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Уважаемые коллеги, друзья!

Нам очень приятно сообщить вам о том, что 28–30 
октября 2021 года мощный научный потенциал ка-
федры офтальмологии Национального университета 
здравоохранения Украины имени П.Л. Шупика и ВО 
«Ассоциация детских офтальмологов и оптометристов 
Украины», в который входят более 40 отечественных 
и 25 зарубежных ученых, планируют провести научно-
практическую конференцию с международным участи-
ем «Рефракционный пленер’21» (офлайн и онлайн).

В работе мероприятия примут участие врачи-оф-
тальмологи, врачи – детские офтальмологи, семейные 
врачи и оптометристы Украины, офтальмологи из Лат-
вии, Литвы, Грузии, Беларуси, Казахстана.

Цель конференции – распространение новейших 
знаний и навыков по офтальмологии и оптометрии, 
интеграция отечественных офтальмологов в мировое 
профессиональное сообщество, реализация програм-
мы развития и реорганизации одной из самых автори-
тетных отраслей науки.

Мы хотели бы обратить ваше внимание на то, что 
в рамках конференции будут прочитаны лекции по 
основным научными направлениям: клинической оф-
тальмологии и новейшим технологиям рефракционной 
хирургии и микрохирургии глаза. Кроме того, мы пла-
нируем провести онлайн мастер-классы и тренинги по 
не менее важным темам: результатам новаторских экс-
периментальных и клинических работ, клинических 
разработок, обзорам международных тенденций за-
рубежных и отечественных исследований, контактной 
коррекции, лазерным технологиям в офтальмологии, 
методологическим основам подготовки офтальмологи-
ческих кадров. 

В рамках научно-практической конференции «Реф-
ракционный пленер’21» онлайн будет проходить спе-
циализированная выставка диагностического обору-
дования, аппаратуры, лазерной оптической, оптико-
электронной техники, фармакологической офтальмо-
логической продукции, очков и линз, интраокулярных 
линз и расходных материалов, в которой примут уча-
стие более 25 ведущих иностранных и отечественных  
компаний.

Планируя научно-практическую конференцию «Реф-
ракционный пленер’21» онлайн, мы задумались над 
тем, что она может оказаться неоценимым помощником 
в распространении знаний в области офтальмологии, 
офтальмохирургии и организации здравоохранения. 
Мы всегда рады услышать научную мысль наших отече-
ственных и зарубежных коллег. В рамках конференции 



будут активно реализовываться и поддерживаться ин-
формационно-образовательные программы, в том чис-
ле и в формате дистанционного обучения с использова-
нием современных компьютерных технологий.

Онлайн-конференция будет отвечать динамическо-
му информационному пространству и поддерживаться 
специальным интернет-сайтом, на котором онлайн бу-
дут доступны лекции, практические тренинги и вирту-
альный офтальмологический клуб.

Эта онлайн-конференция станет новым шагом на 
пути отображения ключевых направлений офтальмоло-
гии, многие из которых уже получили свою первую пу-
тевку в жизнь на предыдущих конференциях «Рефрак-
ционный пленер’17–20». 

Мы очень надеемся на ваше активное участие и 
приглашаем к подключению к научно-практической 
конференции «Рефракционный пленер’21» всех специ-
алистов, которые проводят офтальмологические ис-
следования и внедряют результаты этих исследований 
в практику.

Регистрация доступна по ссылке: https://plener.kiev.ua/

Член-корреспондент НАМН Украины,
заведующий кафедрой офтальмологии
Национального университета здравоохранения 
Украины имени П.Л. Шупика,
доктор медицинских наук, профессор,
заслуженный врач Украины,
глава правления 
ВО «Ассоциация детских офтальмологов 
и оптометристов Украины»
Рыков Сергей Александрович
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диабетической стопы
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Retinopathy in Patients with Diabetic Foot Syndrome

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

По данным ВОЗ (2018), диабет является важной причиной слепоты, почечной недоста-
точности, ампутации нижних конечностей и других долгосрочных негативных последствий, 
которые существенно влияют на качество жизни пациентов. На протяжении 10–15 лет у па-
циентов с сахарным диабетом (СД) появляются признаки диабетической ретинопатии (ДР), 
и через 30 лет более 90% диабетиков приобретают такую патологию зрения. Проведено из-
учение определения показателей, характеризующих патогенетические механизмы развития 
сосудистой дисфункции, в частности ДР, и взаимосвязь этих изменений с оксидом азота. Под 
наблюдением находилось 2114 пациентов с различными хирургическими заболеваниями (из 
них 1073 пациента с гнойно-септическими заболеваниями мягких тканей), среди которых с СД 
2-го типа было 193 пациента, с синдромом диабетической стопы (СДС) 2–5-й стадий по Wagner 
и ДР – 134 пациента основной группы (268 глаз). В группу сравнения вошли 59 пациентов (118 
глаз) с СД соответствующего возраста без СДС и ДР. Обе группы были одинаковы по возрасту 
и полу. Установлена зависимость между ДР и содержанием конечных продуктов метаболизма 
оксида азота в периферической крови. Повышение их уровня в 1,78 раза (р<0,01). Получено 
снижение активности супероксиддисмутазы (СОД) у пациентов с ДР в 1,56 раза (р<0,01) по 
сравнению с группой сравнения. Анализ содержания ТБК-активных продуктов в перифери-
ческой крови показал повышение показателя в основной группе в 1,58 раза (р<0,01) относи-
тельно референтных значений пациентов без ДР. Кроме того, при определении содержания 
S-нитрозотиолов нами установлено повышение этих показателей в основной группе в 2,38 
раза (р<0,01). Также у пациентов основной группы с ДР получено повышение концентрации 
гомоцистеина (ГЦ) в периферической крови в 5,13 раза (р<0,001). Следует помнить, что ок-
сид азота (NO) может иметь как положительные, так и вредные эффекты в зависимости от его 
концентрации. С одной стороны, NO вызывает расслабление кровеносных сосудов, снижая 
кровяное давление, предотвращает агрегацию и адгезию тромбоцитов, ограничивает окис-
ления холестерина ЛПНП, подавляет пролиферацию клеток гладких мышц и снижает экс-
прессию генов провоспалительных цитокинов, которые связаны с атерогенезом. С другой 
стороны, NO взаимодействует с O2-, приводя к инактивации NO и продукции пероксинитри-
та, который посттранскрипционно модифицирует белки и негативно влияет на их функцию. 
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Это может способствовать эндотелиальной дисфункции, стимулируя выработку медиаторов 
воспаления и перекисное окисление липидов и таким образом увеличивая проницаемость 
клеток. В результате проведенных исследований нами установлено, что у пациентов с СД, ос-
ложненным ретинопатией и СДС, определяется значительное повышение содержания оксида 
азота в периферической крови, причиной которого является гипергликемия. Использование 
межклеточного посредника (NO), который способствует физиологическому регулированию 
гемодинамики глаза, защищает эндотелиальные клетки сосудов от патогенных факторов ише-
мии, поможет клиницистам выбрать действенную фармакологическую терапию, подходящую 
для конкретного пациента и конкретного глаза.
Ключевые слова: диабет, диабетическая ретинопатия, синдром диабетической стопы, оксид 
азота.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

