 (69%) 18 (18%) 21 (21%) 95 (95%) 7 (7%) 5 (5%)

2-я группа (ДР) 54 (54%) 25 (25%) 35 (35%) 91 (91%) 11 (11%) 9 (9%)

Таблица 5
Гипотензивная эффективность СТЭ с различными типами конъюнктивальных разрезов,  

число глаз, %

и усиливающим поглощение кислорода из артери-
альной крови. При выполнении СТЭ это подтверж-
дается существенным снижением сатурации кис-
лорода в конъюнктивальных венах — на 17-18% 
от дооперационных показателей сразу на первые 
сутки после вмешательства. Уже к первой неделе 
отмечается тенденция к восстановлению оксиге-
нации, полностью нормализующейся к 6 месяцу. 
Однако в сроки с 1 недели по 3 месяц выявлено зна-
чимое различие в ее показателях с преимуществом 
в группе в ЛР. Вероятно, данный вид разреза явля-
ется менее травматичным для тканей в зоне вме-
шательства, поскольку в отличие от дистального  
он меньше по протяженности и пересекает мень-
шее количество нервно-сосудистых стволов, что 
также может сопровождаться меньшим объемом 
избыточного рубцевания.

Степень гиперемии в послеоперационном 
периоде также коррелирует с типом разреза: нор-
мализация показателя H заканчивается к 6 меся-
цу в обеих группах, однако со значимо меньшей  

                                              Группы 
Осложнения 1-я группа (ЛР) 2-я группа (ДР)

интраоперационные

Перфорации конъюнктивы – 4 (4%)

Обмельчание передней камеры 18 (18%) 23 (23%)

Необходимость в дополнительных конъюнктивальных 
швах (переложение наложенных ранее) 9 (9%) –

послеоперационные

Гифема 7 (7%) 11 (11%)

Дезадаптация конъюнктивального разреза 14 (14%) 2 (2%)

Нарушение герметичности разреза конъюнктивы  
при выполнении массажа или нидлинга 8 (8%) 2 (2%)

Наружная фильтрация 8 (8%) 2 (2%)

Цилиохориоидальная отслойка 7 (7%) 11 (11%)

Цилиохориоидальная отслойка, потребовавшая 
хирургического лечения 4 (4%) 5 (5%)

Таблица 6
Интра- и послеоперационные осложнения при выполнении лимбального  

и дистального разрезов конъюнктивы

Разрезы конъюнктивы при первичной синустрабекулэктомии
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выраженностью гиперемии в группе с лимбальным 
разрезом, что также косвенно подтверждает его 
более низкую травматичность.

В течение 3 месяцев после операции значимой 
разницы в гипотензивной эффективности между 
группами получено не было. К шестому месяцу уро-
вень офтальмотонуса составил для 1 и 2-й групп 
16,8±6,8 и 18,3±6,7 мм рт.ст. соответственно, что 
потребовало назначения дополнительной мест-
ной гипотензивной терапии и проведения суб-
конъюнктивального нидлинга. К 1 году ВГД соста-
вило 13,5±2,6 и 17,5±5,9 мм рт.ст. с достоверным  
различием.

Полный успех по группам составил 69 и 54%, 
признанный — 95 и 91% соответственно, с назна-
чением терапии в 18 и 25% случаев и проведени-
ем нидлинга в 21 и 35%. Незначительная разница 
в общем признанном успехе в целом позволяет счи-
тать операции с лимбальным и дистальным разре-
зами сопоставимыми по гипотензивной эффектив-
ности, однако следует учитывать, что при выполне-
нии более травматичного ДР потребуется значимо 
больший процент назначений гипотензивной тера-
пии и процедур нидлинга.

При отсепаровки конъюнктивального лоскута 
от склеры при ДР в 4 случаях была допущена перфо-
рация, при ЛР этого не наблюдали. Вероятно, при-
чина может заключаться в особенностях манипуля-
ций с конъюнктивальным лоскутом: после разреза  
по лимбу конъюнктива отодвигается дистально 
и более не подвергается никаким манипуляциям. 
Отсепаровка конъюнктивы после выполнения ДР 
сопровождается постоянным контактом с лоскутом, 
а также с отсутствием постоянной визуализации 
конъюнктивы с обеих сторон. Это повышает риск 
перфораций, чаще всего ближе к зоне лимба. 

Больший процент интраоперационного обмель-
чания передней камеры отмечен при выполнении 
дистального разреза, однако разница оказалась 
незначимой. 

Ушивание ДР непрерывным обвивным швом 
позволило обеспечить надежную герметизацию 
конъюнктивы: дезадаптация шва была отмечена 
только в 2 случаях, что было устранено его подтя-
гиванием и завязыванием дополнительного узла. 
Ушивание ЛР двумя узловыми швами, с одной  
стороны, проводится с меньшими временными 
затратами, с другой — потребовало наложения 
дополнительного или перекладыванию выпол-
ненного шва в 9%, привело к дезадаптации разре-
за, вероятно, вследствие смещения конъюнктивы 
при подъеме века, к наружной фильтрации в 8%,  
а также к дезадаптации разреза при массаже глаз-
ного яблока и выполнении нидлинга в раннем 
периоде в 8% случаев.

Ушивание ЛР сопровождается некоторой  
компрессией края конъюнктивы к зоне лимба. 
Это может являться сдерживающим фактором для 

наружной фильтрации при визуальной дезадапта-
ции разреза, а также профилактикой избыточной 
фильтрации из-под склерального лоскута. Косвен-
но это подтверждается меньшим процентом ЦХО  
в 1-й группе — 4 случая против 11, впрочем, коли-
чество требуемых склеротомий практически не раз-
личалось — 4 и 5 случаев.

Заключение
Выполнение СТЭ с помощью лимбального  

и дистального разрезов конъюнктивы сопровожда-
ется существенным нарушением метаболизма зоны 
вмешательства со значимым увеличением потре-
бления кислорода из кровеносного русла и гипере-
мией зоны операции со значимым преимуществом 
ЛР по обоим показателям. ЛР является менее трав-
матичным методом формирования конъюнкти-
вального лоскута, сопровождающимся отсутствием  
перфораций конъюнктивы и меньшей частотой  
цилиохориоидальных отслоек. По количеству до- 
полнительных швов, случаев дезадаптации разреза 
и наружной фильтрации ДР зарекомендовал себя 
как более надежный для герметизации конъюнкти-
вальной раны. Операции с использованием обоих 
типов разрезов сопоставимы по общему признан-
ному гипотензивному успеху со значимо большей 
необходимостью назначения гипотензивной тера-
пии и проведения нидлинга.
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Резюме
Катаракта и глаукома являются основными причина-

ми снижения остроты зрения среди заболеваний глаз 
у людей старше 50 лет. Более 50% больных первич-
ной открытоугольной глаукомой постоянно используют 
местные гипотензивные средства. В последние годы 
препаратами выбора для лечения глаукомы являются 
аналоги простагландинов, которые улучшают увеоскле-
ральный отток водянистой влаги и обладают высо-
кой гипотензивной эффективностью. С другой стороны, 
имея общие свойства с медиаторами воспаления, они 
могут в некоторых случаях вызывать вазодилатацию, 
усиливать проницаемость сосудов и способствовать 
развитию экссудативных процессов. Под влиянием пре-

паратов этой группы возможно нарушение гематооф-
тальмического и гематоретинального барьеров, что 
может провоцировать развитие кистозного макулярно-
го отека, в том числе и в раннем послеоперационном 
периоде после экстракции катаракты. В работе приве-
дены сведения о некоторых исследованиях, касающих-
ся влияния производных простагландинов на течение 
послеоперационного периода после факоэмульсифика-
ции. В настоящее время однозначного мнения по этому 
вопросу не существует.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: первичная открытоугольная гла-
укома, катаракта, аналоги простагландинов, кистозный 
макулярный отек.
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Глаукома объединяет большую группу заболе-
ваний с преимущественно хроническим тече-
нием и представляет собой специфическую 
оптическую нейропатию, сопровождающуюся  

возникновением экскавации диска зрительного  
нерва (ДЗН) и развитием его атрофии, а также 
характерными изменениями полей зрения [1, 2].

Заболевание занимает одно из ранговых мест 
среди причин необратимой слепоты и слабови-
дения [3]. Первичная открытоугольная глаукома 
(ПОУГ) является одной из наиболее важных меди-
ко-социальных проблем современной офтальмо-
логии. Исследования последних лет, проведенные 
во многих странах, свидетельствуют о росте выяв-
ления этого заболевания. Согласно мировым дан-
ным, отмечается высокая инвалидизация пациен-
тов с глаукомой, которая составляет 15-20% от всех 
глазных заболеваний [4, 5]. Результаты эпидемио-
логических исследований, проведенных в послед-
ние несколько десятилетий в разных странах, также 
свидетельствуют о значительном росте заболевае-
мости глаукомой как в мире, так и в большинстве 
регионов Российской Федерации (РФ) [6]. В России 
ежегодно вновь заболевает 1 человек из 1000, число 
больных с возрастом увеличивается и достигает 
14% в группе старше 80 лет. Общая пораженность 
населения РФ в возрастной группе старше 40 лет 
составляет 1,5% [6]. Популяционные исследования 
документально подтвердили преобладание в мире 
ПОУГ, составляющей от 75 до 90% [7].

В развитии глаукомы могут принимать участие 
локальные факторы: миопия средней и высокой 
степеней, раннее развитие пресбиопии, изменение 
вязкоэластических свойств фиброзной оболочки 
глаза, наличие выраженной пигментации трабеку-
лярного аппарата, псевдоэксфолиативного синдро-
ма, перипапиллярной хориоретинальной атрофии, 
нарушение ауторегуляции гемодинамики в ДЗН, 
воспалительные заболевания глаз в анамнезе, дли-
тельное применение стероидных препаратов, пони-
женное давление цереброспинальной жидкости  
и др. [8-20].

По мнению А. Heijl [21] и M.A. Kass [22], у па- 
циентов с уже имеющейся глаукомой возрастает  

риск развития катаракты. Многочисленными иссле-
дованиями доказано, что катаракта у пациентов  
с глаукомой развивается на фоне нарушений гидро- 
и гемодинамики, микроциркуляции, дистрофиче-
ских изменений органа зрения, присущих глауком-
ному процессу [23-25]. Прогрессирование глауко-
мы приводит к изменению состава камерной влаги, 
за счет чего меняется метаболизм зависимых от 
нее структур глаза, в том числе хрусталика [26-30]. 
Катаракта и ПОУГ являются заболеваниями, чаще 
всего встречающимися в пожилом возрасте. Соче-
тание этих состояний наблюдается приблизительно 
в 76% случаев, а при наличии у больного псевдоэк-
сфолиативного синдрома — частота увеличивается 
до 85%. 

Первоочередной задачей после диагностиче-
ских процедур [31-35] является снижение и стаби-
лизация внутриглазного давления (ВГД) с целью 
сохранения зрительных функций. Согласно ста-
тистическим данным, более 50% всех пациентов  
с ПОУГ получают медикаментозную гипотензивную 
терапию. В настоящее время существует широкий 
арсенал гипотензивных препаратов разного меха-
низма действия [36-45]. 

Медикаментозное лечение глаукомы подраз-
умевает применение местных гипотензивных пре-
паратов в течение длительного времени. Безопас-
ность и хорошая переносимость лекарственных 
средств имеют основное значение для соблюдения 
пациентами режима их использования [46]. Выбор 
препаратов для медикаментозного лечения зави-
сит от вида глаукомы, сопутствующих заболеваний 
глаза и общего соматического статуса. Необходи-
мо учитывать особенности механизма действия, 
фармакодинамику и фармакологическую компози-
цию назначаемых лекарственных средств. Офталь-
мологические препараты могут вызывать не толь-
ко местные, но и системные побочные реакции  
в результате абсорбции в кровяное русло [47]. 

В настоящее время основными группами, 
используемыми в терапии глаукомы, являются 
аналоги простагландинов, бета-адреноблокато-
ры, ингибиторы карбоангидразы, холиномиметики  
и адреномиметики [46].

Резюме
Cataracts and glaucoma are the main reasons for visual 

acuity decrease among the eye diseases in people older 
than 50 years. Over 50% of patients with primary open-
angle glaucoma use local antihypertensives on a constant 
basis. In recent years, prostaglandin analogues (PA) have 
served as the drugs of choice for treating glaucoma. They 
improve the uveoscleral outflow of aqueous humor and have 
a high antihypertensive efficacy. On the other hand, since 
PA exhibit general properties of mediators of inflammation, 
they may induce vasodilation, increase vascular permeability  

and enhance promotion of exudative processes. In some 
cases this group of drugs may lead to blood-ocular and 
blood-retinal barriers breach that in turn may provoke the 
development of cystoid macular edema including early post-
operative period after cataract extraction. The paper provides 
information on some studies relating to the impact of PA on 
the postoperative period after phacoemulsification. At pre-
sent, there is no unequivocal opinion on this question.

KEYWORDS: primary open-angle glaucoma, cataracts, 
prostaglandin analogues, cystoid macular edema.

Аветисов С.Э., Еричев В.П., Козлова И.В., Косова Дж.В.



ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

79НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА  1/2017

После открытия в 1981 г. гипотензивного 
эффекта простагландинов, часть их производных 
стала активно использоваться в качестве антигла-
укомных средств [48]. В последние годы, согласно 
рекомендациям Европейского глаукомного обще-
ства, аналоги простагландинов являются препара-
тами первого выбора в терапии ПОУГ [49]. 

Механизм их гипотензивного действия заклю-
чается в увеличении оттока водянистой влаги через 
увеосклеральный путь за счет разряжения экстра-
целлюлярного матрикса (ЭЦМ) ресничной мышцы 
[50]. Аналоги простагландина F2  увеличивают 
содержание матричных металлопротеиназ (ММП) 
в тканях ресничной мышцы. ММП представляют 
собой семейство энзимов, обладающих специфич-
ностью по отношению к компонентам ЭЦМ, таким 
как коллаген, фибронектин и др. ММП секретиру-
ются как неактивные проэнзимы, но после экстра-
целлюлярной активации могут разлагать фибриллы  
коллагена, в результате чего происходит разре-
жение ЭЦМ [54]. Аналоги простагландина F  не 
оказывают влияния на ширину зрачка, аккомода-
цию и на продукцию внутриглазной жидкости [55]. 
ВГД при использовании аналогов простагландинов 
начинает снижаться примерно через 2-4 часа после 
первого применения препарата, а максимальный 
эффект достигается примерно через 8-12 часов [46].

Широкое применение этой группы препаратов  
связано с их значительным и стойким гипотен-
зивным эффектом, удобным режимом закапы-
вания, небольшим количеством противопоказа-
ний, малым числом системных побочных реакций,  
а также отсутствием привыкания [46]. 

Несмотря на хороший гипотензивный эффект, 
простагландины при долгосрочном местном при-
менении могут вызывать нежелательные побочные 
явления: гиперемию конъюнктивы, гиперпигмен-
тацию радужки, формирование кист радужки, уве-
личение роста ресниц, усиление пигментации кожи 
век [54, 55].