According to WHO (2018), diabetes is an important cause of blindness, renal failure, lower limb 
amputation and other long-term negative consequences that significantly affect the quality of life 
of patients. For 10–15 years, patients with diabetes mellitus (DM) show signs of diabetic retinopathy, 
and after 30 years, more than 90% of diabetics acquire this vision pathology. The study of the 
determination of indicators characterizing the pathogenetic mechanisms of the development of 
vascular dysfunction, in particular diabetic retinopathy (DR), and the relationship of these changes 
with nitric oxide was carried out. The study included 2114 patients with various surgical diseases 
(of which 1073 patients with purulent-septic diseases of soft tissues), among which there were 
193 patients with type 2 diabetes mellitus and with Wagner stage 2–5 diabetic foot syndrome and 
134 patients with diabetic retinopathy. Main group (268 eyes). The comparison group included 
59 patients (118 eyes) with diabetes of the corresponding age without SDS and DR. Both groups 
were the same in age and gender. The relationship between DR and the content of end products of 
nitric oxide metabolism in peripheral blood has been established. An increase in their level by 1.78 
times (p<0.01). A decrease in SOD activity was obtained in patients with DR by 1.56 times (p<0.01) 
compared with the comparison group. Analysis of the content of TBA-active products in peripheral 
blood showed an increase in the indicator in the main group by 1.58 times (p<0.01) relative to the 
reference values of patients without diabetic retinopathy. In addition, when determining the content 
of S-nitrosithiols, we found an increase in these indicators in the main group by 2.38 times (p<0.01). In 
addition, in patients of the main group with DR, the concentration of homocestine in the peripheral 
blood increased by 5.13 times (p<0.001). It should be remembered that NO can have both positive 
and harmful effects depending on its concentration. On the one hand, NO induces relaxation of blood 
vessels, lowering blood pressure, preventing platelet aggregation and adhesion, restricting oxidation 
of LDL cholesterol, inhibiting smooth muscle cell proliferation, and decreasing the expression of pro-
inflammatory genes that are associated with atherogenesis. On the other hand, NO interacts with 
O2-, leading to NO inactivation and the production of peroxynitrite, which post-transcriptionally 
modifies proteins and negatively affects their function. It can contribute to endothelial dysfunction by 
stimulating the production of inflammatory mediators and lipid peroxidation, and thus increasing cell 
permeability. As a result, we found that in patients with diabetes mellitus complicated by retinopathy 
and SDS, a significant increase in the content of nitric oxide in the peripheral blood is determined, 
the cause of which is hyperglycemia. The use of an intercellular messenger (nitric oxide NO), which 
contributes to the physiological regulation of eye hemodynamics, protects vascular endothelial cells 
from pathogenic ischemic factors, will help clinicians choose an effective pharmacological therapy 
suitable for a specific patient and a specific eye.
Keywords: diabetes, diabetic retinopathy, diabetic foot syndrome, nitric oxide.

_________________________________________________________________________________________________
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�� ВВЕДЕНИЕ
Согласно данным Международной федерации диабета, сахарный 

диабет (СД) рассматривают как пандемию XXI столетия [1, 2]. Сегодня в 
мире проживает более 480 млн пациентов с СД и, по прогнозам экспер-
тов, к 2030 г. их численность увеличится практически вдвое. Считается, 
что СД – одно из наиболее известных хронических и опасных заболе-
ваний. Его распространенность среди взрослого населения составляет 
около 9,2% и неуклонно возрастает, особенно в странах со средним и 
низким уровнем дохода [3]. Следует отметить, что достижения в изуче-
нии и, в частности, лечении СД нередко преувеличиваются. На самом 
деле эта проблема еще далека от окончательного решения. По данным 
ВОЗ (2018), диабет является важной причиной слепоты, почечной недо-
статочности, ампутации нижних конечностей и других долгосрочных 
негативных последствий, которые существенно влияют на качество 
жизни пациентов [4]. 

Вследствие развития офтальмологических осложнений инвалиди-
зация пациентов развивается в более короткие сроки [5]. Как правило, 
основной причиной инвалидизации вследствие диабетических пора-
жений органа зрения у такой категории пациентов является развитие 
диабетической ретинопатии (ДР) и диабетической макулопатии, а поте-
ря зрения происходит в результате развития диабетического макуляр-
ного отека (ДМО) [6]. Достаточно сказать, что на протяжении 10–15 лет 
у пациентов с СД появляются признаки диабетической ретинопатии, и 
через 30 лет более 90% диабетиков приобретают такую патологию зре-
ния [7].

Известно, что в хирургической практике чаще всего встречается та-
кое тяжелое осложнение СД, как синдром диабетической стопы (СДС), 
который в структуре хирургических заболеваний у пациентов с СД со-
ставляет 10–30% и проявляется в виде нарушений в микроциркуляции, 
поражения периферической нервной системы, изменений в костно-су-
ставном аппарате, грозит появлением трофических нарушений в виде 
язв, и дальнейшим их нагноением, и иногда формированием гангрены 
стопы. Все это приводит к временной или стойкой утрате трудоспособ-
ности, высокой стоимости лечения [8] и часто заканчивается инвалиди-
зирующими хирургическими вмешательствами, что влечет за собой тя-
желые социально-экономические последствия [9, 10]. Даже при успеш-
ном лечении частота рецидивов СДС составляет 66% [8].