Наряду с этим установлено, что, обладая общи-
ми свойствами с медиаторами воспаления, они  
способны в некоторых случаях вызывать вазоди-
лятацию, усиливать проницаемость сосудов и спо-
собствовать развитию экссудативных процессов.  
Под влиянием препаратов этой группы возмож-
но нарушение гематоофтальмического и гемато-
ретинального барьеров [53], что может провоци-
ровать развитие кистозного макулярного отека,  
в том числе и в раннем послеоперационном пе- 
риоде после экстракции катаракты [55-57].

Хирургическое лечение катаракты, протекаю-
щей на фоне глаукомы, является непростой задачей 
и требует дифференцированного подхода в зави-
симости от множества факторов. Важным момен- 
том в хирургии катаракты является нормализация 
ВГД в предоперационном периоде [58-64]. 

В настоящее время существуют следующие 
основные подходы к выбору метода хирургического 
лечения катаракты у пациентов с глаукомой.

1. Экстракция катаракты (ЭК) с имплантацией 
интраокулярной линзы (ИОЛ), позиционируемая 
рядом авторов [65, 66] как гипотензивное хирур-
гическое вмешательство, возможна лишь при нали-
чии у пациента нормализованного ВГД.

2. Одномоментное комбинированное вмеша-
тельство, сочетающее экстракцию катаракты с имп-
лантацией ИОЛ и антиглаукомную операцию, неред-
ко применяют у пациентов с субкомпенсированной 
глаукомой. При этом одни авторы в качестве анти-
глаукомного компонента предпочитают выпол-
нять трабекулэктомию (и эта методика в настоящее 
время является приоритетной) [67-69], другие —  
непроникающую глубокую склерэктомию, трабекул-
эктомию с интрасклеральным микродренировани-
ем [70], вискоканалостомию [71], трабекулотомию  
ab interno [72]. 

3. Двухэтапный подход заключается в перво-
очередном выполнении антиглаукомной операции 
с последующим (спустя некоторое время) проведе-
нием экстракции катаракты с имплантацией ИОЛ. 
Такой подход имеет существенные недостатки,  
в частности: необходимость проведения двух опе-
раций, увеличение сроков реабилитации и нетрудо-
способности, двойная психологическая травма для 
пациента, более высокие экономические затраты.

Исследуя возможное влияние аналогов проста-
гландинов на течение послеоперационного пери-
ода после факоэмульсификации (ФЭ) с имплан-
тацией ИОЛ у больных глаукомой, в разные годы  
L. Sponagel [76], а затем A. Merkur [74] выявляли 
снижение потребности в объеме гипотензивной 
терапии у многих пациентов с псевдоэксфолиатив-
ным синдромом. Продолжая изучать этот феномен, 
M. Diestelhorst et al. [75] предположили, что при-
чина снижения ВГД в результате экстракции ката-
ракты заключается в выбросе простагландинов  
в ответ на хирургическую травму, ведущем к вре-
менному увеличению оттока водянистой влаги.

C.В. Toris et al. [76] в экспериментальном иссле-
довании выявили положительное влияние проста-
гландинов на увеосклеральный путь оттока вслед-
ствие повышения биосинтеза некоторых активных 
металлопротеиназ. Последние в свою очередь при-
водят к снижению компонентов ЭЦМ в цилиарном 
теле, корне радужки и склеры. В научных работах 
Z. Biro [77] указывается на отсутствие осложне-
ний после экстракции катаракты у больных с ПОУГ, 
получавших местно аналоги простагландинов. При 
этом авторы ссылаются на фармакокинетические 
данные, свидетельствующие о том, что концентра-
ция простагландинов, достигающих заднего отрез-
ка глаза, слишком низкая, чтобы индуцировать 
заметные изменения на сетчатке [78].

Влияние аналогов простагландинов на сетчатку
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В случае выраженного помутнения хрустали-
ка окончательные послеоперационные зрительные 
функции остаются неясными. Только после восста-
новления прозрачности оптических сред глаза ста-
новится возможным получить полную информа-
цию о состоянии сетчатки, в том числе с помощью 
специальных диагностических методов. Доволь-
но часто на практике встречаются патологические 
изменения сетчатки, связанные с хирургическим 
лечением. 

Макулярный отек (МО) считается одним из 
поздних послеоперационных осложнений после 
факоэмульсификации. Данное состояние после 
экстракции катаракты впервые было описано  
S.R. Irvine в 1953 г. [79] и в дальнейшем поддер-
жано E.W. Norton, который при проведении флюо-
ресцентной ангиографии глазного дна у больных  
с МО после экстракции катаракты выявил фильтра-
цию флюоресцеина в перифовеолярной зоне [80]. 
На сегодняшний день вышеописанное послеопера-
ционное осложнение формулируется как синдром 
Ирвина – Гасса. Несмотря на многочисленные кли-
нические и лабораторные исследования, уже более 
полувека причина и патогенез этого синдрома оста-
ются неясными. Вид оперативного вмешательства 
влияет на частоту появления кистозного макуляр-
ного отека. N.S. Jaffe, H.M. Daymen [81] показа-
ли, что экстракапсулярная экстракция катарак-
ты гораздо реже, чем интракапсулярная, вызывает  
развитие МО. После экстракапсулярной экстрак-
ции катаракты частота его появления составляет  
от 2 до 6,7% [82]. 

За последние годы кардинально изменилась 
техника удаления хрусталика. В настоящее время 
факоэмульсификация является основным методом 
экстракции катаракты в большинстве офтальмоло-
гических стационаров. Объективным преимуще-
ством этого метода перед традиционной экстракап-
сулярной экстракцией катаракты считается малый 
(1,8-3,0 мм) клапанный самогерметизирующийся 
разрез, позволяющий свести к минимуму количе-
ство послеоперационных осложнений и добиться 
тем самым высокой остроты зрения уже в первые 
сутки после вмешательства.

Несмотря на постоянное усовершенствование 
хирургической техники удаления катаракты, эта 
операция неизбежно сопровождается воспалитель-
ной реакцией [83]. Хирургическая травма радуж-
ки и цилиарного тела или эпителиальных клеток 
хрусталика индуцирует синтез простагландинов, 
а также повышает интенсивность окислительных 
реакций. Свободные радикалы и продукты пере-
кисного окисления липидов являются одними из 
главных повреждающих факторов, вызывающих 
деструкцию тканей глаза при воспалении [84].  
Их количество, возможно, зависит от мощно-
сти и длительности воздействия ультразвука во 
время факоэмульсификации [85]. Таким образом, 

в результате хирургической травмы происходит не 
только послеоперационный стресс органа зрения, 
но и травма увеального тракта, которые приводят 
к нарушению микроциркуляции и усилению гли-
колиза с последующим развитием гипоксии в тка-
нях. В свою очередь гипоксия способствует наруше-
нию проницаемости клеточных мембран. Тяжесть 
течения послеоперационного воспаления зависит  
от вида оперативного вмешательства и наиболее 
выражена после экстракапсулярной экстракции 
катаракты. Однако, несмотря на огромный опыт 
применения факоэмульсификации в клинической 
практике, остается актуальной проблема изуче-
ния функциональных результатов хирургического 
вмешательства в раннем и позднем послеопераци-
онном периоде, связанных с воздействием ультра-
звука на внутриглазные структуры, в частности, 
на элементы наружных слоев сетчатки и пигмент-
ный эпителий. Известно, что ультразвук оказыва-
ет повреждающее действие на роговицу (развитие 
отека вследствие потери эндотелиальных клеток), 
причем степень ее изменений зависит от мощности 
и времени воздействия ультразвука на ткани глаза.

В настоящее время вопрос о возможном влия-
нии ультразвука на сетчатку при факоэмульсифи-
кации до сих пор остается неразрешенным. При 
проведении операции отмечается прогрессирова-
ние деструкции стекловидного тела. Имеются дан-
ные о том, что высокая подвижность стекловидно-
го тела, обусловленная витреальной деструкцией, 
усиливает контузионно-тракционные воздействия 
на витреоретинальный интерфейс и способству-
ет возникновению ретинальной патологии [86].  
R. Grewing, B. Rao считают, что факоэмульсифи-
кация не влияет на изменение толщины сетчат-
ки после операции при отсутствии сопутствующей 
глазной патологии. В 2004 г. Н.С. Галоян доказа-
ла, что применение УЗ-факоэмульсификации при-
водит к изменениям морфологического состояния 
центральной зоны сетчатки в глазах без сопутству-
ющей глазной патологии. Изменения после фако-
эмульсификации обратимы и полностью исчезают 
через месяц после операции. 

Послеоперационный отек макулярной области  
сетчатки, выраженный в разной степени, не всег-
да визуализируется при офтальмоскопии. На сегод-
няшний день существуют современные методы 
исследования, которые позволяют выявить даже 
минимальные изменения в морфологии сетчатки  
и провести объективное динамическое наблюдение 
за патологическим состоянием. Методы, оцениваю-
щие толщину сетчатки, можно разделить на субъ-
ективные и объективные. В настоящее время наи-
более применяемыми методиками, позволяющими 
субъективно оценивать изменения сетчатки, явля-
ются биомикроскопия, а также стереофотографиро-
вание стандартных полей сетчатки, которое боль-
ше распространено в европейских странах и США.  

Аветисов С.Э., Еричев В.П., Козлова И.В., Косова Дж.В.
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Из объективных методик, позволяющих оценить 
толщину сетчатки, можно выделить несколько: 
ретинальная конфокальная томография (HRT), 
флюоресцентная ангиография (ФАГ) и оптическая 
когерентная томография (ОКТ).

Из вышеперечисленных методов диагностики 
МО самым безопасным и информативным счита-
ется ОКТ. Главное преимущество этого метода — 
количественная оценка толщины сетчатки, с помо-
щью которой возможно объективно, быстро и точно 
диагностировать патологические изменения в цен-
тральной зоне глазного дна. ОКТ занимает первое 
место по эффективности в ранней диагностике МО. 
Метод основан на определении степени отражения 
излучения в зависимости от времени его распро-
странения в среде. На ОКТ-изображении контраст 
между различными микроструктурами ткани воз-
никает из–за различных рассеивающих свойств ее 
элементов. Таким образом, вышеуказанное иссле-
дование является универсальным методом оцен-
ки структуры тканей, имеющих слоистое строе-
ние, однако его целесообразно использовать только  
в тех случаях, когда интересующая глубина исследо-
вания составляет не более 2 мм. Оно демонстриру-
ет изображение структуры ткани в той же ориента-
ции, что и гистологический образец, разрезанный 
перпендикулярно поверхности ткани. Наиболее 
широко разработаны диагностические возможно-
сти метода при патологии сетчатки, в частности 
макулярной зоны. На томограмме визуализируют-
ся все слои сетчатки (от пигментного эпителия до 
внутренней пограничной мембраны), часть хорио-
идеи и стекловидного тела. При картировании сет-
чатки здорового человека область макулы, средняя 
толщина которой составляет 200-250 мкм, обозна-
чена зеленым цветом, с естественным истончени-
ем в зоне фовеолы (голубой цвет, средняя толщина  
170 мкм).

Последние данные о частоте МО после неос-
ложненной факоэмульсификации свидетельствуют 
о том, что частота субклинических форм послед-
него, выявляемого с помощью ОКТ, достигает 41% 
[87]. По данным исследования I. Parente [88] было 
установлено увеличение толщины сетчатки к концу 
первого месяца после операции, а к третьему меся-
цу отмечается ее обратное возвращение к исход-
ной норме [89]. Многие авторы в своих работах 
указывают на то, что увеличение толщины сетчат-
ки в центральных отделах (по данным ОКТ) явля-
ется проявлением субклинического МО и может  
в дальнейшем приводить к развитию клиническо-
го МО (КМО) [89]. Исходное утолщение сетчатки 
в центре на 80 мкм и более может считаться про-
гностическим фактором развития МО. Для стандар-
тизации подхода к диагностике данной патологии 
лучше ориентироваться на процентное изменение 
исходной толщины сетчатки в центре. Результаты 
исследования S.J. Kim [90] свидетельствуют о том,  

что исходное утолщение сетчатки в центре на 40% 
по данным ОКТ является достоверным и значи-
мым критерием развития МО после хирургического 
лечения. Риск развития МО повышается при нали-
чии в прошлом травмы глаза, а также у пациентов 
с глаукомой, сахарным диабетом, миопией, дистро-
фией сетчатки и стекловидного тела, воспалени-
ем сосудистой оболочки глаза. Данного вида изме-
нения обусловливаются наличием патологических 
изменений в иммунной и сосудистой системах, 
нарушением обменных процессов в организме. 

При сахарном диабете диффузный отек сетчат-
ки связан с нарушением проницаемости капил-
лярной сети. Эти патологические изменения свя-
заны с агрессивным воздействием на макулярную 
зону сетчатки факторов хирургического стресса.  
Своевременное выявление и лечение стресс-инду-
цированных макулярных изменений, когда сетчат-
ка еще сохраняет адаптивные резервы восстанов-
ления метаболических нарушений, является опти-
мальным для получения высокой остроты зрения 
в исходе операции [91]. Нередко диагностирует-
ся МО, вызванный витреоретинальной тракцией.  
Эпиретинальная мембрана (ЭМ) образуется в поло-
сти стекловидного тела. Ее развитие связывают  
с возрастными изменениями на глазном дне, а также 
наличием сосудистых, воспалительных заболеваний 
и травм органа зрения. По мере прогрессирования 
ЭМ начинает оттягивать на себя сетчатку в цен-
тральной области, что вызывает отек и далее — раз-
рыв сетчатки. При выявлении определенных факто-
ров риска в прогнозировании развития различных 
типов макулярного ответа на хирургический стресс 
необходимо проводить их профилактику.

Несмотря на то что в настоящее время существу-
ют различные мнения относительно роли витреаль-
ных тракций и медиаторов воспаления в патогенезе 
МО, большинство исследователей считают, что вос-
паление — наиболее важный фактор, обусловлива-
ющий развитие этого состояния [92]. 

Хирургическая травма радужки и цилиарного 
тела или эпителиальных клеток хрусталика индуци-
рует синтез простагландинов, провоспалительных 
цитокинов, свободных радикалов, нарушая микро-
циркуляцию в сетчатке и хориоидее и способствуя 
ретинальной гипоксии с развитием ее экссудатив-
ного воспаления [93-95]. Опасность возникнове-
ния отека макулы повышают сопутствующие общие 
заболевания.

Разработка аналогов простагландинов как гипо-
тензивных препаратов для лечения глаукомы вклю-
чала не только применение низких концентраций, 
но и изменение химических соединений для дости-
жения приемлемого профиля побочных эффектов 
с сохранением эффективного гипотензивного дей-
ствия. Тем не менее было установлено, что проста-
гландины вызывают нарушение гематоофтальмиче-
ского барьера после операций по поводу катаракты,  

Влияние аналогов простагландинов на сетчатку
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что приводит к увеличению поступления клеток 
воспаления и цитокинов. Наряду с этим в глазах 
после офтальмологических операций или предше-
ствующего воспаления внутриглазных структур 
возможно нарушение механизмов выведения про-
стагландинов. Такие ультраструктурные и биохи-
мические изменения приводят к увеличению кон-
центрации этих веществ, что в свою очередь может 
способствовать возникновению МО, особенно при 
афакии и артифакии, так как естественный барьер, 
препятствующий попаданию медиаторов воспале-
ния в задний отрезок глаза, при этом отсутствует. 

Согласно результатам исследований C. Camras 
[96, 97] и S. Yousufazi [92], после поступления  
в переднюю камеру простагландины могут вызы-
вать еще большую декомпенсацию уже нарушенно-
го барьера между кровью и водянистой влагой (осо-
бенно в глазах с афакией и артифакией). Наряду  
с этим аналоги простагландинов могут увеличивать 
интенсивность воспаления внутриглазных структур 
в результате дальнейшего разрушения гематооф-
тальмического барьера. Это сопровождается посту-
плением еще большего количества воспалительных 
клеток и других активных веществ. В результате 
формируется порочный круг нарастания воспале-
ния внутриглазных структур, что может привести  
к развитию кистозного МО.

В литературе описаны наблюдения ряда авто-
ров, регистрировавших КМО у пациентов на фоне 
лечения аналогами простагландинов. В 1997 г.  
J.A. Rowe [98] и в 1998 г. R.E. Warwar [99] описали 
3 случая появления КМО у пациентов с артифакией, 
перенесших в анамнезе увеит.

D. Callanan [100] с помощью флюоресцентной 
ангиографии диагностировали КМО у 2 пациен-
тов с артифакией и впервые выявленной глауко-
мой через неделю после назначения им аналогов 
простагландинов. Спустя 3 месяца на фоне отмены 
данного препарата КМО полностью регрессировал. 
Таким образом, частота возникновения кистозного 
МО, по данным проведенных клинических исследо-
ваний, невысока.

В работах R.S. Ayyala [101] описано несколько 
случаев формирования кистозного МО у пациен-
тов с афакией и артифакией. Авторы выявили, что 
частота встречаемости КМО при артифакии ниже, 
чем при афакии. 

C.B. Camras [102] на основе своих клинических 
и экспериментальных исследований не обнаружи-
ли признаков того, что аналоги простагландинов 
вызывают клинический кистозный МО. Фармаколо-
гические данные свидетельствуют о том, что пред-
полагаемая концентрация аналогов простагланди-
нов в заднем отрезке глаза незначительна, чтобы 
вызвать какие-либо воспалительные реакции, спо-
собствующие возникновению кистозного МО. 
Кроме того, теоретически из системного кровотока, 
метаболизм и клиренс аналогов простагландинов 

происходит слишком быстро. По мнению ряда авто-
ров [53, 103], использование аналогов простаглан-
динов у пациентов с нормально функционирующим 
гематоретинальным барьером не вызывает патоло-
гических изменений в макулярной области. 

Таким образом, вопрос о патогенезе развития 
КМО на фоне применения пациентами аналогов 
простагландинов F2 , описанного в офтальмологи-
ческой литературе, остается открытым и сохраняет 
свою актуальность.

В настоящее время однозначного мнения по 
этому вопросу не существует. 
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Резюме
Цитокины — группа белковых медиаторов, выполняю-

щих регуляторную функцию. Они играют ключевую роль 
в развитии и регулировании защитной воспалительной 
реакции, а также пластических и репаративных про-
цессов. Цитокины синтезируются множеством клеток 
и являются важным звеном гуморального иммунитета. 
На уровне организма цитокины представлены сложной 
саморегулирующейся системой, которую объединяют 
под понятием цитокиновой сети. В обзоре представле-
на краткая история развития исследований цитокинов 
от первых опытов W. Coley до введения современной 
классификации. Описаны наиболее часто исследуемые  
в офтальмологии семейства цитокинов, дан обзор 
научных работ, посвященных изменению системного и 
локального цитокинового профиля при глазных заболе-
ваниях. Описано влияние различных групп цитокинов на 
механизмы внутриглазного воспаления при различных 
видах увеита. Дан обзор клинических и лабораторных 

исследований роли цитокинов при развитии глауком-
ной оптической нейропатии и ряда других офтальмо-
патологий. Благодаря исследованиям такого рода стало 
возможным понимание механизмов иммунной приви-
легированности органа зрения и изучение патогенеза  
большинства известных глазных заболеваний на молеку-
лярном уровне. Так, во многом благодаря исследованиям 
цитокинов был обнаружен хронический воспалительный 
компонент при первичной открытоугольной глаукоме и 
кератоконусе, объяснены различные варианты течения 
воспаления при вторичных увеитах, открыты новые про-
гностические методики. Развитие области знаний о роли 
цитокинов при офтальмопатологии сделало возможным 
появление новых направлений патогенетически ориен-
тированной терапии глазных заболеваний.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: цитокины, интерлейкины, транс-
формирующий фактор роста, фактор некроза опухолей, 
увеит, глаукома.
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Цитокины — группа медиаторов межклеточно-
го взаимодействия белковой природы с моле-
кулярной массой до 30 килодальтон. Цито-
кины являются основным неспецифическим 

гуморальным фактором иммунитета, обеспечиваю-
щим инициацию и развитие воспалительного ответа 
при появлении защитной иммунной реакции. 

Продуцентами цитокинов являются множество 
типов клеток. Функции этих веществ также разно-
образны и включают регуляцию течения воспали-
тельной реакции, участие в иммунном ответе, пла-
стических и регенераторных процессах на том или 
ином уровне интенсивности.

Для цитокинов характерны очень низкая кон-
центрация, при которой происходит ответ, кратко-
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Abstract
Cytokines are a group of regulatory protein mediators. 

They perform a key role in the development and regula-
tion of inflammatory response, reparative and plastic 
processes. Cytokines are an important part of humoral 
immunity and can be synthesized by a variety of cells. 
On the organism level cytokines create a complex self-
regulating system, collectively referred to as the cytokine 
network. This review provides a brief history of cytokines 
development, from the first experiments of Coley W. to 
the introduction of modern classification. The review 
describes cytokine families that are most frequently 
studied in the ophthalmologic researches; studies of local 
and system cytokine profile changes in patients with eye 
diseases are summed up. Reviewed clinical and laboratory 
studies relate the influence of different cytokine groups 

on the inflammation process in patients with various 
forms of uveitis, effect of cytokines on the development 
of glaucomatous optic neuropathy and cytokines’ role in 
other ophthalmic diseases. These researches allow a bet-
ter understanding of the mechanism of ocular immune 
privilege and study of ocular diseases pathogenesis on 
the molecular level. Cytokine research also helped dis-
cover the chronic inflammatory component of primary 
open-angle glaucoma and keratoconus, explain different 
kinds of inflammatory response in secondary uveitis, and 
discover new prognostic methods. This new data enables 
the development of new methods of pathogenetically  
oriented eye diseases therapy.

KEYWORDS: cytokines, interleukins, transforming growth 
factor, tumor necrosis factor, uveitis, glaucoma.

временная секреция и преимущественно паракрин-
ное действие — через рецепторы соседних клеток.

В организме наблюдаются сложные взаимо-
действия между различными представителями 
этого класса медиаторов. Такая саморегулирующа-
яся система часто называется цитокиновой сетью.  
В ней, наряду с взаимозаменяемостью некоторых 
элементов, наблюдается как синергизм, так и анта-
гонизм представителей, присутствуют растворимые 
рецепторы, ингибиторы, работают положительные 
и отрицательные обратные связи [1-5]. 

Результат действия стимулирующего факто-
ра зачастую может быть диаметрально противопо-
ложным и зависеть от общего «цитокинового фона» 
организма.

Еричев В.П., Петров С.Ю., Суббот А.М. и др.
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более одной функции и может продуцироваться 
разными клетками, биологические функции легли 
в основу объединения цитокинов в семейства.  
Так, названия цитокинов со временем стали назва-
ниями семейств, когда были открыты разные их 
подтипы. Помимо интерлейкинов выделяют семей-
ства интерферона, фактора некроза опухоли, фак-
тора роста, лимфокины и хемокины. Основные 
цитокины, их свойства, продуценты и концентра-
ции во влаге передней камеры глаза представлены 
в табл. 1. 

После успешного клонирования генов челове-
ческого и мышиного интерферона в 80-х годах поя-
вилось новое направление — синтез рекомбинант-
ных молекул цитокинов и применение их в терапии 
различных заболеваний. Так, с созданием рекомби-
нантного интерферона и терапии онкозаболеваний 
искусственно полученным ИЛ-2 появилось направ-
ление цитокиновой и антицитокиновой терапии. 
Есть несколько основных направлений цитокино-
терапии: иммуномодуляция и активация защит-
ных механизмов, иммуносупрессивная терапия и 
цитокиновая генотерапия, направленная на усиле-
ние противоопухолевого иммунитета [2-4]. Также 
препараты цитокинов могут быть применены как 
иммуноадъюванты при вакцинации [13].

Основные семейства цитокинов  
и их свойства

Первоочередной функцией цитокинов являет-
ся обеспечение местной защитной реакции путем 
инициации и регуляции воспалительного процесса. 
К основным провоспалительным цитокинам отно-
сят ИЛ-1, ИЛ-6, ФНО, основной хемокин воспале-
ния ИЛ-8. При активации системы распознавания 
патогенов также запускается синтез интерферонов  
I типа (ИФН  и ИФН . Наиболее значимыми  
и наиболее часто изучаемыми из них являются 
ИЛ-1 и ФНО.

Надсемейство интерлейкина-1 (ИЛ-1) включа-
ет в себя 11 цитокинов, обозначаемых индексами 
от F1 до F11, из которых наиболее активной провос-
палительной активностью обладают F1 и F2 (клас-
сические названия: . Их активность 
регулируется цитокином F3 (ИЛ1-Ra — receptor 
antagonist), который выступает их естественным 
антагонистом. Эта изоформа используется для угне-
тения воспаления в лечении ревматоидного артри-
та [14]. Провоспалительные цитокины семейства 
ИЛ-1 секретируются в виде белков-предшествен-
ников и активируются ферментом каспазой-1  
(ИЛ1-конвертазой) или матриксными металлопро-
теиназами.

ИЛ-1 является медиатором острого и хрони-
ческого воспаления и является одним из первых 
цитокинов, выделяющихся в ответ на повреждение  
или проникновение патогена.

История и классификация

Первые вещества из группы цитокинов были 
описаны задолго до появления этого классифика-
ционного понятия. К концу XIX века было опубли-
ковано около 50 заметок о том, что инфекционные 
заболевания благотворно влияли на лечение сопут-
ствующей онкопатологии. Так, P. Bruns (1888) ввел 
пациенту с онкопатологией стрептококк, что при-
вело к регрессу опухоли [6]. Это произошло бла-
годаря секреции во время острого инфекционного 
процесса вещества, известного сейчас как фактор 
некроза опухоли и являющегося одним из основ-
ных провоспалительных цитокинов. Основываясь  
на этих работах, W. Coley впервые применил этот 
метод в клинической практике на трех пациен-
тах с саркомой и опубликовал свои наблюдения  
в 1891 г. [7]. В дальнейшем цитокины часто оказы-
вались случайными находками, так, интерлейкин-1 
был впервые выделен в 1943-1948 гг. E. Menkin  
и P. Beeson при изучении перитонеального экссуда-
та у кроликов в ходе исследования, посвященного 
патогенезу лихорадки. Не имея в то время собствен-
ного названия, полученное вещество было описа-
но как «субстанция, полученная из полиморфнону-
клеарных лейкоцитов» [8]. Позже это же вещество 
было выделено в других экспериментах как фактор 
митоза тимоцитов, резорбции хрящевой и мышеч-
ной ткани и стимулятор острофазного воспалитель-
ного ответа [9, 10]. Таким же случайным оказалось 
открытие интерферона I типа (1957). За ним после-
довало открытие ингибитора миграции макрофагов 
(1966). D. Dumonde (1969) сделал первую попыт-
ку классифицировать эти вещества — он пред-
ложил разделить их на лимфокины и монокины,  
в зависимости от продуцирующей клетки — лим-
фоцита или моноцита. Однако позже эта классифи-
кация показала свою несостоятельность, и в 1974 г.  
S. Cohen предложил новый термин для веществ 
этого класса — цитокины [11].

Наибольшее распространение получила класси-
фикация цитокинов, предложенная в 1979 г. на Вто-
ром международном лимфокиновом симпозиуме, 
уже во время широкого их применения в иммуно-
логии. На симпозиуме были приняты правила иден-
тификации — цитокины, открытые после 1979 г., 
получали название «интерлейкины» (ИЛ) и поряд-
ковый номер [12]. Новое название отражало свой-
ство молекул опосредовать межлейкоцитарные вза-
имодействия, а также являлось отсылкой к месту 
проведения симпозиума — швейцарскому городу 
Интерлакену. Новое правило не распространялось 
на уже открытые вещества, имеющие собственное 
название — интерфероны, колониестимулирующий 
фактор и фактор некроза опухолей (ФНО). 