Кроме того, как показывают результаты исследований зарубежных 
и отечественных ученых, ДР – одно из наиболее распространенных и 
грозных осложнений органа зрения при СД – встречается у 25,3–56,3% 
пациентов с СД и является основной причиной слепоты среди людей 
трудоспособного возраста [11–16].

Несмотря на то, что MacKenzie (1879) впервые описал ДР более 150 
лет назад, совершенных методов лечения ДР не существует, и проблема 
данной патологии остается актуальной и сегодня [17]. В 2010 г. было за-
регистрировано 126 млн 600 тыс. пациентов с ДР, и, согласно прогнозам, 
к 2040 г. количество случаев СД возрастет до 642 млн (каждый 10-й че-
ловек), а ДР – до 200 млн [18].

Диабетическая ретинопатия – это неспецифическая микрососуди-
стая патология, в результате которой происходит поражение сосудов 
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сетчатки с последующим образованием микроаневризм, кровоизлия-
ний и, как следствие, у пациентов снижается острота зрения и развива-
ется слепота [19, 20]. Пациенты с инсулинозависимым СД имеют более 
высокий риск развития сосудистых заболеваний, таких как гипертония, 
нефропатия и ДР. Следует отметить, что именно сосудистые заболева-
ния являются наиболее частой причиной заболеваемости и смертности 
пациентов с инсулинозависимым диабетом. Частота развития ДР имеет 
прямую корреляционную связь со степенью тяжести СД и выступает 
основной причиной слепоты и нарушения зрения у пациентов данного 
профиля [18].

Несмотря на продолжающиеся исследования, патогенез сосудистых 
заболеваний при диабете остается до конца неясным. В последние годы 
в поле зрения многих исследователей остается изучение роли релак-
сирующего фактора эндотелия оксида азота в развитии тяжелых состо-
яний и осложнений СД [6, 8, 11]. Кроме того, есть сведения касательно 
изменений, способствующих окислительному и нитрозативному стрес-
су, включая повышенное образование оксида азота (NO) и суперокси-
да, избыточную экспрессию различных изоформ синтазы оксида азота 
(NOS), нитрованных полей (АДФ-рибозы) белков, а также ингибирова-
ние антиоксидантных ферментов в патогенезе этого заболевания [4, 6, 
11]. Существует мнение, и рассматривается возможная роль этих ком-
понентов в развитии ДР, подчеркивается их значение в качестве тера-
певтических составляющих для снижения рисков ее развития [1, 18, 20].

Как показывает опыт зарубежных ученых, NO широко признан в 
качестве важного межклеточного посредника в сердечно-сосудистой 
и нервной системах, в иммунологических реакциях, в том числе и в гла-
зах. Известно, что NO производится тремя изоформами NOS, которые 
в разной степени экспрессируются в сетчатке [21, 22]. Эндотелиальная 
(eNOS) изоформа находится в эндотелии сосудистого русла, миокарди-
оцитах и тромбоцитах, активность которых регулируется ионами Ca2+ 
и активируется агонистами Ca2+, ацетилхолином и брадикинином. Ней-
рональная (nNOS) изоформа является конститутивной формой синтазы 
оксида азота и находится в нейронах. Ее также активируют градиентами 
Ca2+. Индуцибельная (iNOS) (макрофагальная, иммунологическая) изо-
форма NO производит значительно больше молекул NO по сравне-
нию с eNOS и nNOS и не регулируется уровнем внутриклеточного Ca2+. 
Функциональной особенностью iNOS выступает ее роль в активации 
функции активированных макрофагов, продуцирующих значительно 
больше NO по сравнению с клеточным эндотелием сосудов. Следует 
отметить, что NO, который производится макрофагами, обладает цито-
токсическим действием против клеток-мишеней (опухолей, бактерий, 
вирусов и др.) [21, 22]. Ряд исследований свидетельствуют, что NO ино-
гда оказывается в биполярных клетках [23].

На физиологических уровнях эндотелиальный NO вызывает рас-
ширение сосудов, усиление кровотока, снижение сосудистого сопро-
тивления, ингибирование агрегации и адгезии тромбоцитов, угнете-
ние адгезии и трансмиграции лейкоцитов и снижение пролиферации 
гладких мышц. Кроме того, NO, полученный из nNOS, действует как ней-
ромодулятор, или нейротрансмиттер, в нервной деятельности, такой 
как адаптация к свету/темноте. Известно, что NO, генерируемый iNOS, 
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регулирует иммунные реакции. eNOS и nNOS являются конститутивны-
ми ферментами. В то же время экспрессия iNOS индуцируется провос-
палительными стимулами [21, 22]. 

В основном изоформы NO экспрессируются в эндотелиальных клет-
ках, мозговых и периферических нервах и, соответственно, макрофагах 
[21, 23]. Установлено [23], что NO может производиться любым типом 
клеток сетчатки, и это важная сигнальная молекула, которая регулиру-
ет высвобождение нейротрансмиттеров и модулирует проходящие в 
сетчатке процессы. Кроме того, в сетчатке глаза производятся конститу-
тивные NOS, eNOS и nNOS, которые способствуют регулированию нор-
мальной гемодинамики, и жизнеспособности, и защите клеток сетчатки 
от оксидантных стрессов [24].

Однако существующие данные литературы, успехи в изучении пато-
генеза ДР не отвечают на все вопросы офтальмологов о возможностях 
прогнозирования развития ДР, ее осложненных форм и их профилак-
тики. В основном прослеживается соответствующая комбинация всех 
условий, приводящих к развитию ДР [11]. Поэтому ранняя диагностика 
ДР как у детей, так и у взрослых играет особую роль. Следует отметить, 
что вопросы патогенеза и развития некоторых офтальмологических за-
болеваний, в том числе ДР, касаются пограничной области знаний и до 
настоящего времени остаются тяжелыми и малоизученными.

Таким образом, изучение возможной роли оксида азота в развитии 
ДР у пациентов с СДС имеет большое клиническое, практическое и на-
учное значение.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 
Повысить эффективность диагностики и лечения осложнений СД 

путем определения показателей, характеризующих патогенетические 
механизмы развития сосудистой дисфункции, в частности ДР, и взаимос-
вязь этих изменений с оксидом азота.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Исследования проводились в 2019–2020 гг. на клинических базах 

Национального университета здравоохранения Украины (НУОЗ) имени 
П.Л. Шупика МЗ Украины: кафедре общей и неотложной хирургии и ка-
федре офтальмологии.