Несмотря на то что классификация цитоки-
нов по их функциям в чистом виде мало приме-
нима из-за того, что каждый цитокин часто имеет 
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Цитокин Продуценты  
в тканях глаза Основные эффекты

Концентрация  
в водянистой влаге, 

пг/мл

ИЛ-1 Клетки Лангерганса,  
макрофаги, клетки  
конъюнктивы,  
эпителий и строма  
роговицы, В-лимфоциты

Дифференциация лимфоцитов, хемоаттракция; 
рост адгезивности сосудистого эндотелия,  
прокоагулянтной активности, дегрануляция 
базофилов, секреция провоспалительных  
цитокинов, простагландинов, коллагена, 
фибронектина

ИЛ-1α 0,5-5 
ИЛ-1β 0,7-24

ИЛ-2 Активированные 
Т-лимфоциты и NK-клетки

Дифференциация Т- и В-лимфоцитов,  
активация моноцитов и макрофагов, секреция 
провоспалительных цитокинов

1,42-24

ИЛ-4 Базофилы, Th2-клетки Пролиферация и дифференцировка  
Т- и В-лимфоцитов, снижение секреции ИЛ-1, 
ФНО, ИЛ-6; рост цитотоксической активности 
и миграции макрофагов, стимуляция секреции 
колониестимулирующих факторов

1,85-10 

ИЛ-6 Базофилы, макрофаги,  
эпителий роговицы  
и конъюнктивы, строма 
роговицы, сосудистый 
эндотелий, Th2-клетки

Регуляция уровня воспаления, регуляция  
кроветворения, секреция плазматических  
клеток, ингибирование синтеза ИЛ-1 и ФНО

5,8-438 

ИЛ-8 Строма роговицы, макро-
фаги, эндотелий сосудов

Хемотаксис нейтрофилов, эозинофилов,  
базофилов, стимуляция ангиогенеза

4,94-64 

ИЛ-10 Эпителий конъюнктивы 
и роговицы, Th2-клетки, 
моноциты, макрофаги

Снижение продукции провоспалительных 
цитокинов, секреция антагониста рецепторов 
к ИЛ-1, снижение адгезивности лейкоцитов

0,7-7 

ФНО Макрофаги, Т- и В-клетки, 
эндотелий роговицы  
и конъюнктивы, трабеку-
лярная сеть, базофилы

Провоспалительная активность, схожая с ИЛ-1 
и ИЛ-6

0,88-3,1 

ИФН-γ Строма роговицы, активи-
рованные Т-лимфоциты, 
NK-клетки

Рост секреции макрофагов, ингибирование 
секреторной активности Th2-клеток

1,49-5,1 

ИФН-α, ИФН-β Эпителий роговицы; 
ИФН-α — моноциты, 
макрофаги, фибробласты,  
В-лимфоциты;  
ИФН-β — фибробласты, 
макрофаги 

Стимуляция синтеза ИЛ-1 и ИЛ-2. В высоких 
концентрациях ингибируют гуморальный  
и клеточный иммунитет, в умеренных  
осуществляют иммунорегуляцию

–

ТФР-β Макрофаги, клетки  
цилиарного тела  
и трабекулярной сети

Ингибирование воспаления, роста эндотелия, 
ангиогенеза, пролиферации клеток цилиарного 
тела; синтез внеклеточного матрикса, активация 
фибробластов

ТФР-β1 —  
остаточное  
количество
ТФР-β2 39,9-1680

Тромбоцитарный 
фактор роста

Эпителий роговицы, 
тромбоциты

Пролиферация роговичного эпителия,  
стимуляция миграции фибробластов  
и эпителия, хемоаттракция, синергизм  
действия ТФР-β на фибробласты

Остаточное  
количество

Фактор роста 
фибробластов

Эндотелий роговицы  
и сосудов

Стимуляция митоза клеток эпителия и стромы 
роговицы, снижение синтеза ТФР-β

1,07-20,66 

Сосудистый  
эндотелиальный 
фактор роста

Кератоциты, эпителий 
роговицы, тромбоциты, 
макрофаги

Ангиогенез, ингибирование апоптоза, АПК, 
индуцирование протеиназ

7,8±5,9 

Таблица 1
 Основные цитокины, их свойства и концентрация во влаге передней камеры

Еричев В.П., Петров С.Ю., Суббот А.М. и др.
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Основными его эффектами являются стимуля-
ция созревания лимфоцитов, выброс простаглан-
динов и белков острой фазы, дегрануляция тучных 
клеток, местная и общая гипертермия. 

Цитокины этой группы могут секретироваться 
многими клетками — фагоцитирующими монону-
клеарами, которые есть почти во всех тканях орга-
низма, Т- и В-лимфоцитами, фибробластами, кера-
тиноцитами, эндотелиоцитами. Именно наличие 
ИЛ-1 в виде белка-предшественника в цитоплазме 
клеток эпителия кожи, альвеол, пищеварительно-
го тракта позволяет этим структурам обеспечивать 
первую линию неспецифической защиты, проявля-
ющуюся в виде воспаления [15]. 

В ходе воспалительной реакции цитокины 
семейства ИЛ-1 могут инициировать синтез других 
цитокинов. Так, ИЛ1-F4 (традиционное название —  
ИЛ-18) регулирует созревание Тh1-клеток, явля-
ясь, таким образом, ключевым элементом в продук-
ции ими гамма-интерферона [16]. Инициация диф-
ференцировки Th2-клеток при этом определяется 
наличием в системе ИЛ1-F11 (традиционное назва-
ние — ИЛ-33) [17]. ИЛ-1 обеспечивает хемотак-
сис макрофагов и лимфоцитов, что вкупе с его дей-
ствием на увеличение проницаемости сосудистой 
стенки обеспечивает клеточную инфильтрацию  
в очаге воспаления [18]. Путем активации фибро-
бластов ИЛ-1 участвует в пролиферативных про-
цессах [19]. Была предложена эксперименталь-
ная модель пролиферативной витреоретинопа-
тии у кроликов, индуцируемая рекомбинантным  
ИЛ-1 [20].

Также ИЛ-1 может инициировать катаболиче-
ские процессы в тканях, в частности, протеолиз 
мышечных волокон и резорбцию хрящевой и кост-
ной ткани [21]. Было подтверждено цитотоксиче-
ское действие  на островки Лангерганса, что 
обозначило новое направление в патогенезе и лече-
нии сахарного диабета II типа [22, 23]. 

Нарушение продукции ИЛ-1 является ключе-
вым звеном патогенеза в развитии аутоиммунных 
воспалений, таких как болезнь Бехчета, пиодер-
мия, ревматоидный артрит [24]. В настоящее время 
существует группа препаратов ингибиторов ИЛ-1, 
предназначенных для коррекции таких состояний.

Фактор некроза опухоли (ФНО) составляет 
семейство из 18 цитокинов, основным свойством 
которых является инициация апоптоза поврежден-
ных клеток и защита от внутриклеточных парази-
тов. Они обозначаются индексами SF1-18. Первые 
два представителя этого семейства, ранее извест-
ные как  сейчас носят названия  
собственно фактора некроза опухоли и лимфоток-
сина-  [25]. ФНО синтезируется в виде мембранно-
го белка-предшественника, который активируется 
с помощью ФНО-конвертирующего фермента. Есте-
ственным антагонистом цитокинов этого семейства 
является противовоспалительный ИЛ-10.

ФНО секретируется преимущественно макрофа-
гами, однако может выделяться и множеством дру-
гих клеток — эндотелиоцитами, кардиомиоцитами, 
фибробластами, клетками эндотелия и нейронами. 

ФНО способен вызывать геморрагический 
некроз опухолевой ткани, причем это действие 
потенцируется интерферонами и химиотерапи-
ей [26]. Он также активизирует катаболические  
процессы в организме, что обусловливает участие 
ФНО в патогенезе кахексии и анемии при онко-
заболеваниях (что обосновало раннее название  
этого цитокина — кахексин) [27]. 

По своему биологическому действию при вос-
палении ФНО является синергистом цитокинов 
семейства ИЛ-1: при системном воспалительном 
ответе он воздействует на температурный центр 
гипоталамуса, инициируя гипертермию и стимули-
руя выброс печенью белков острой фазы воспале-
ния; при формировании локального очага он дей-
ствует как хемоаттрактант, привлекая нейтрофилы 
и усиливая проявления воспаления [28].

ФНО участвует в патогенезе защитной реакции 
организма при инфекциях. Он угнетает реплика-
цию вирусов, действуя совместно с интерферона-
ми [29], и участвует в системном воспалительном 
ответе при бактериемии и паразитарной инфекции 
[30, 31]. Антагонисты ФНО широко применяются  
в лечении псориаза, несмотря на риск развития 
онко- и инфекционных осложнений.

Важным элементом воспаления как защит-
ной реакции является восстановление целостности 
поврежденных тканей. Этот процесс реализуется, 
как правило, с помощью активации фибробластов  
и синтеза коллагена. Регуляция этого процесса 
также является одной из функций системы цито-
кинов. Белковые вещества, контролирующие этот 
процесс, относят к ростовым факторам — извест-
ны сосудистый, фибробластный, эпидермальный, 
фактор роста нервов и т.д. К ним же относят коло-
ниестимулирующий фактор и фактор стволовых 
клеток [5]. Из них наиболее распространенным  
и изучаемым благодаря своей полифункциональ-
ности является трансформирующий фактор роста  

.
Трансформирующий фактор роста  

существует в виде трех изоформ: ТФР- , ТФР- ,  
ТФР-  и может иметь латентную и активную фор-
му. Он играет важную роль в репаративных процес-
сах, контролируя клеточную пролиферацию и диф- 
ференцировку путем влияния на фибробласты.  
Он угнетает секрецию матриксных металлопроте-
иназ, усиливает секрецию их ингибиторов и сти-
мулирует синтез белков внеклеточного матрикса. 
Также одним из основных свойств  является  
контроль клеточного роста при гемопоэзе, диф-
ференцировке мезенхимальных и эпителиальных 
клеток. Это обеспечивается влиянием  на 
стадию клеточного цикла G1 и процесс перехода  
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к митозу. Ряд исследований показывает роль нару-
шения этого механизма при малигнизации пласти-
ческих процессов [32, 33].

Установлено, что  участвует в патогене-
зе соматических заболеваний, сопровождающих-
ся повышенным фиброзированием (ревматические 
заболевания, цирроз, гломерулонефрит, рубцовые 
процессы) [34]. В эксперименте на крысах  
стимулировал процессы ранозаживления и улуч-
шал прочность рубца [35, 36]. При этом в недав-
нем исследовании было показано, что нормальный 
репаративный процесс после ожогов кожи сопро-
вождается заметным повышением  в плаз-
ме крови, однако при развитии гипертрофическо-
го рубца не наблюдается избыточного повышения 

 [37]. 
Интересно, что действие  является бимо-

дальным — было выявлено, что умеренная концен-
трация  стимулирует процесс заживления,  
а высокая — ингибирует [4]. 

Данные цитокины обеспечивают защитный вос-
палительный процесс на местном уровне. При его 
недостаточности они попадают в системный крово-
ток, инициируя системный воспалительный ответ. 
В ходе системного воспаления они инициируют 
секрецию белков острой фазы и компонентов систе-
мы комплемента, принимают участие в локальной 
и общей гипертермии путем изменения проница-
емости гематоэнцефалического барьера и иници-
ации секреции простагландина Е2, стимулируют 
пролиферацию и дифференцировку Т- и В-клеток  
и лейкопоэз и т.д. Естественным механизмом отри-
цательной обратной связи, угнетающим синтез 
цитокинов, является секреция стероидных гормо-
нов, обладающих выраженным иммуносупрессив-
ным действием. При недостаточности этого меха-
низма неконтролируемая гиперпродукция цитоки-
нов может привести к развитию патологических 
состояний, в частности, септического шока [38].

Особенности воспалительного  
процесса в глазу

Особенность воспалительных процессов в глаз-
ном яблоке заключается в участии эволюционно 
сложившихся противовоспалительных механиз-
мов, которые обеспечивают привилегированный 
статус глаза для иммунной системы. Впервые это 
было обнаружено P. Medawar, который заметил, 
что искусственные трансплантаты, помещенные  
в переднюю камеру, не вызывают реакции оттор-
жения [39]. В норме гематоофтальмический барьер 
ограничивает прохождение крупных молекул, 
миграция антигенов ограничена слабо выраженной 
лимфатической системой (лимфатические сосуды 
обнаружены только в субконъюнктиве), а цитоки-
новый баланс влаги передней камеры представлен 
противовоспалительными цитокинами — фактором  

угнетения миграции макрофагов, нейропептида-
ми ( -меланин-стимулирующим гормоном, вазо-
активными пептидами, соматостатином),  
ИЛ-10, рецепторным антагонистом ИЛ-1 [40, 41].  
В норме на клетках роговицы не происходит экс-
прессии молекул главного комплекса гистосовме-
стимости — механизма, обеспечивающего рас-
познавание чужеродного материала. В иммунной 
системе существует особенность восприятия интра-
окулярных антигенов (anterior chamber associated 
immune deviation, ACAID). Она заключается в том, 
что антигены, попавшие в переднюю камеру глаза, 
не активируют Т-хелперы 1 и 2 типа, а В-клетки не 
секретируют антитела, способные к связыванию 
комплемента. Таким образом, иммунная реакция 
на такие антитела осуществляется только активи-
рованными CD8+ Т-цитотоксическими лимфоци-
тами [42]. Также на поверхности интраокулярных 
клеток экспрессируются регуляторные молекулы, 
препятствующие активации Т-клеток (CD86), инду-
цирующие апоптоз в активированных Т-клетках  
и активирующие нейтрофилы (Fas-лиганда, CD95) 
и ингибирующие компоненты активации компле-
мента (CD46, 55, 59, Crry).

При воспалении же изменяется проницаемость 
гематоофтальмического барьера, при этом белки 
плазмы крови переходят в переднюю камеру, инги-
бируя ее иммуносупрессивные свойства и запу-
ская воспалительный процесс. L. Claudio в экспе-
рименте инициировал дисфункцию гематоофталь-
мического барьера с помощью интравитреальной  
инъекции ИЛ-1 и ФНО, после чего меченые перок-
сидазой сывороточные белки были обнаружены  
в перицитах, мюллеровских клетках и периваску-
лярных микроглиальных клетках [43]. При таком 
нарушении нормального функционирования имму-
носупрессивного окружения воспалительные цито-
кины в первую очередь локально синтезируются 
активированными моноцитами и макрофагами, 
затем, в ходе нарастания количества лейкоцитов  
в очаге воспаления, инициируется местный синтез 
провоспалительных цитокинов, и количество про-
дуцирующих цитокины клеток растет. Так, Cubitt 
(1993) установил, что ИЛ-1 и ФНО могут иниции-
ровать синтез ИЛ-8 эпителием роговицы, при этом 
ИЛ-1 может способствовать углублению воспали-
тельного процесса в строму роговицы [44].

Цитокины в изучении офтальмопатологии
В ходе исследований, посвященных заболева-

ниям глазного яблока, часто встает задача изме-
рения и оценки уровня воспалительных медиато-
ров. Существует несколько принципиально раз-
личных подходов, позволяющих решить эту задачу. 
Так, применяется неинвазивный метод измерения 
концентрации общего белка и форменных элемен-
тов крови во влаге передней камеры с помощью  
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оригинального фотометра [45, 46]. Однако такое 
исследование не дает информации о том, какие 
именно белки участвуют в процессе. Принципи-
ально другой подход основан на измерении кон-
центрации провоспалительных цитокинов в тканях  
и жидкостях глаза иммунохимическими методами. 
Преимущественно в качестве субстрата для иссле-
дования применяют слезу, влагу передней камеры, 
стекловидное тело. Как правило, проводят измере-
ние наиболее активных провоспалительных цито-
кинов — ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНО [47, 48]. Для иссле-
дования внутриглазных жидкостей методом имму-
ноферментного анализа (ИФА) актуальна проблема 
малого объема биоматериала, доступного для ана-
лиза, однако с развитием технологий мультиплекс-
ного анализа и капиллярного электрофореза эта 
проблема отходит на второй план [49, 50].