Под наблюдением находилось 2114 пациентов с различными хирур-
гическими заболеваниями (из них 1073 пациентов с гнойно-септически-
ми заболеваниями мягких тканей), среди которых с СД 2-го типа было 
193 пациента, а с СДС 2–5-й стадий по Wagner и ДР – 134 пациента.

В исследование были включены 134 пациента (268 глаз) с СДС и ДР, 
которые составили основную группу. Гендерная и возрастная харак-
теристика основной группы: 85 мужчин – 63,4%, 49 женщин – 36,6%, 
средний возраст которых 64,7±7,3 года. В группу сравнения вошли 59 
пациентов (118 глаз) с СД соответствующего возраста без СДС и ДР. Обе 
группы были одинаковы по возрасту и полу. 

У всех пациентов основной группы присутствовала сопутствующая 
патология: ишемическая болезнь сердца в 108 (80,6%) случаях, гипер-
тоническая болезнь – 97 (72,4%), ДР – 53 (39,6%), острое нарушение 
мозгового кровообращения в анамнезе – 17 (12,7%), инфаркт миокарда 
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в анамнезе – 23 (17,2%), энцефалопатия – 29 (21,6%), хроническая по-
чечная недостаточность – 16 (11,9%), варикозная болезнь нижних ко-
нечностей – 14 (10,5%). У 73 (54,5%) пациентов была установлена ней-
ропатическая форма СДС и у 61 пациента (45,5%) – нейроишемическая 
форма СДС.

Все пациенты были информированы о ходе исследования. В каж-
дом случае было оформлено информированное согласие на участие в 
нем. Срок динамического наблюдения за пациентами основной группы 
составил 4 года. Исследование было разрешено этическим комитетом 
НУОЗ Украины имени П.Л. Шупика.

Уровень метаболитов активных форм кислорода оценивали по со-
держанию ТБК-активных продуктов в плазме крови [25]. Состояние си-
стемы антиоксидантной защиты отражала активность супероксиддис-
мутазы (СОД) [26]. Продукцию оксида азота определяли по суммарному 
содержанию нитритов / нитратов в плазме крови с помощью реактива 
Грисса [27]. Содержание активных метаболитов оксида азота оценива-
ли по содержанию S-нитрозотиолов [28]. Содержание ГЦ определяли 
иммунохимически с помощью анализатора ABBOTT Architect i2000 по 
хемилюминесцентной технологии Chemiflex.

Всем пациентам проводилось комплексное офтальмологическое 
обследование, включавшее: изучение анамнеза, визометрию, тоно-
метрию (Topcon СТ-80), рефрактометрию (Humphrey-597, Hartinger), 
офтальмометрию (Topcon), эхобиометрию (Bio-meter AL-1000-Tomey), 
пахиметрию (OCT-Vizante, Carl Zeiss), кератометрию (Topcon), кератото-
пографию (Pentacam, Oculus), биомикроскопию (Topcon), гониоскопию 
(Topcon, Goldmann, van Beuningen), биомикроскопию сетчатки с асфе-
рическими линзами (Topcon, Volk, Ocular), прямую офтальмоскопию с 
оценкой параметров ДЗН и макулы (Carl Zeiss), периметрию (Humphrey 
HFA II-I, HFA II-750 и анализатор поля зрения Zeiss), оптическую коге-
рентную томографию, в том числе в режиме Angio (Copernicus REVO, 
протокол Retina3D, RetinaRaster), фотографирование глазного дна 
фундус-камерой (Topcon TRS-NW7SF), флюоресцентную ангиографию 
(Topcon TRS-NW7SF).

В зависимости от характера распределения применялись соответ-
ствующие методы статистического анализа: статистического наблюде-
ния, вариационной статистики, множественного сравнения, математи-
ческого ожидания, корреляционного анализа, метод построения и ана-
лиза логистических моделей регрессии, метод пошагового исключе-
ния, метод построения кривых диагностических характеристик (ROC). 
Статистический материал был зашифрован, и сформирована база ре-
зультатов для проведения их компьютерной обработки с использова-
нием современных методов статистики SPSS (Statistical Package for the 
Social Sciences), PASW Statistics (Predictive Analytics SoftWare) (SPSS: An 
IBM Company, Inc.), пакета программ Statistica 10.0 (StatSoft, Inc., USA), а 
также статистического пакета MedCalc (MedCalc Software’s).

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Полученные результаты представлены в табл. 1–4.
Анализ пациентов основной группы с СД 2-го типа по наличию и от-

сутствию СДС и ДР представлен в табл. 1.

Роль оксида азота в развитии диабетической ретинопатии 
у пациентов с синдромом диабетической стопы
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Как показали исследования, риск развития ДР у пациентов с СД и 
СДС был выше при длительности диабета более 10 лет, гликозилирован-
ном гемоглобине более 9,2 и индексе массы тела более 36,5. Кроме того, 
в 91,4% случаев эти пациенты имели ишемическую болезнь сердца, в 
85,2% – гипертоническую болезнь, в 27,5% – энцефалопатию, в 12,2% – 
хроническую почечную недостаточность, в 13,6% – варикозную болезнь 
нижних конечностей и в 39,7% случаев у таких пациентов кроме ДР уже 
присутствовала вторичная офтальмогипертензия.

Анализ пациентов основной группы с СДС и ДР по степени тяжести 
ДР представлен в табл. 2.

Как видно из табл. 2, среди 53 пациентов с СД (106 глаз), имеющих 
СДС и ДР, 13,2% пациентов (14 глаз) имели непролиферативную ДР лег-
кой степени, у 39,6% пациентов (42 глаза) была диагностирована непро-
лиферативная ДР средней степени тяжести, 18,9% (20 глаз) имели не-
пролиферативную ДР тяжелой степени, 16,3% (18 глаз) – пролифератив-
ную ДР и у 11,4% пациентов (на 12 глазах) был ДМО.