Цитокины в исследовании увеитов
Впервые об интраокулярной секреции интер-

лейкинов сообщил P. Murray (1990) в своей рабо-
те по определению ИЛ-6 во влаге передней камеры  
в группе из 24 пациентов с гетерохромным цикли-
том Фукса и токсоплазмозным увеитом. Получен-
ные концентрации ИЛ-6 многократно превышали 
таковые в контрольной группе, состоящей из паци-
ентов с возрастной катарактой [51]. За ним после-
довали работы De Boer, в которых он изучал интер-
лейкины, взятые из стекловидного тела и влаги 
передней камеры у 75 пациентов с увеитом и 14 
пациентов с витреоретинальной патологией. Он 
показал, что ИЛ-6 является неспецифическим мар-
кером внутриглазного воспаления, обнаружив его 
в стекловидном теле при пролиферативных витрео-
ретинальных заболеваниях, увеите и остром некро-
зе сетчатки. В последнем случае концентрация ИЛ-6 
оказалась максимальной (1992) [52]. В следующей 
своей работе он показал, что ИЛ-8 также активно 
участвует в воспалении, обеспечивая аттракцию  
и дегрануляцию нейтрофилов при увеите. ИЛ-8 был 
обнаружен в стекловидном теле почти в половине 
всех исследуемых случаев в группе из 69 пациентов  
с увеитом и в четверти случаев в контрольной груп-
пе. Также был определен пороговый уровень ИЛ-8 
в стекловидном теле, составивший 100 пг/мл, при 
котором он начинает выполнять хемотаксическую 
функцию (1993) [53]. V. Perez (2004) показал, что 
ИЛ-6 является основным провоспалительным цито-
кином при парспланите и заднем увеите, не обнару-
жив при этих патологиях в стекловидном теле дру-
гих маркеров воспаления — ИЛ-1, ИЛ-2 и ФНО [54]. 
Позже N. Torun (2005) получил иные результаты — 
при неинфекционном заднем или периферическом 
увеите он обнаружил рост концентрации ИЛ-2 и ФНО 
[55]. Последние исследования подтвердили повыше-
ние уровня цитокинов практически всех семейств 
при остром переднем увеите (Chen, 2015) [56]. 

О.С. Слепова с соавт. показала, что повыше-
ние концентраций ФНО и ИЛ-1 в слезной жидко-
сти более выражено при двустороннем увеите, 
чем при одностороннем. Определение уровня этих 
цитокинов было предложено как прогностический 
метод определения риска заболевания второго  
глаза [57]. 

W. Franks (1992) изучал концентрацию про-
воспалительных цитокинов в стекловидном теле  
и водянистой влаге у пациентов с интраокулярным 
воспалением, которым предстояла витрэктомия,  
и сравнивал их с контрольной группой, состоящей 
из 10 кадаверных глаз. Он сообщил об обнаружении 
ИЛ-1 в 80% исследуемого материала, однако кон-
центрация этого цитокина лишь эпизодически пре-
вышала 3 пг/мл. ФНО был обнаружен при увеите  
и диабетической ретинопатии, а ИЛ-2 — при уве-
ите, отслойке сетчатки и диабетической ретино-
патии [58]. H. Xiaoli и Y. Changxian (2016) описали 
изменения цитокинового профиля стекловидного 
тела при эндофтальмите на основании материала, 
взятого у 30 пациентов. Было обнаружено повыше-
ние ИЛ-1, ИЛ-6 и воспалительного белка макрофа-
гов (macrophage inflammatory protein, MIP) и сниже-
ние ИЛ-2, ИЛ-5, ИЛ-21 и ТФР  [59].

Было установлено, что ревматоидные увеиты, 
увеиты при болезни Бехчета и увеиты при синдро-
ме Рейтера также сопровождаются повышением  
большинства групп провоспалительных цитоки-
нов [2, 60]. Считается, что при болезни Бехчета 
ключевое значение имеет ИЛ-8, ответственный 
за миграцию нейтрофилов. При болезни Бехчета 
и при симпатической офтальмии было выявлено 
также повышение ФНО во влаге передней каме-
ры и в сыворотке крови. При этом при симпатиче-
ской офтальмии концентрация ФНО коррелирова-
ла с тяжестью заболевания (Архипова Л.Т., 2000) 
[61]. Однако в другом исследовании было выяв-
лено, что для достижения и сохранения ремиссии  
воспалительного процесса оптимальным является  
не полное подавление ФНО, а поддержание его 
минимальной концентрации в сыворотке крови 
(Катаргина Л.А. с соавт., 2012) [62]. Позже этими 
же авторами было установлено опосредованное 
влияние антиФНО-терапии на местный и систем-
ный цитокиновый статус, в частности, угнетение 
продукции провоспалительных цитокинов [63]. 
В другом исследовании установлено, что увеиты, 
вызванные системными заболеваниями в целом, 
сопровождаются повышением ИЛ-1 и ИЛ-6 и в слез-
ной жидкости (Дроздова Е.А. с соавт., 2004)[64].

N. Cassoux (2007) была показана корреляцион-
ная зависимость значительного повышения проти-
вовоспалительного ИЛ-10 с наличием интраокуляр-
ной лимфомы, на основании чего было предложено 
использовать этот показатель как скрининговый 
метод при риске развития этой патологии [65].

Роль цитокинов в патогенезе глазных болезней
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Цитокины при изучении глаукомы

Изучение цитокинового профиля влаги перед-
ней камеры позволило установить роль воспале-
ния в патогенезе глаукомы. Так, J. Chua (2012) 
обнаружил наличие хронического внутриглазно-
го воспаления у пациентов с глаукомой. В водяни-
стой влаге у группы пациентов с глаукомой по срав-
нению с контрольной было выявлено повышение 
ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-12, ИФН-  и ИФН .  
Некоторые авторы пошли дальше и попытались 
понять механизмы появления этих цитокинов, так,  
N. Wang показал, что интраокулярная секреция 
ИЛ-1 при глаукоме может происходить в ходе реак-
ции трабекулярной сети на оксидативный стресс 
[66]. Другими авторами была выявлена разни-
ца в цитокиновом профиле водянистой влаги при 
разных формах заболевания, так, при первичной 
открытоугольной глаукоме (ПОУГ) был обнаружен 
повышенный уровень IL-12, интерферона-гамма и 
индуцированного им монокина — CXCL9. При пер-
вичной закрытоугольной глаукоме (ПЗУГ) было 
обнаружено повышение CXCL9, а также IL-8. Этими 
авторами не было выявлено зависимости между 
длительностью заболевания, внутриглазным давле-
нием и цитокиновым профилем водянистой влаги, 
однако длительность применения бримонидина 
или тимолола имела отрицательную корреляцию  
с концентрацией ИЛ-8 [67]. W. Sawada (2010) обна-
ружил повышенный уровень другого провоспали-
тельного цитокина — ФНО во влаге передней каме-
ры у пациентов с глаукомой [68]. 

Многие исследования говорят о роли провос-
палительных цитокинов как медиаторов нейро-
дегенерации при глаукоме [69]. Выявленный при  
глаукоме дисбаланс ФНО и рецепторов к нему сви-
детельствует о роли этого фактора в развитии глау-
комной оптиконейропатии [70]. Интравитреальное 
введение ФНО индуцировало процесс дегенерации 
нервных волокон в эксперименте [71]. И наобо-
рот, блокирование ФНО в области диска зрительно-
го нерва (ДЗН) у мышей при индуцированной гла-
укоме приводило к нейропротекторному эффекту 
[72, 73]. В эксперименте in vitro показано негатив-
ное влияние ФНО на глиальные клетки, что также 
позволяет обозначить ингибирование ФНО как пер-
спективное направление антиглаукомной терапии 
[74]. Повышение уровня ИЛ-1 также способствует 
развитию оптической нейропатии — в эксперимен-
те на мышах было установлено, что это происходит 
путем увеличения синтеза матриксной металлопро-
теиназы-9 [75]. Позже было установлено, что ИЛ-1 
влияет на метаболизм и выживаемость линий ган-
глионарных клеток сетчатки in vitro [76].

В свою очередь, противовоспалительные цито-
кины оказывали положительный эффект на повреж-
денные нервные волокна, так, ИЛ-4 и ИЛ-10 обеспе-
чивали выживание ганглиозных клеток сетчатки  

после аксонотомии в течение 14 дней [77]. ИЛ-6, 
будучи регуляторным цитокином и обладая как 
про-, так и противовоспалительной функцией, сни-
жал потери ганглиозных клеток сетчатки после экс-
периментальной ишемии и реперфузии [78].

В ряде исследований был обнаружен увели-
ченный уровень ТФР  во влаге передней каме-
ры у пациентов с глаукомой, так, впервые об этом 
сообщил R. Tripathi (1994). Помимо исследований 
влаги передней камеры у пациентов с глаукомой, 
были проведены эксперименты на свиных глазах, 
в результате которых было установлено, что ТФР   
в латентной форме может синтезироваться клет-
ками трабекулярной сети. Было сделано предпо-
ложение, что нарушения в этом процессе могут  
приводить к аккумуляции компонентов экстра-
целлюлярного матрикса в путях оттока, что может 
обосновывать развитие ПОУГ [79]. G. Picht (2001) 
показал, что уровень ТФР  повышен у пациентов 
с ПОУГ и с ювенильной глаукомой, однако может 
находиться в пределах нормальных значений при 
псевдоэксфолиативной глаукоме и при благопри-
ятном варианте развития фильтрационной подуш-
ки после синусотрабекулэктомии (СТЭ) [80]. В то 
же время M. Inatani (2001) показал, что уровень 
активной формы ТФР  выше у пациентов с ПОУГ, 
чем у пациентов с ПЗУГ, псевдоэксфолиативной  
и вторичной глаукомой. При этом общая концен-
трация ТФР  оставалась примерно одинаковой во 
всех группах [81]. H. Seong (2006) обнаружил повы-
шенный уровень ТФР  как при ПОУГ, так и при 
вторичной глаукоме при увеите и сахарном диабе-
те. При этом уровень активного ТФР  не был повы-
шен при постувеальной глаукоме [82]. Y. Ochiai 
(2002) установил, что ТФР  повышен при глаукоме 
и диабетических поражениях глаз [83]. 

M. Zenkel (2010) в своей работе выявил повы-
шение ИЛ-6 в передней камере при псевдоэксфо-
лиативной глаукоме и предположил, что этот цито-
кин играет одну из ключевых ролей в патогенезе 
псевдоэксфолиативного синдрома — индуцирова-
ние экспрессии ТФР  что, в свою очередь, при-
водит к началу фибротического процесса [84].  
Похожие результаты позже получил Y. Takai (2012) 
[79]. D. Esson показал повышенное содержание 
ТФР  в тканях фильтрационной подушки в после-
операционном периоде после антиглаукомных  
операций и предположил, что этот цитокин играет 
ключевую роль в процессе рубцевания созданных 
путей оттока [85]. 

Н.И. Курышева с соавт. (2001) применяли ком-
плекс естественных цитокинов «Суперлимф» у паци-
ентов, перенесших антиглаукомную операцию, чем 
снижали постоперационное рубцевание [86]. 

О.С. Слеповой (1998) установлено, что уровень 
ФНО в слезной пленке у пациентов с ПОУГ в три 
раза превышает уровень у здоровых людей и резко 
повышается в раннем послеоперационном периоде  
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[87]. А.В. Кириенко выявила повышение ИЛ-4, 
ИЛ-17 и растворимого рецептора ИЛ-2 в слезной 
пленке у больных глаукомой [88].

В.П. Еричев с соавт. (2009) установил, что риск 
развития рубцевания может быть связан со скоро-
стью стабилизации уровня сильного провоспали-
тельного цитокина ИЛ-17 после антиглаукомной 
операции, однако при этом концентрация ИЛ-17 
сама по себе не оказывает существенного влияния 
на рубцевание [89].

Медикаментозная терапия также может иметь 
влияние на цитокиновый профиль глаза. L. Malvitte  
(2007) показал повышение уровня провоспали-
тельных цитокинов в слезной пленке у пациентов, 
получающих длительную гипотензивную терапию.  
У 21 пациента с глаукомой, принимавших антигла-
укомные капли в течение как минимум полугода,  
в слезе обнаружилось значительное повышение  
ИЛ-  ИЛ-6, ИЛ-12 и ФНО по сравнению с группой 
контроля. Вероятнее всего, это обусловлено наличи-
ем консервантов, в частности бензалкония хлорида,   
в антиглаукомных препаратах [90]. 

Существует группа исследований, в кото-
рой изучался уровень цитокинов при глаукоме 
не только в слезе или влаге передней камеры, но  
и в сыворотке крови (СК). Благодаря этим иссле-
дованиям был сделан новый шаг в патогенезе гла-
укомы, позволяющий рассматривать ее как систем-
ное заболевание. Так, В.П. Еричев (2001) показал 
изменения в динамике концентрации ТФР  в СК 
и слезной жидкости (СЖ) после антиглаукомных 
операций. У пациентов с ПОУГ при благоприятном 
течении концентрация активной формы ТФР  сни-
жалась как в СЖ, так и в СК, однако при развитии 
патологического рубцевания снижение ТФР  в СК 
было более значимым, а в СЖ при этом его кон-
центрация многократно возрастала. У пациентов  
с постувеальной глаукомой также наблюдалось сни-
жение ТФР  однако при неблагоприятном течении 
выраженное повышение ТФР  как в СЖ, так и в СК 
происходило за счет латентной формы. Было также 
обнаружено, что местная и системная концентра-
ции ИФН  ИЛ-1 и ФНО не повышены и не изменя-
ются при разных исходах операции, что позволило 
авторам сделать вывод об отсутствии воспалитель-
ного компонента в патогенезе глаукомы. У пациен-
тов с постувеальной глаукомой при этом наблюда-
лись эпизодические колебания концентраций ИЛ-4 
и ИЛ-6 [91]. 

Позже Е.В. Маркелова (2014) получила другие 
результаты — было обнаружено повышение ряда 
провоспалительных цитокинов (ИЛ-1, ИЛ-2, ИЛ-6, 
ИЛ-17) в СК у больных глаукомой. При этом у паци-
ентов с ПОУГ их концентрация повышалась со ста-
дией заболевания, а у пациентов с ПЗУГ концентра-
ция повышалась скачкообразно к третьей стадии 
заболевания. Было выявлено, что при ПОУГ пре-
обладает фракция  ТФР, а при ПЗУГ — , при 

этом при ПОУГ более выражено снижение проти-
вовоспалительных цитокинов [92]. В.А. Соколов 
(2011) также обнаружил, что при глаукоме повы-
шен уровень ФНО в СК, однако по его данным,  
в отличие от исследования Е.В. Маркеловой, уро-
вень ИЛ-1 в СК больных глаукомой статистиче-
ски не отличался от контрольной группы [93]. 
Был выявлен также повышенный уровень ИНФ   
и ИЛ-17 при глаукоме [94, 95].

Цитокины при других офтальмопатологиях
Исследование уровня цитокинов в слезе актив-

но используется при изучении патогенеза заболе-
ваний переднего отрезка глаза. Так, V. Galvis (2015) 
опубликовал обзор 166 публикаций о кератокону-
се, в которых было показано увеличение ИЛ-6, ФНО  
и матриксных металлопротеиназ в слезе у пациен-
тов с кератоконусом [47]. 