У пациентов основной и группы сравнения на протяжении иссле-
дования определяли содержание конечных продуктов метаболизма 

Таблица 1
Характеристика пациентов с СД по наличию или отсутствию СДС и ДР, n=193

Table 1
Characteristics of patients with diabetes mellitus by the presence or absence of diabetic foot syndrome and diabetic retinopathy, n=193

Показатель
Пациенты с 
СД без СДС, 
n=59

Пациенты 
с СД и СДС, 
n=134

Пациенты с 
СД, СДС без 
ДР, n=81

Пациенты 
с СД, СДС и 
ДР, n=53

Возраст, лет 59,2 
(57,2–61,1)

64,7 
(61,0–68,3)

62,6 
(61,1–64,2)

65,6 
(62,7–68,5)

Индекс массы тела, кг/м2 32,5 
(31,8–33,1)

35,8 
(32,4–39,2)

34,3 
(31,5–37,1)

36,5 
(33,6–39,4)

Гликозилированный гемоглобин, HbA1c

7,35
(7,2–7,5)

8,6
(7,9–9,3)

8,5
(7,8–9,2)

9,2
(8,6–9,8)

Длительность СД до 10 лет 64,1
(62,8–65,4)

26,3
(22,7–29,9)

14,5
(13,9–15,1)

19,7
(15,2–24,2)

Длительность СД более 10 лет 19,7
(18,3–21,1)

69,9
(61,4–78,4)

72,2
(60,5–83,9)

76,8
(72,3–81,3)

Наличие офтальмогипертензии, % 5,4
(4,8–6,0)

28,5
(25,1–31,9)

25,3
(22,7–27,9)

39,7
(32,3–47,1)

Наличие ишемической болезни сердца, % 38,9
(34,2–43,6)

80,6
(74,1–87,1)

85,3
(74,8–95,8)

91,4
(86,7–96,1)

Наличие гипертонической болезни, % 63,3
(57,0–69,3)

72,4
(64,4–80,4)

77,1
(63,9–90,3)

85,2
(81,3–89,1)

Наличие энцефалопатии, % 15,9
(14,1–17,7)

21,6
(20,7–22,5)

24,8
(20,4–29,2)

27,5
(24,3–30,7)

Наличие в анамнезе инфаркта миокар-
да, %

8,4
(8,1–8,7)

17,2
(16,6–17,8)

16,5
(15,9–17,1)

19,3
(17,3–21,3)

Наличие в анамнезе острого нарушения 
мозгового кровообращения, %

5,2
(4,7–5,7)

12,7
(10,4–15,0)

13,1
(11,9–14,3)

15,8
(14,2–17,4)

Наличие хронической почечной недо-
статочности, %

4,7
(4,5–4,9)

11,9
(10,8–13,0)

11,4
(11,1–11,7)

12,2
(11,5–12,9)

Наличие варикозной болезни нижних 
конечностей, %

4,6
(4,2–5,0)

10,5
(9,8–11,2)

11,9
(10,1–13,7)

13,6
(11,3–15,9)
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оксида азота в периферической крови. Как видно из табл. 3, у пациен-
тов с ДР установлено повышение уровня конечных продуктов мета-
болизма оксида азота в периферической крови в 1,78 раза (р<0,01) по 
сравнению с пациентами без ДР.

В результате определения активности СОД периферической крови 
нами установлено снижение ее активности у пациентов с ДР в 1,56 раза 
(р<0,01) относительно группы сравнения (табл. 3).

Анализ содержания ТБК-активных продуктов в периферической кро-
ви показал повышение показателя в основной группе в 1,58 раза (р<0,01) 
относительно референтных значений пациентов без ДР (табл. 3).

Кроме того, при определении содержания S-нитрозотиолов нами 
установлено повышение этих показателей в основной группе в 2,38 
раза (р<0,01) (табл. 3).

Таким образом, результаты наших исследований свидетельствуют о 
том, что у пациентов с СД, осложненным ретинопатией, определяется 
повышение содержания конечных продуктов метаболизма оксида азо-
та в периферической крови (табл. 3). Полученные результаты согласу-
ются с мнением зарубежных коллег, которые путем экспериментальных 
исследований установили, что гипергликемия может увеличивать про-
дукцию NO или снижать его биоактивность, что приводит к увеличению 
образования супероксида [29]. Результаты наших исследований демон-
стрируют этот факт – повышение активности СОД периферической кро-
ви (табл. 3) у пациентов с СД и ДР.

Таблица 2
Характеристика пациентов основной группы с СДС и ДР по степени тяжести ДР, n=53

Table 2
Characteristics of patients of the main group with diabetic foot syndrome and diabetic retinopathy according to the severity of diabetic 
retinopathy, n=53

Показатель, степень сложности ДР Пациенты с СД, имеющие СДС и ДР, n=53
Непролиферативная ДР легкой степени, % 13,2 (12,7–13,7)
Непролиферативная ДР средней степени, % 39,6 (31,2–48,0)
Непролиферативная ДР тяжелой степени, % 18,9 (14,4–23,4)
Пролиферативная ДР, % 16,9 (12,2–21,6)
Диабетический макулярный отек, % 11,4 (10,7–12,1)

Таблица 3
Анализ содержания конечных продуктов метаболизма оксида азота в периферической крови 
пациентов основной и группы сравнения, n=193

Table 3
Analysis of the content of end products of nitric oxide metabolism in the peripheral blood of patients in the main and comparison group, 
n=193

Исследуемые показатели Основная группа (ДР и СДС) Референтные значения 
группы сравнения

Содержание нитрат / нитрит, нмоль/л 8,34±0,21* 4,67±0,34

Активность СОД, ед/мг белка 0,16±0,007* 0,25±0,02

ТБК-активные продукты кислорода, 
мкмоль/мл 1,61±0,06* 1,01±0,02

S-нитрозотиолы, нмоль/мл 1,91±0,04* 0,857±0,142

Примечание: * достоверно в сравнении с референтными показателями.

Роль оксида азота в развитии диабетической ретинопатии 
у пациентов с синдромом диабетической стопы
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При этом нами установлено, что у обследованных пациентов с ДР 
определяется повышение в плазме крови S-нитрозотиолов и ТБК-
активных форм кислорода на фоне значительного снижения активно-
сти антиоксидантной системы СОД (табл. 3).

Следует помнить, что NO может иметь как положительные, так и 
вредные эффекты в зависимости от его концентрации [18]. С одной 
стороны, NO вызывает расслабление кровеносных сосудов, снижая 
кровяное давление, предотвращает агрегацию и адгезию тромбоцитов, 
ограничивает окисления холестерина ЛПНП, подавляет пролиферацию 
клеток гладких мышц и снижает экспрессию генов провоспалительных 
цитокинов, которые связаны с атерогенезом.