В тканях хрусталика до и во время экстракции 
катаракты иммуногистохимически обнаружен ряд 
цитокинов, включающих ТФР  ФНО, фактор роста 
фибробластов, ИЛ-6 (Shigemitsu T., 1999) [96].  
В исследованиях B.E. Klein (2006) установлено зна-
чение ИЛ-6 в развитии ядерной катаракты [97].  
В эксперименте на культуре клеток эпителия хру-
сталика было показано влияние ИФН  на свобод-
норадикальное повреждение клеток [98]. ТФР   
и фактор роста фибробластов также вовлечены 
в процесс помутнения хрусталика [99]. Э.В. Его-
рова показала, что концентрация ФНО в слезной 
пленке при вторичной катаракте, индуцирован-
ной сопутствующей патологией, выше, чем при 
сенильной катаракте [100]. Техника выполнения  
операции также накладывает отпечаток на цитоки-
новый спектр — установлено, что при фемтосекунд-
ном сопровождении операции удаления катаракты 
уровни ИЛ-1, ИЛ-6 и простагландина Е2 во влаге 
передней камеры были значительно повышены, что 
свидетельствует о сравнительно большей выражен-
ности воспалительной реакции [48].

В.А. Шаимова (2004) изучила динамику кон-
центрации ИЛ-1 в слезе при различных вариантах 
течения бактериального кератита. Так, его гипер-
продукция соответствовала присоединению ослож-
нений, а снижение характеризовало длительное 
течение с развитием деструктивных изменений 
[101]. Установлено, что усиление локальной секре-
ции ФНО способствует формированию стромаль-
ных кератитов [87, 102].

Было установлено, что значительную роль в раз-
витии рубцов роговицы играет ТФР-  [103].

М.М. Бикбов с соавт. в ряде своих исследова-
ний показали динамику концентрации провоспали-
тельных цитокинов при герпетическом поражении 
глаз, что вкупе с уже имеющимися исследования-
ми позволило сделать вывод о важности интерфе-
роновой системы в противовирусной защите [2].  

Роль цитокинов в патогенезе глазных болезней
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В ряде исследований также было показано, что гер-
петический кератит сопровождается резким повы-
шением провоспалительных цитокинов, в частно-
сти, ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-10, ИЛ-12, ИФН  и ТФР  [104, 
105]. Установлено, что источником ИЛ-12 при этом 
становятся воспалительные клетки, инфильтриру-
ющие роговицу (Kanangat S., 1996) [106]. Концен-
трация ИФН  при этом изменяется в зависимо-
сти от стадии заболевания, достигая максимума 
непосредственно перед рецидивом (Пичугина Л.В.  
с соавт., 2005) [107]. Е.С. Вахова с соавт. обнаружи-
ли, что для вирусных кератоувеитов в целом харак-
терно ослабление способности к системной секре-
ции ИФН  и ИФН  [108]. Эти данные подтвержда-
ются исследованиями, проведенными в НИИ ГБ РАН,  
в ходе которых обнаружено снижение сывороточ-
ной концентрации интерферона у больных герпе-
тическим кератитом [109]. Терапевтически эффек-
тивным в этих случаях оказалось и применение 
персонализированной клеточной терапии. Осно-
ву механизма действия при этом составляет сдвиг 
«цитокиновой доминанты» в сторону противовирус-
ной защиты. Однако такое пролонгированное дей-
ствие цитокинов оказалось высокоэффективно не 
только при герпетическом поражении глаз, но и при 
ряде дистрофических поражений роговицы невирус-
ной этиологии. Так, при введении клеток в процес-
сированной сыворотке, богатой цитокинами и фак-
торами роста, в переднюю камеру пациента с после-
операционной буллезной кератопатией достигался 
положительный эффект в 56% случаев [110-112].

Установлено влияние цитокинов на воспали-
тельный процесс при конъюнктивитах. Так, Tsubota 
отмечает рост концентрации ИЛ-6 и ИЛ-8 в тка-
нях роговицы и конъюнктивы при аденовирусном 
конъюнктивите [113]. Предполагается, что при 
этом ИЛ-8 отвечает за формирование субэпители-
ального инфильтрата (Chodosh J., 2000) [114]. М.М. 
Бикбов обнаружил повышение концентрации ИЛ-6 
при эпидемическом кератоконъюнктивите, без зна-
чимых изменений концентрации других провоспа-
лительных цитокинов [2]. Выраженная секреция 
ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-4, ИФН  и ФНО оказалась харак-
терна для хламидийного конъюнктивита [2, 115].

Установлено, что при дакриоцистите, поми-
мо секреции ряда медиаторов острого воспаления,  
в слезной жидкости увеличивается содержание 
ИЛ-8 и ФНО, что типично для заболеваний микроб-
ной этиологии. При этом концентрация этих цито-
кинов, как правило, коррелирует с тяжестью забо-
левания и риском развития рецидива [2]. 

Проведен ряд исследований цитокинов при 
увеальной меланоме. Несмотря на то что в целом 
результаты соответствовали концепции о про-
дукции цитокинов при онкозаболеваниях, были 
обнаружены характерные особенности. При дале-
ко зашедшей стадии не выявлялось повышения 
концентрации ФНО, однако при этом наблюдался 

выброс ИФН  и ИФН  Выявлено снижение про-
дукции ИЛ-2 и растворимого рецептора к этому 
цитокину, что трактуется авторами как дефицит 
клеточного иммунитета и показание к терапии 
рекомбинантным ИЛ-2. Также выявлена гиперпро-
дукция ИЛ-10 на поздних стадиях процесса, соче-
тающаяся с выраженным подавлением местного  
и системного противоопухолевого иммунитета. На 
основании этого авторами предлагается измерение 
концентрации ИЛ-10 с целью определения прогно-
за заболевания (Лихванцева В.Г. с соавт.) [116-118]. 

Ряд недавних исследований показал изменение 
цитокинового профиля при регматогенных отслой-
ках сетчатки. T. Nakazawa (2006) в эксперименте  
на крысах показал увеличение концентрации про-
воспалительных цитокинов в тканях сетчатки,  
в том числе и в интактной ее части. При этом ФНО 
преобладал в наружном и внутреннем ядерных 
слоях, а ИЛ-1 — в слое ганглионарных клеток [119]. 
Установлено, что в сыворотке крови у пациентов 
с регматогенной отслойкой сетчатки повышены 
ИЛ-1 и ИЛ-6 и наблюдается тенденция к повыше-
нию ИЛ-2. При этом также отмечается тенденция 
к повышению противовоспалительного ИЛ-4. При 
этом провоспалительные цитокины преобладают 
при тотальной отслойке, а противовоспалительный 
ИЛ-4 — при локальной. В субретинальной жидко-
сти (СРЖ) практически у всех пациентов выявлено 
повышение ряда провоспалительных цитокинов —  
ИЛ-1, ФНО, ИЛ-6, ИЛ-2. Соотношение этих цито-
кинов может варьировать в зависимости от этио-
логии отслойки сетчатки (Герасименко В.А., 1999; 
Азнабаев М.Т., 2006; Бикбов М.М., 2008) [2, 120, 
121]. Обнаружено, что повышению концентрации 
провоспалительных цитокинов в СРЖ предшеству-
ет повышение их системной продукции на ранних  
стадиях пролиферативного процесса. При этом 
высокая концентрация ФНО в СРЖ является факто-
ром риска рецидива отслойки сетчатки [102]. Также 
выявлена тенденция к повышению VEGF и сниже-
нию PEDF (Pigment epithelium-derived factor, росто-
вой фактор пигментного эпителия) в слезной жид-
кости (СЖ). После оперативного лечения отслойки 
сетчатки при благоприятном течении в СРЖ и СЖ 
снижается концентрация VEGF, а в СРЖ повышается  
уровень PEDF. Высокое содержание VEGF ассоци-
ируется с неблагоприятным течением послеопе-
рационного периода и развитием пролифератив- 
ной витреоретинопатии (Нероев В.В. с соавт., 2012) 
[122].

Исследование роли цитокинов при различных 
заболеваниях органа зрения позволяет взглянуть  
на протекающие патологические процессы уже 
не на тканевом, а на клеточном и молекулярном 
уровнях. Обладая знаниями о механизме развития 
«порочного круга» заболевания, можно подходить  
к вопросу прогнозирования болезни и подбора 
патогенетически ориентированной терапии. 

Еричев В.П., Петров С.Ю., Суббот А.М. и др.
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Резюме
В обзоре рассматриваются различные электрофи-

зиологические методы обследования (ЭФИ) и их место  
в диагностике глаукомы. 

ЭФИ позволяют регистрировать биоэлектрические  
потенциалы, генерируемые нейронами зрительной сис- 
темы в ответ на вспышку или паттерн-стимул. В срав-
нении с визуализирующими технологиями в офталь-
мологии (оптической когерентной томографией, флюо-
ресцентной ангиографией, ультразвуковым В-скани- 
рованием глаза), ЭФИ являются функциональными 
тестами, так как вызванные биоэлектрические потен-
циалы представляют собой результат проведения сигна-
лов по зрительному пути. В отличие от психофизических 
методов исследования (периметрия, визометрия, опре-
деление цветового зрения), ЭФИ позволяют получить  

объективную информацию о локализации функцио-
нальных нарушений, давая возможность оценить вклад 
определенных нейронов зрительного пути (фоторецеп-
торов, биполярных клеток, ганглиозных клеток или зри-
тельного нерва). За последние десятилетия совершен 
прорыв в отношении ЭФИ различных нейрональных 
структур зрительного пути. Многие из них играют важ-
ную роль в дифференциальной диагностике глаукомы  
с другими заболеваниями зрительной системы.
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Введение
Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ)  

в традиционном представлении характеризует-
ся прогрессирующей оптической нейропатией со 
специфическими изменениями диска зрительного 
нерва (ДЗН) и поля зрения. Экспериментальные, 
клинические и эпидемиологические исследования 
свидетельствуют о существовании различных фак-
торов риска развития ПОУГ. Среди них повышенное 
внутриглазное давление (ВГД) вследствие измене-
ний дренажной системы глаза признается ведущим 
[1], однако не единственным [2-5]. Важную роль  
в апоптозе нейронов сетчатки при глаукоме играет 
ишемия/реперфузия [5]. Недостаточно изученный 
патогенез ПОУГ обуславливает необходимость диф-
ференциальной диагностики данного заболевания 
с другими оптиконейропатиями. Несмотря на про-
гресс исследования структурных изменений в ДЗН 
и перипапиллярной сетчатке методом оптической 
когерентной томографии (ОКТ), ранняя функцио-
нальная диагностика данного заболевания все еще 
проблематична [6]. 

За последние десятилетия совершен прорыв  
в отношении отдельных электрофизиологических 
методов исследования (ЭФИ) различных нейро-
нальных структур зрительного пути, из которых 
складывается усовершенствованная система элек-
трофизиологической диагностики (табл. 1). Сами 
по себе эти методы не дают достаточной информа-
ции для выявления глаукомных изменений, одна-
ко они играют важную роль в дифференциальной 
диагностике с другими заболеваниями зрительной 
системы.

ЭФИ информативны для оценки зрительных 
функций у пациентов с ПОУГ, позволяя регистри-
ровать биоэлектрические потенциалы, генериру-
емые нейронами зрительной системы в ответ на 
вспышку или паттерн-стимул. В сравнении с визу-
ализирующими технологиями в офтальмологии 
(ОКТ, флюоресцентная ангиография, ультразвуко-
вое В-сканирование глаза) ЭФИ являются функцио-
нальными тестами, так как вызванные биоэлектри-

Abstract
The review discusses different electrophysiological 

methods of examination and their role in glaucoma diag-
nostics. Electrophysiological methods allow a recording of 
bioelectrical potentials that are generated by the neurons  
of the visual system in response to flash and pattern stimu-
lation. Compared to imaging techniques in ophthalmology 
(optical coherence tomography, fluorescein angiography or 
ultrasound sonography), the electrophysiological methods 
are functional tests, as the evoked bioelectrical potentials 
are by-products of signal processing within the visual path-
way. Compared to psychophysical procedures in ophthal-
mology (perimetry, visual acuity, color vision testing) the 
electrophysiological methods allow to reveal an objective 

localization of functional deficits, as the type of the record-
ing enhances the contribution of specific neurons along the 
visual pathway (photoreceptors, bipolar cells, ganglion cells, 
or optic nerve). Different electrophysiological examination 
methods of various neuronal structures of the visual path-
way have been improved during the past decades. Most 
of them play an important role in distinguishing glaucoma 
from other diseases of the visual system.

KEY WORDS: electroretinogram (ERG), flash-ERG, on/off 
ERG, S-cone ERG, oscillatory potentials, pattern ERG (PERG), 
Freiburg PERG-paradigm, photopic negative response (PhNR), 
multifocal ERG, visual evoked potential (VEP), S-cone VEP, 
multifocal VEP, electrooculogram.

ческие потенциалы представляют собой результат  
проведения сигналов внутри зрительного пути.  
В сравнении с психофизическими методами иссле-
дования в офтальмологии (периметрия, визоме-
трия, исследование цветового зрения) ЭФИ позво-
ляют получить объективную информацию о ло- 
кализации функциональных нарушений, так как 
каждый метод ЭФИ позволяет оценить вклад опре-
деленных нейронов зрительного пути (фоторецеп-
торов, биполярных клеток, ганглиозных клеток или 
зрительного нерва). 

По мнению большинства исследователей, при 
ПОУГ первично и в большей степени поражаются 
ганглиозные клетки (ГК), апоптоз которых генети-
чески детерминирован, так как ГК наиболее чув-
ствительны к ишемии и реперфузии [2, 7, 8]. ЭФИ, 
в частности электроретинография (ЭРГ), являются 
весьма перспективными для оценки состояния ней-
ронов сетчатки. Исследования, проведенные у боль-
ных с ПОУГ, свидетельствуют о том, что уже на ран-
них стадиях заболевания в патологический процесс 
вовлекается сетчатка, в том числе и ее наружные 
слои [9].

Стандартная электроретинограмма
Стандартная или ганцфельд ЭРГ на одиночные 

вспышки — метод, позволяющий получить инфор-
мацию о функции фоторецепторов и биполярных 
клеток. Глаукома, как и другие виды патологии 
зрительного нерва, характеризуется прежде всего 
поражением ганглиозных клеток и их аксонов. Эти 
структуры не участвуют в генерации а- и b-волн 
ЭРГ, поэтому при глаукоме ЭРГ, как правило, оста-
ется почти нормальной или слегка редуцирован-
ной [10]. Однако было показано, что острое повы-
шение ВГД в эксперименте у обезьян вызывало 
резкое угнетение амплитуд a- и b-волн [11]. Пато-
логические процессы во внутренних слоях сет-
чатки могут снижать амплитуду b-волны ЭРГ,  
в то время как а-волна, генерируемая фоторе- 
цепторами, питающимися от хориоидеи, остается 
интактной к происходящим во внутренних слоях  

Диагностика первичной открытоугольной глаукомы



ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

104 1/2017   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

Метод Аббревиатура Применение для диагностики глаукомы

Электроретинография
S-колбочковая ЭРГ 
ФНО 
ОП

Ранний индикатор глаукомного поражения

Паттерн ЭРГ ПЭРГ Ранний индикатор глаукомного поражения

Мультифокальная ЭРГ мфЭРГ Мониторинг эффективности лечения

Зрительные вызванные потенциалы S-колбочковые ЗВП Ранний индикатор глаукомного поражения

Мультифокальные ЗВП мфЗВП Обеспечивает «объективную» периметрию

Электроокулография ЭОГ Дает низкую информативность при глаукоме

Таблица 1Электрофизиологические методы, применяемые при глаукоме

Примечание: ФНО — фотопический негативный ответ; ОП — осцилляторные потенциалы.