С другой стороны, NO взаимодействует с O2-, приводя к инактивации 
NO и продукции пероксинитрита, который посттранскрипционно моди-
фицирует белки и негативно влияет на их функцию [12, 17]. Это может 
способствовать эндотелиальной дисфункции, стимулируя выработку 
медиаторов воспаления и перекисное окисление липидов и таким об-
разом увеличивая проницаемость клеток [28, 32].

Известно [30], что гипергликемия и другие стрессовые стимулы вы-
зывают образование супероксида, который в избытке быстро реагирует 
с NO, производя сильный окислитель пероксинитрит. Помимо снижения 
биодоступности NO, пероксинитрит может реагировать с модифициро-
ванными остатками тирозина в белках с образованием нитротирозина 
(нитрование белка), стабильного конечного продукта, который приво-
дит к повреждению тканей за счет инактивации белков, перекисного 
окисления липидов и повреждения ДНК, что приводит к гибели клеток 
и нарушению функции тканей [30, 31]. Поскольку сетчатка богата поли-
ненасыщенными липидными мембранами, она особенно чувствительна 
к действию активных форм кислорода и азота [31]. В патологических 
условиях нарушения производных от eNOS и nNOS NO или избыточная 
продукция NO под действием iNOS может привести к повреждению сет-
чатки, например к снижению жизнеспособности клеток, повышенной 
гибели клеток, лейкостазу, повышению проницаемости сосудов и ней-
родегенерации [21]. Следует отметить, что оксидативный стресс также 
превращает eNOS с NO-генерирующим ферментом в продуцент супе-
роксида, процесс, который происходит за счет истощения кофактора 
или субстрата eNOS и других механизмов, включающих посттрансляци-
онные модификации eNOS [32].

Кроме того, с другой стороны, как хроническая, так и острая гипер-
гликемия связаны со снижением биодоступности NO и нарушением эн-
дотелий-зависимой вазодилатации у пациентов с ДР. 

Поэтому у пациентов основной группы мы также провели исследо-
вания содержания ГЦ в периферической крови. Результаты установили 
(табл. 4) повышение его концентрации в 5,13 раза (р<0,001) у пациентов 
основной группы с ДР относительно группы сравнения.

Гомоцистеин – серосодержащая аминокислота, и ее высокие уров-
ни в крови рассматриваются как фактор риска для многих заболева-
ний, включая болезни сердца и офтальмологические осложнения СД 
[7, 9]. Считается, что умеренное увеличение циркулирующего ГЦ играет 
одну из ключевых ролей в развитии аномалий сетчатки, включая дис-
функцию эндотелиальных клеток, ишемию, истончение слоев нервных 
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волокон, развитие неоваскуляризации и нарушения гемато-ретиналь-
ного барьера. Многочисленные клинические исследования доказали 
значение этих факторов в механизмах развития ДР [2, 17, 22, 29].

Более того, в исследованиях зарубежных ученых [20–22] с ис-
пользованием экспериментальных моделей показаны механизмы 
действия ГЦ, приводящие к нейродегенерации сетчатки. В работах 
in vivo и in vitro доказано, что ГЦ индуцирует апоптоз в ганглиозных 
клетках сетчатки и потерю ганглиозных клеток за счет нарушения ре-
гуляции митохондриальной динамики [20–22]. Активация рецепторов 
N-метил-D-аспартата (NMDA) также была предложена в качестве воз-
можного механизма индуцированной ГЦ гибели ганглиозных клеток 
сетчатки [29, 30, 32, 33]. В исследованиях других авторов показано, что 
ГЦ проявляет свой токсический эффект за счет активации механизмов 
воспалительного и окислительного стресса, что приводит к активации 
митоген-активируемых протеинкиназ (MAPK), инфильтрации макро-
фагов и усилению продукции генов провоспалительных цитокинов 
[33]. Кроме того, ГЦ вызывает окислительный стресс и снижает био-
активность оксида азота, в конечном итоге приводит к дисфункции 
сосудов [33]. 

Таким образом, в результате проведенных исследований нами 
установлено, что у пациентов с СД, осложненным ретинопатией, опре-
деляется значительное повышение содержания оксида азота в пе-
риферической крови, причиной которого является гипергликемия. 
Данная ситуация протекает на фоне повышения активации продукции 
активных форм кислорода (ТБК-активные продукты) и пероксинитрита 
(S-нитрозотиолы) и значительного угнетения активности антиоксидант-
ных систем крови (СОД). Данные тенденции приводят, с одной стороны, 
к развитию оксидантного стресса и прямого повреждения сетчатки, а 
с другой – к уменьшению биодоступности оксида азота в реализации 
реакций вазодилатации.

Вместе с этим избыточная продукция оксида азота у обследованных 
пациентов, которая имела негативные последствия, протекает вместе с 
повышением содержания в периферической крови пациентов с СД ГЦ, 
который является также мощным вазоконстриктором. Таким образом 
формируется патологический круг, который приводит к развитию сосу-
дистой дисфункции сосудов в сетчатке глаза и является причиной зна-
чительных осложнений течения СД и коррелирует со степенью тяжести 
развития ДР.

Сегодня для лечения ДР используется большое количество раз-
личных терапевтических стратегий: нестероидные, стероидные 

Таблица 4
Анализ содержания ГЦ в периферической крови пациентов основной и группы сравнения, n=193

Table 4
Analysis of the content of homocysteine in the peripheral blood of patients in the main and comparison group, n=193

Исследуемые показатели Основная группа (ДР и СДС) Референтные значения группы 
сравнения

ГЦ, мкмоль/мл 46,75±1,01* 9,02±0,33

Примечание: * достоверно в сравнении с референтными показателями.

Роль оксида азота в развитии диабетической ретинопатии 
у пациентов с синдромом диабетической стопы
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противовоспалительные препараты, антикоагулянты; моноклональные 
антитела к конкретным медиаторам, факторам, молекулам; панрети-
нальная лазерная коагуляция сетчатки [11].

Именно поэтому использование межклеточного посредника (NO), 
который способствует физиологическому регулированию гемодина-
мики глаза, защищает эндотелиальные клетки сосудов от патогенных 
факторов ишемии, поможет клиницистам выбрать действенную фарма-
кологическую терапию, подходящую для конкретного пациента и кон-
кретного глаза, актуально и своевременно.

�� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Результаты наших исследований свидетельствуют, что поражение 

сосудов сетчатки и развитие ДР, причиной которой является гипергли-
кемия, связаны с повышением содержания оксида азота и ГЦ в пери-
ферической крови и коррелируют со степенью тяжести ДР. Дальнейшее 
исследование возможностей использования оксида азота как патогене-
тической терапии при лечении осложнений СД, в частности ДР и СДС, 
перспективно и актуально для современной медицины.

Конфликт интересов. Авторы заявляют об отсутствии конфликта 
интересов.

Conflict of interest. The authors declare no conflict of interest.

 В последние годы 
таргетная терапия 
продемонстрировала 
свои бесспорные 
преимущества, 
позволяющие 
получить максимально 
позитивный эффект 
при минимальных 
побочных действиях. 
Однако на 
современном этапе 
развития науки 
перспективными 
выступают лечение 
и профилактика 
ДР, дающие 
возможность изучать 
и модулировать 
воспаление именно на 
молекулярном уровне. 
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Моделирование повреждений стенок орбиты 
и определение размерно-геометрических 
параметров костного дефекта в эксперименте 
на кроликах
Modelling Orbital Wall Injuries and Determining Dimensional  
and Geometric Parameters of Bone Defects in Rabbits

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

В исследование было включено 40 кроликов, которые составили две группы (контрольную 
с интактной орбитой и основную с сформированным дефектом орбиты и имплантацией тита-
новой конструкции (имплантата) для устранения дефекта орбиты). При знании особенностей 
анатомии орбиты кролика она является одной из доступных и хороших моделей для построе-
ния хирургической модели повреждений орбиты.
Ключевые слова: анатомия глазницы кролика, мультиспиральная компьютерная томогра-
фия.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Forty rabbits were equally divided into control group with an intact orbit and the main group with 
orbital defect and titanium implant that eliminates the orbital defect. With knowledge of the rabbit’s 
orbit anatomy, this model is suitable for the surgical modelling of orbital injuries.
Keywords: the rabbit anatomy, orbital defect, multispiral computer tomography.

_________________________________________________________________________________________________



274 "Ophthalmology. Eastern Europe", 2021, volume 11, № 3

морально-этических законов клинической медицины – проведения 
этапа доклинических исследований. На  эффективность этих исследо-
ваний оказывает влияние выбор экспериментальной модели, на ко-
торой проводится апробация новой технологии или изделия. Выбор 
модели базируется на нескольких факторах: возможности переноса 
полученного результата на человека; ценовом факторе (цене модели) и 
ее доступности. Такие средние животные, как собаки, кролики, служат 
самыми распространенными экспериментальными моделями. Ввиду 
определенной схожести анатомического строения привлекательной 
для этой цели кажется орбита кролика [2, 4, 5]. Тем не менее, орбита 
кролика остается малоизученной, что делает ее достаточно редкой 
в модельном ряду для экспериментальных работ в офтальмологии. 
Имеются немногочисленные работы, посвященные анализу строения 
орбиты кролика и возможности использования ее для моделирования 
хирургических операций на орбите [3, 6, 7]. Достаточно точно описали 
строение орбиты кролика и указали на основные критические момен-
ты, которые необходимо учитывать при планировании хирургических 
вмешательств на орбите кролика, О.В. Голубева и А.А. Яровой [1].

Изучение анатомо-топографических особенностей строения орбиты 
кролика является важным для интерпретации результатов эксперимента 
по изучению возможностей мультиспиральной компьютерной томогра-
фии (МСКТ) при реконструкции костных стенок орбиты у человека.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Создание адекватной модели повреждения стенок орбиты для из-

учения диагностических возможностей МСКТ при выборе модели тита-
новой конструкции, предназначенной для устранения костных дефек-
тов орбиты.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 40 кроликов породы шиншилла 

обоего пола, массой тела 3000–3500  г, одного возраста. Кролики со-
держались в виварии НИЛ БелМАПО с соблюдением санитарно-гигие-
нических требований, применяемых в Республике Беларусь. Кролики 
составили две группы: контрольную (с интактной орбитой) и основную 
(с сформированным дефектом орбиты и установленной титановой кон-
струкцией, устраняющей дефект орбиты). Характеристика кроликов по 
группам представлена в табл. 1.

Модель дефекта орбиты выполнялась на нижней стенке орбиты кро-
лика. Выбор данной стенки в качестве модели для формирования дефек-
та костных структур орбиты был основан на следующих моментах. 

Во-первых, данная стенка наиболее удобна для манипулирования. 
Во-вторых, отсутствие костной структуры в области данной стенки 

позволяло безопасно и аккуратно формировать в ней отверстия задан-
ного размера.

В-третьих, костные контуры орбиты в области нижней стенки ис-
пользовались как естественная модель костного дефекта при отработ-
ке оптимальной технологии определения дефекта костных структур 
орбиты с помощью МСКТ и изготовления экспериментальной модели 
титановой конструкции для устранения дефектов нижней стенки.

Моделирование повреждений стенок орбиты и определение размерно-геометрических параметров 
костного дефекта в эксперименте на кроликах
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Дефект орбиты формировался хирургическим путем. Этапы хирур-
гического вмешательства включали в себя: 
�� общую анестезию кроликов, которая достигалась введением рас-

твора калипсола из расчета 1,0 мл на 1 кг массы тела животного, пре-
парат вводился внутримышечно; 

�� местную анестезию (акинезию), которая выполнялась путем введе-
ния 2% раствора лидокаина парабульбарно; 

�� обработку операционного поля по общепринятой методике; 
�� разрез кожи в области нижнего края глазницы; 
�� разделение круговой мышцы век и тарзоорбитальной фасции ту-

пым путем; 
�� рассечение надкостницы у подорбитального края; 
�� отделение надкостницы на всем протяжении ширины кости, форми-

рующей нижненаружный край орбиты; 
�� формирование дефекта нижней стенки орбиты заданного размера 

по локализации и протяженности; 
�� размещение в полости орбиты смоделированной эксперименталь-

ной титановой конструкции, перекрывающей границы дефекта;
�� фиксацию экспериментальной конструкции титановыми винтами в 

области подглазничного края орбиты таким образом, чтобы фикса-
ционные элементы конструкции располагались под надкостницей 
орбиты; 

�� послойную герметизацию раны. 
Этапы хирургического вмешательства представлены на рис. 1–4.
Всем кроликам выполнялась МСКТ орбит до и после установления 

титановой конструкции.
Определение параметров орбиты кролика выполнялось с исполь-

зованием разработанной экспериментальной версии программного 
средства для расчета основных параметров орбиты.