сетчатки биохимическим нарушениям. Для пора-
жения а- и b-волн необходима большая площадь 
повреждения. Патология макулярной области вели-
чиной с диаметр или 3 диаметра ДЗН не изменяет 
общей ЭРГ [12, 13]. Однако селективное вовлече-
ние фоторецепторов и биполярных клеток при раз-
витой ПОУГ может быть выявлено ритмической 
ЭРГ (РЭРГ) широкого спектра частот. Учитывая, что 
в РЭРГ низкой и высокой частоты доминирует ответ 
разных нейронов сетчатки, выявленные изменения 
на частотах 8,3-10 Гц в глазах с развитой глаукомой 
доказывают, что в патологический процесс вовле-
каются не только ГК, но и фоторецепторы, причем 
в большей степени — палочковые. Страдают также 
колбочковые биполярные клетки сетчатки [14]. 

ЭРГ на длительный стимул 
ЭРГ на длительный стимул (200 мс) характе-

ризуется ответом фоторецепторов, а также on-  
и off-биполярных клеток. При глаукоме наблюдает-
ся снижение амплитуды off-компонента ЭРГ задол-
го до появления клинически видимой оптической 
нейропатии. По мере прогрессирования заболева-
ния происходит дальнейшее снижение амплитуды 
указанной ЭРГ, что свидетельствует о нарушении 
синаптической передачи от фоторецепторов к off-
биполярам. В патологический процесс также вовле-
каются on-биполярные клетки [15].

Полагают, что наиболее чувствительным тес-
том, который может играть роль в диагностике гла-
укомы на ранних стадиях, является регистрация 
S-колбочкового негативного компонента*. 

Однако роль других типов колбочковых ответов 
также важна. Например, регистрация L- и М-кол-
бочковых негативных компонентов фотопической 
ЭРГ полезна в наблюдении за больными с уже уста-
новленным диагнозом глаукомы [16]. Особую роль 
при глаукоме играет исследование S-колбочковой 
системы сетчатки методом синеколбочковой элек-
троретинографии (S-cone ЭРГ) [17].

Синеколбочковая ЭРГ
S-колбочковая (кониоцеллюлярная система) —  

это отдельный класс ГК сетчатки, являющийся 
единственным исключительно цветовым каналом. 
Уникальность этого канала заключается в том, что 
каждая S-колбочка контактирует непосредственно 
с биполярной клеткой, которая соединяется с соб-
ственной синеколбочковой ганглиозной клеткой 
сетчатки.

Известно, что ведущим звеном патогенеза фор-
мирования латентной стадии глаукомы высокого 
давления является повреждение аксонов (S) ган-
глиозных клеток сетчатки, сопровождающееся 
нарушением процессов межрецепторного взаимо-
действия нейронов при возбуждении их сине-жел-
тыми стимулами. Это сопровождается появлением 
дефектов в парацентральных отделах поля зрения  
и свидетельствует об изменении активности хрома-
тических каналов кониоцеллюлярной зрительной 
системы [18]. 

S-колбочковая ЭРГ проводится в фотопических 
условиях. В качестве стимула подаются единич-
ные синие вспышки на желтом фоне. Полагают,  
что увеличение латентности и уменьшение ампли-
туд S-колбочковой ЭРГ у пациентов с подозрением 
на глаукому свидетельствуют о наличии патологи-
ческих изменений на уровне ганглиозных клеток 
сетчатки в результате развития феномена эксайто-
токсичности [17].

* По чувствительности к свету с различными длинами волн 
различают три вида колбочек: S-типа чувствительны в фио-
летово-синей (S от англ. Short — коротковолновый спектр); 
M-типа — в зелено-желтой (M от англ. Medium — средневол-
новый); L-типа — в желто-красной (L от англ. Long — длинно-
волновый) частях спектра (примечание авторов).

Курышева Н.И., Маслова Е.В.
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Осцилляторные потенциалы
Высокочувствительными, но слабо специфичны-

ми для диагностики глаукомы критериями являют-
ся осцилляторные потенциалы (ОП) [19]. ОП пред-
ставляют собой высокочастотные быстрые ритми-
ческие микроволны низкой амплитуды на восходя-
щей части b-волны ЭРГ. Количество ОП в норме от 
4 до 7. Для выделения ОП необходимы специальные 
условия регистрации (стимулы, адаптация), а также 
использование математических фильтров, снижа-
ющих низкочастотные компоненты ЭРГ и проявля-
ющих высокочастотные компоненты (90-120 Гц). 
Наилучшими условиями для выделения ОП являют-
ся мезопические, при которых функционируют как 
палочковая, так и колбочковая системы [20].

ОП характеризуют активность внутренней сет-
чатки, в частности ее амакриновых клеток, которые 
высокочувствительны к ишемии. Ранние ОП отра-
жают функцию on-системы палочек и колбочек,  
а поздние ОП связаны с активностью нейронов  
колбочковой off-системы*. В целом полагают, что 
снижение амплитуды ОП характеризует степень 
ишемии внутренних слоев сетчатки [21].

Сумма амплитуд первых трех пиков от изоли-
нии представляет осцилляторный индекс, который 
зависит от ретинального кровотока и снижается  
у пациентов с офтальмогипертензией еще до того, 
как начинают выявляться значительные альтера-
ции на глазном дне. Экспериментальная глаукома 
редуцирует быстрые ОП во всех локализациях, даже 
когда дефекты поля зрения умеренные [22].

Паттерн ЭРГ
Наибольшей специфичностью и чувствительно-

стью при глаукоме обладают паттерн ЭРГ (ПЭРГ), 
отражающая активность самих ГК, и фотопический 
негативный ответ (ФНО) [14], о котором речь пой-
дет ниже. 

Впервые о результатах ПЭРГ у пациента с гла-
укомой сообщили J.G. May et al. в 1982 г. [26].  
В 1983 г. появились еще две работы [27, 28], причем 
исследование, выполненное P. Wanger, H.E. Persson, 
стало основополагающим трудом в понимании дан-
ной проблемы [28]. Это была отправная точка для 
большого потока работ об изменениях ПЭРГ при 
глаукоме и офтальмогипертензии [10, 26-39]. Все 
эти исследования указывают на снижение ампли-
туды ПЭРГ при глаукоме без значительного изме-
нения ее латентности. Единственным исключением 
является научная работа T.J. Van den Berg et al. [43], 
которые не обнаружили корреляции между выпаде-
ниями поля зрения и амплитудой ПЭРГ. Это можно 

объяснить неверным дизайном данного исследо-
вания: чтобы уменьшить межличностную вариа-
бельность, авторы использовали парный глаз как 
контрольный. Однако вероятность поражения гла-
укомой парного глаза очень высокая, а снижение 
ПЭРГ может предшествовать появлению очевидных  
скотом в поле зрения.

ПЭРГ представляет собой ретинальный био-
потенциал, который является ответом на паттерн 
стимул в виде шахматного поля при временном 
его изменении и постоянной общей освещенности 
[41]. Ретинальные биопотенциалы записываются 
с помощью роговичных электродов. Применяются 
различные их типы, например, из золотой фольги 
[42] или DTL-электроды* [43]. Важно, что электрод 
не ухудшает зрительное изображение на сетчатке, 
в противном случае это приводило бы к заметному 
уменьшению амплитуды ПЭРГ [44, 45]. С соответ-
ствующей техникой можно добиться высокой ста-
бильности и воспроизводимости ПЭРГ с коэффици-
ентом вариабельности между сеансами ниже 10% 
[46]. Более детальное описание исследования ПЭРГ 
можно найти в стандарте ISCEV [47].

ПЭРГ рекомендована ISCEV для оценки функ-
ции внутренней сетчатки [10, 48, 49]. При глауко-
ме изменения ПЭРГ отмечаются до появления ано-
малий в ДЗН или перипапиллярной сетчатке. Таким 
образом, ПЭРГ позволяет корректно выявлять глаза 
с риском глаукомы до проявления ее классических 
признаков [14].

Для регистрации ПЭРГ в качестве стимула 
используют реверсивный шахматный паттерн, 
частота инверсий черных и белых ячеек в кото-
ром определяет, является ли ответ переменным 
(transient: 0,8-4 рев/с или 0,4-2 Гц, 1-3 Гц) или 
устойчивым (ответ устойчивого состояния, steady-
state: более 6 рев/с, 3,5 Гц). 

Согласно рекомендациям ISCEV, стимул для 
регистрации ПЭРГ должен быть высококонтраст-
ным, с общим размером поля стимуляции 10-16° 
и размером каждого квадрата около 40’. Контраст 
между черными и белыми квадратами должен быть 
максимальным (не менее 80%). Яркость белых 
ячеек должна составлять порядка 80 кд/м2, а фоно-
вое освещение — слабым или обычным комнатным 
[41]. Транзиентная (transient) ПЭРГ характеризу-
ется небольшим негативным компонентом: при-
близительно 35 мс (N35), с последующим высоким 
позитивным компонентом 46-60 мс (Р50) и более 
высокоамплитудным негативным компонентом 
(N95), как показано на рис. 1 [48]. 

Компонент ПЭРГ P50 используется для оцен-
ки функционального состояния макулярной зоны, 
а N95 — зрительного нерва. ПЭРГ устойчивого  

* Существуют три основных типа ганглиозных клеток: отве-
чающие на включение света (on-реакция), его выключение 
(off-реакция) и на то, и на другое (on-off — реакция) (приме-
чание авторов).

* DTL (Dawson-Trick-Litzkow) электроды представляют собой 
тонкие хлорсеребряные нити, закладываемые в нижний свод 
конъюнктивы (примечание авторов).

Диагностика первичной открытоугольной глаукомы
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состояния (steady-state), имеющая синусоидальный 
вид (содержит только компонент N95), наиболее 
эффективна в определении скрытых глаукомных 
повреждений. Для ранней диагностики глаукомы 
наиболее подходящей является ПЭРГ на небольшие 
размеры клеток паттерна (рис. 2). 

Особенно рано при глаукоме изменяется ПЭРГ 
на паттерн с малыми размерами клеток [26, 49]. 
Впрочем, в литературе есть наблюдения, что с даль-
нейшим уменьшением размеров клеток паттерна 
(<0,5°) глаукомные изменения ПЭРГ становятся 
менее выраженными [37]. Такое влияния размера 
паттерна помогает сделать полезные выводы о при-
менении ПЭРГ в ранней диагностике глаукомы.

ПЭРГ может быть снижена вследствие дисфунк-
ции фоторецепторов или биполярных клеток, когда 
ганглиозные клетки не получают адекватного сиг-
нала. Таким образом, сохранность ранних эта-
пов процесса передачи сигнала должна быть под-
тверждена, например, с помощью макулярной или  

мультифокальной ЭРГ, перед тем как принимать 
измененный ответ ПЭРГ за специфическую дис-
функцию ГК.

ПЭРГ «Фрайбурга»
Высокая вариабельность ответов и низкое отно-

шение «сигнал/шум» не позволяют надежно диа-
гностировать начальную глаукому по анализу  
абсолютных значений ПЭРГ. Поэтому разработаны  
специальные методы усовершенствования ПЭРГ 
(парадигмы), помогающие идентифицировать 
пациентов еще до манифестации дефектов ПЗ. Наи-
более известен «индекс ПЭРГ» или «Фрайбургская 
парадигма» [50]. Для решения проблемы высокой 
внутри- и межиндивидуальной вариабельности 
группа исследователей из города Фрайбург пришла 
к определенным принципам проведения ПЭРГ. 

Во-первых, используется стационарная стиму-
ляция 16 рев/с. Эта частота считается оптималь-
ной, так как при более низкой (например, 8 рев/с) 
и более высокой (например, 18 рев/с) чувствитель-
ность к выявлению глаукомы снижается [26, 51].

Во-вторых, используются два размера квадра-
тов: 0,8° и 16°, что уменьшает эффект межинди-
видуальной вариабельности. ПЭРГ на квадраты 
0,8° сильно видоизменяется при глаукоме, тогда 
как ПЭРГ на квадраты 16° — в меньшей степени  
и позднее [52]. Поэтому рассчитывают специаль-
ный индекс ПЭРГ KPERG:

KPERG =
 амплитуда ПЭРГ на квадраты 0,8° .

              амплитуда ПЭРГ на квадраты 16°
В современных электрофизиологических систе-

мах, например, системе RETI-compact PS компании 
«Roland Consult», расчет индекса ПЭРГ осуществля-
ется автоматически после регистрации сигналов, 
поэтому проведение исследований в рамках данной 
парадигмы не вызывает трудностей.

Рис. 2. ЭРГ и ПЭРГ при глаукоме: А — результаты стандартной ЭРГ (Flash-ERG), практически не измененные при 
начальной глаукоме (early glaucoma); Б — результаты ПЭРГ (PERG) на стимул размером 0,8°, заметно существенное 
снижение амплитуды при начальной и особенно развитой (advanced) глаукоме; В — результаты ПЭРГ на стимул 16°, 
снижение амплитуды заметно только в развитую стадию (цит. по Bach M. et al. [29])

Рис. 1. Транзиентная (transient) паттерн ЭРГ (цит. по 
Bach M. et al. [29])

А Б В

Курышева Н.И., Маслова Е.В.
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Другая известная парадигма получила назва-
ние «ПЭРГЛА» (PERGLA — «ПЭРГ для выявления 
глаукомы») [34, 53]. При этом методе используют 
накожные электроды и паттерны-решетки. Исполь-
зование накожных электродов более комфортно для 
пациента, однако амплитуда ответа существенно 
снижается — в 3 и более раз. По результатам иссле-
дования парадигмы ПЭРГЛА и индекс ПЭРГ суще-
ственно не различаются и могут комбинироваться 
в одном исследовании. 

Фотопический негативный ответ
В 1999 г. Viswanathan et al. в эксперименте впер-

вые показали, что если блокировать потенциалы 
от ганглиозных и амакриновых клеток сетчатки, 
то можно получить так называемый фотопический 
негативный ответ (ФНО), который генерируется 
внутренним отделом сетчатки [54]. ФНО — нега-
тивный потенциал, который следует за b-волной 
в фотопической ЭРГ на вспышку, а также за b-  
и d-волнами в on-off-ЭРГ на длительный стимул 
[55]. Исследование проводится бинокулярно при 
помощи DTL-электродов, при этом зрачок должен 
быть не менее 8 мм в диаметре, после темновой 
адаптации в течение 10 мин. Условия стимулиро-
вания: короткий стимул 4 мс на красные вспышки 
(640 нм, 400 кд/м2) при интенсивности 1,6 кд с/м2 
на синем фоне (450 нм) от 25 кд/м2. Полагают, что 
ФНО зависит от активности так называемых спай-
ковых нейронов сетчатки*, к которым относятся  
ГК и некоторые амакриновые клетки, которые 
также обладают импульсной активностью [56-58]. 
Кроме того, на генерацию ФНО оказывает влия-
ние активность ионов калия в глиальных клетках 
сетчатки [54]. При глаукоме, как и при поражени-
ях зрительного нерва другой этиологии, отмечается 
резкое угнетение ФНО [59, 60]. Результаты немно-
гочисленных исследований показали, что при ПОУГ 
происходит снижение амплитуды ФНО, которое 
коррелирует со степенью повреждения зрительного 
нерва, определяемого дефектами поля зрения [61-
65]. S. Machida et al. в своих исследования показа-
ли, что истончение комплекса ганглиозных клеток 
сетчатки сопровождается снижением их функции, 
при этом ФНО изменяется наиболее в центральной 
области сетчатки [66].

Исследование M. Kirkiewicz et al. показало, 
что уже при начальной стадии глаукомы проис-
ходит снижение амплитуды ФНО на 38% по срав-
нению с нормой. По данным этих авторов, метод 
обладает достаточно высокой чувствительностью  

и специфичностью на всех стадиях глаукомного 
процесса, а потому может быть аналогом других 
диагностических тестов, используемых при этом 
заболевании [67].

Мультифокальная ЭРГ
Мультифокальная ЭРГ (мфЭРГ) была создана для 

топографического анализа электрической активно-
сти сетчатки и представляет собой запись локальных 
ответов колбочковой системы при световой адап-
тации во множестве точек [68]. МфЭРГ позволяет 
записать пространственное распределение локаль-
ной ЭРГ в короткий промежуток времени, используя 
одновременно множественное предъявление стиму-
лов, т. е. визуальных сигналов [69]. Регистрируется 
ответ на стимулы гексагональной формы, входящие 
в матрицу, составленную из черных и белых гекса-
гонов и предъявляемую псевдослучайным образом 
(рис. 3).

Пример кривых биоэлектрического ответа в каж- 
дом из 61 гексагональных участков представлен на 
рис. 4.

МфЭРГ может состоять из множества ступеней.  
Так, FOK (First Order Kernels) соответствует линей-
ной части ответа и идентичен записи реакции после 
единичной вспышки (классический ЭРГ-сигнал). 
SOK (Second Order Kernels) характеризует реакцию 
на второй стимул, которая зависит от интервала 
между стимулами [71].

МфЭРГ FOK не информативна для оценки функ-
ции нейронов внутренней сетчатки при глаукоме, 
поскольку основным источником генерации её N1  
и P1 компонентов являются биполярные клетки [71]. 

Рис. 3. Стимул, представленный матрицей, состоящей  
из 61 гексагонального элемента, в каждом из них  
происходит смена светлых и темных гексагонов в соот-
ветствии с m-последовательностью* (цит. по Зольни-
ковой И.В. [73])

* Некоторые нейроны сетчатки способны генерировать нерв-
ные импульсы спонтанно, без дополнительной активации. 
Они «разряжаются» отдельными «спайками» с регулярной 
частотой или залпами «спайков», перемежающимися перио-
дами «молчания» (примечание авторов).

* М-последовательность, или последовательность макси-
мальной длины (англ. Maximum length sequence, MLS) — псев-
дослучайная двоичная последовательность (примечание 
авторов).
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Особый интерес для диагностики глаукомы 
представляет мфЭРГ SOK, так как она дает ценную 
информацию о повреждении внутренних слоев сет-
чатки, которая может быть полезна для определе-
ния потери центрального поля зрения и прогноза 
заболевания [72]. 

Несмотря на низкую специфичность метода,  
в отечественных и зарубежных исследованиях 
было показано, что мфЭРГ рано изменяется при 
глаукоме и, не являясь методом ранней диагно-
стики, может использоваться для мониторинга 
эффективности лечения [73, 74].

Зрительные вызванные корковые  
потенциалы

Определение зрительных вызванных корковых  
потенциалов (ЗВКП) — известный метод диа-
гностики заболеваний зрительных путей, широ-
ко применяющийся в офтальмологии, неврологии  
и нейрохирургии. ЗВКП представляют собой био-
потенциалы главным образом зрительной коры 
головного мозга с вкладом подкорковых образо-
ваний, возникающие в ответ на световое возбуж-
дение сетчатки [75]. ЗВКП записываются с заты-
лочной области головы и применяются для иссле-
дования функционального состояния зрительного 
нерва, а также для оценки зрительной коры голов-
ного мозга [76]. Любой нервный сигнал, достига-
ющий зрительной коры головного мозга, должен 
проходить через слой ганглиозных клеток сетчат-
ки. Таким образом, регистрация кортикальных 
ЗВКП также представляет способ электрофизио-
логического исследования функций ганглиозных 
клеток. В различных исследованиях было выяв-
лено, что при глаукоме происходит увеличение 
латентности и/или снижение амплитуды в основ-
ном положительного компонента ЗВКП — Р100 [24, 
77, 78]. Parisi представил одновременную запись 
ПЭРГ и ЗВКП у здоровых пациентов, у пациентов  
с ПОУГ и с офтальмогипертензией [33]. При ПОУГ, 

помимо изменений амплитуды ПЭРГ, была суще-
ственно снижена амплитуда ЗВП, тогда как при 
офтальмогипертензии полученные данные совпада-
ли с таковыми в контроле. Более того, время пере-
дачи ретинокортикального сигнала, которое оцени-
вали по разнице между латентностью ЗВП и ПЭРГ, 
было более длительным у пациентов с ПОУГ и обрат-
но пропорционально по отношению к амплитуде 
ПЭРГ. Таким образом, дегенерация ганглиозных кле-
ток сопровождается замедлением передачи сигна-
ла по зрительному тракту, о чем можно судить при 
исследовании ЗВП.

Т.Г. Каменских и И.О. Колбенев предполагают, 
что стойкое снижение амплитуды пика Р100 ЗВП 
при ПОУГ с нормализованным ВГД является небла-
гоприятным прогностическим признаком дальней-
ших необратимых структурных изменений головки 
зрительного нерва [79]. Наши исследования пока-
зали, что снижение амплитуды пика Р100 ЗВП при 
ПОУГ тесно связано с нарушением венозного кро-
вотока [80, 81]. 

ЗВП зависят от активности сетчатки и нерв-
ной проводимости по постретинальному зритель-
ному пути. Таким образом, результаты измерения 
амплитуды и латентности ЗВКП могут быть изме-
нены из-за факторов, независимых от глаукомного 
поражения ганглиозных клеток. Parisi сравнил дан-
ные ПЭРГ и ЗВКП с толщиной слоя нервных воло-
кон сетчатки (СНВС), измеренной методом ОКТ,  
у пациентов с глаукомой. При аномальных ампли-
туде и латентности ПЭРГ и ЗВП только данные 
ПЭРГ коррелировали с изменениями СНВС, тогда 
как корреляции между толщиной СНВС и параме-
трами ЗВКП не было обнаружено [33].

Синеколбочковые ЗВКП
Перспективной считают технику регистрации 

ЗВКП на движение, поскольку его восприятие пере-
дается чувствительными к глаукомному пораже-
нию клетками магноцеллюлярного пути. Применяют  

Рис. 4. Кривые биоэлектрического ответа в каждом из 61 гексагональных участков; представлено трехмерное отобра-
жение топографии плотности биоэлектрической активности мфЭРГ (цит. по Зольниковой И.В. [73])

Курышева Н.И., Маслова Е.В.
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также синеколбочковые S-ЗВКП, так как S-колбоч-
ковый кониоцеллюлярный путь поражается раньше, 
чем появляются дефекты полей зрения [10]. 

M.J. Korth et al. предложили метод ЗВКП «голу-
бой на желтом» как функциональный тест синечув-
ствительного S-колбочкового пути [82], который 
можно применять для раннего выявления глауко-
мы. Этот S-колбочковый путь, как показали психо-
физические исследования [83-85], поражается при 
глаукоме до появления изменений по стандартной 
периметрии. Horn et al. [85], применив «синие на 
желтом» ЗВКП в группе пациентов с препериме-
трической глаукомой, показали, что значительное 
удлинение латентности ЗВП происходит за 2 года до 
появления очевидных морфологических изменений 
в зрительном нерве.

Также существует технология ЗВП (SD-tVEP), 
основанная на предоставлении набора опреде-
ленных стимулов, состоящих из низкоконтраст-
ных и высококонтрастных квадратов шахматного 
поля. Данный вид ЗВП используется для получения 
ответов от магно- и парвоцеллюлярных проводя-
щих путей зрительной системы [86-88], поскольку 
М-путь реагирует на слабоконтрастную стимуля-
цию, а П-путь отвечает на высококонтрастную сти-
муляцию [89, 90]. C. Pillai et al. определили, какой 
именно уровень контрастности является наилуч-
шим для ранней диагностики глаукомы. Оказалось, 
что низкоконтрастная стимуляция позволяла наи-
лучшим образом отличить начальную глаукому от 
нормы [91]. 

T.S. Prata et al. в своих исследования показали, 
что в случаях асимметричного глаукомного пора-
жения результаты SD-tVEP значимо коррелируют 
с уровнем изменения поля зрения, оцениваемого 
по индексу МD. В глазах с более грубым выпадени-
ем поля зрения снижение амплитуды SD-tVEP было 
связано со снижением толщины сетчатки по дан-
ным ОКТ. Эти результаты показывают, что SD-tVEP 
может быть быстрым и объективным методом диа-
гностики глаукомы, включая скрининг [92].

Мультифокальные ЗВП

Baseler et al. [93] были первыми, кто записал 
мультифокальные ЗВП (мфЗВП). Стимул мфЗВП 
представляет собой матрицу, напоминающую 
мишень для игры в дротики и состоящую из элемен-
тов шахматного паттерна (рис. 5). Стимул, предъ-
являемый на экране монитора, имеет угловые раз-
меры, определяемые расстоянием между монито-
ром и глазом, и составляет от 40 до 60° зрительного 
угла. Каждый элемент состоит из нескольких белых 
и черных клеток. Согласно рекомендациям ISCEV, 
усредненная яркость стимула составляет 100 кд/м2,  
а яркость черных и белых клеток — 2 и 200 кд/м2 
соответственно. Исследование проводится моно-
кулярно, пациент фиксирует взор на центре фик-
сационной фигуры (например, креста); аномалии 
рефракции корригируются для близи. Исследова-
ние проводится при стандартном комнатном осве-
щении. Каждый элемент матрицы мфЗВП задается 
бинарной m-последовательностью, т. е. их предъяв-
ление является псевдослучайным, как и при иссле-
довании мфЭРГ [94, 95].

C появлением мультифокальной техники ЗВП, 
по аналогии с мультифокальной электроретино-
граммой (мфЭРГ) [94], возможна регистрация мно-
жества зон поля зрения в течение всего нескольких 
минут. Такие потенциалы носят название мульти-
фокальных зрительных вызванных потенциалов 
(мфЗВП) [96-111]. В последние годы эта методика 
вызывает значительный интерес, поскольку отлича-
ется от стандартной ЗВП [111]. 

При проведении пилотных исследований 
мфЗВП при развитой стадии ПОУГ на фоне сохран-
ной остроты зрения и компенсированного офталь-
мотонуса было выявлено удлинение латентности 
основного позитивного компонента мфЗВП в цен-
тре и в кольцах 3, 4, что указывало на нарушение 
проведения возбуждения от сетчатки к зрительной 
коре в проекции соответствующих топографиче-
ских зон [75]. В клинических и фундаментальных 

Рис. 5. Стимул (А) и протокол исследования (Б) с применением мультифокальных ЗВП. Сигнал в каждой из зон  
стимулируемого поля зрения, суммированный по 6 секторам поля зрения (цит. по Bach M. [98])

А Б
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работах, базирующихся на обследованиях значи-
тельного числа пациентов, также описаны измене-
ния латентности мфЗВП при глаукоме. Это в равной 
степени касается как глаукомы нормального давле-
ния, так и высокого давления [94-100]. Более выра-
женной стадии глаукомного процесса соответство-
вало большее удлинение латентности мфЗВП. 

МфЗВП оптимизированы для ранней диагности-
ки глаукомы путем использования слабоконтраст-
ных ахроматических стимулов [94, 112, 113]. При 
данном заболевании исследователи рекомендуют 
использовать черно-белый паттерн со 40% контраст-
ностью, поскольку предъявление стимула понижен-
ной контрастности раньше выявляет дисфункцию 
магноцеллюлярных ганглиозных клеток сетчатки, 
характерную для глаукомы: их апоптоз возникает 
раньше, чем парвоцеллюлярных ганглиозных клеток 
[113]. Другой вариант стимуляции мфЗВП заключа-
ется в предъявлении паттерна «голубой на желтом». 
Такой метод более чувствителен, чем классический 
высококонтрастный [112]. Хорошо известно, что 
сине-желтая периметрия также более чувствитель-
на для ранней диагностики глаукомы, чем класси-
ческие пороговые методы оценки поля зрения. Это 
обусловлено повышенной чувствительностью меха-
низмов, обеспечивающих восприятие коротковол-
нового спектра излучения, иначе говоря, ранним 
поражением синих колбочковых путей [114]. 

Hood et al. [99] продемонстрировали, что иссле-
дование поля зрения на периметре Humphrey и мо- 
нокулярные мфЗВП выявляют сравнительно одина-
ковое количество дефектов у пациентов с ранними  
и умеренными глаукомными изменениями. При 
межокулярном сравнении мфЗВП выявляют больше 
аномалий по сравнению с периметрией; однако, хотя 
аномалии, зафиксированные с помощью мфЗВП,  
и были пропущены при периметрии, обратная ситу-
ация также имела место. Goldberg et al. [115] сооб-
щили, что исследование методом мфЗВП выявляло 
дефекты при глаукоме практически во всех случаях, 
когда имелись дефекты поля зрения, зафиксирован-
ные периметрией. Также они обнаружили, что при-
мерно у 60% пациентов с глаукомой в парном глазу 
были выявлены аномальные результаты мфЗВП, что 
позволяло предположить у них препериметрическую 
стадию глаукомы. В то же время мфЗВП пока рассма-
триваются более как метод мониторинга глаукомы  
в качестве дополнения к стандартной автоматиче-
ской периметрии (САП). 

Электроокулография
Электроокулография (ЭОГ) регистрирует изме-

нения постоянного потенциала глаза при последова-
тельном изменении периодов темновой и световой 
адаптации. ЭОГ используется для оценки функцио-
нального состояния пигментного эпителия сетчатки, 
например, при макулярной дистрофии Беста [116, 
117]. Для диагностики ПОУГ метод не применяется.

Заключение
В настоящее время среди электрофизиологиче-

ских исследований в офтальмологии паттерн ЭРГ 
является наиболее распространенным и эффектив-
ным методом для раннего выявления глаукомы. 
Наряду с этим большой интерес для ранней диа-
гностики и динамического наблюдения пациентов  
с глаукомой представляют ЗВКП, которые отра-
жают функцию зрительной коры головного мозга 
и зрительного нерва. И хотя оба метода не имеют 
большого самостоятельного значения в диагности-
ке глаукомы, они, несомненно, могут быть исполь-
зованы в качестве важных дополнительных тестов  
в диагностическом процессе. 
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