При измерении высоты и ширины орбиты (рис. 5) отрезки L (ширина 
входа в орбиту – отрезок AB) и h (высота входа в орбиту – отрезок CD), как 
правило, будут в разных плоскостях. Такая ситуация требует выбора пло-
скости нахождения основания конуса при использовании формулы для 
расчета его объема. В разработанном программном средстве основание 
конуса для расчета объема располагали в плоскости S, которая находится 
между плоскостями расположения отрезков L и h, как показано на рис. 6. 
При этом координаты точек A, B, C, D пользователь программного сред-
ства задает, отмечая точки на трехмерной модели левой кнопкой мыши.

Таблица 1
Характеристика кроликов по группам наблюдения при отработке хирургической технологии 
реконструкции костных структур орбиты и рентгенотомографической визуализации 
послеоперационного состояния глазничного органокомплекса

Table 1
Characteristics of rabbits by observation groups during the development of surgical technology for reconstruction of the bone structures of 
the orbit and X-ray tomographic visualization of the postoperative state of the orbital organocomplex

№ груп-
пы

Количество живот-
ных в группе Пол животных Характеристика орбиты

1 8 Обоего С дефектом костной стенки, без имплантата
2 32 Обоего С титановыми имплантатами
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Рис. 1. Выполнение разреза в подглазнично-
височной области

Fig. 1. Making an incision in the infraorbital-temporal region

Рис. 3. Отсепаровка надкостницы от края 
глазницы

Fig. 3. Separation of the periosteum from the edge of the orbit

Рис. 5. КТ орбиты кролика, 3D-реконструкция: 
направления измерения ширины и высоты 
входа в глазницу

Fig. 5. CT scan of the rabbit’s orbit, 3D reconstruction: directions 
of width measurement and the height of the entrance to the eye 
socket

Рис. 2. Рассечение тарзо-орбитальной фасции и 
надсечение

Fig. 2. Dissection of the tarso-orbital fascia and incision of the 
periosteum

Рис. 4. Формирование дефекта нижней стенки 
глазницы

Fig. 4. Formation of a defect in the lower wall of the orbit

Рис. 6. Плоскость S, параллельная ширине и 
высоте входа орбиты

Fig. 6. Plane S parallel to the width and height of the orbital entrance

Моделирование повреждений стенок орбиты и определение размерно-геометрических параметров 
костного дефекта в эксперименте на кроликах
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Расчет объема в этом случае осуществляли следующим образом. 
Обозначим отрезки, отражающие ширину орбиты L = |AB|, а высота ор-
биты h = |CD|.

Координаты точек в этом случае были определены по DICOM изо-
бражениям:

A (xL1, yL1, zL1),
B (xL2, yL2, zL2),
C (xh1, yh1, zh1),
D (xh2, yh2, zh2)
Для определения координат исходными данными были расстояния 

между пикселями по вертикали и по горизонтали – 0,271884 мм, и рас-
стояние между слайсами 0,625 мм (отдельными DICOM изображениями). 

Координаты векторов тогда будут: 
CD = (xh2 – xh1, yh2 – yh1, zh2 – zh1) = (xh, yh, zh),
AB = (xL2 – xL1, yL2 – yL1, zL2 – zL1) = (xL, yL, zL).
Введем вектор n, параллельный DE и перпендикулярный плоско-

стям, в которых лежат векторы AB и CD: 
n = (yL × zh – yh × zL, zL × xh – zh × xL, xL × yh – xh × yL) = (a, b, c).
Плоскость S || AB || CD при DF = DE

S: ax + by + cz = d,
a= yL zh–yh zL,
b= xh zL–xL zh,
c= xL yh–xh yL,

d=a                  +b                 +c                 .
xL1+xh1        yL1+yh1                 zL1+zh1

 2  2  2

Расстояние от точки P (x1, y1, z1) до плоскости S (то есть глубина глаз-
ницы g) определяется выражением:

|ax1+by1+cz1–d|

√a2+b2+c2
g= . 			   (1)

Объем конуса, в основании которого находится эллипс с осями L и h 
и с высотой g, равен:

πLhg
12

V= . 				    (2)

В случае оценки объема орбиты при помощи тангенциального цир-
куля на черепных коробках кроликов использовали формулу для рас-
чета конуса:

1
3

V=  × s × g, 				    (3)

где

πLhg
4

S= . 				    (4)

Оценка объема орбиты была осуществлена двумя способами: с ис-
пользованием выражения (2) и с использованием выражения (4). То есть 
при оценке объема глазницы с применением тангенциального циркуля 
использовалась такая же формула, что и в программном средстве.
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Кроме того, объем орбиты был рассчитан с использованием по-
слойного закрашивания орбиты с последующим экспортом в трехмер-
ную модель формата STL в программном средстве 3D  Slicer. 3D  Slicer 
осуществил расчет объемов трехмерных моделей всех исследуемых в 
эксперименте орбит.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
В первой группе кроликов с интактной орбитой выполнялась МСКТ 

прижизненно и после выведения из эксперимента. Основной задачей 
на данном этапе являлось определение анатомо-топографических 
параметров орбиты кроликов по данным МСКТ и в нативном (неизме-
ненном, сохранившем структуру) черепе кролика (рис. 7, 8). Измеряли 
основные параметры орбиты кролика следующими методами: ручное 
измерение основных параметров орбиты тангенциальным циркулем 
на нативном черепе с использованием выражения (3) и предложенной 
разработанной экспериментальной версией программного прижиз-
ненного расчета исследуемых параметров по данным МСКТ с исполь-
зованием выражения (2), которые в дальнейшем служили основой для 
обоснованного выбора размера титановой конструкции для устране-
ния сформированного дефекта нижней стенки орбиты на втором этапе 
исследования.

Основные изучаемые параметры представлены в табл. 2.
Результаты измерения параметров орбиты, полученные при помо-

щи разработанной экспериментальной версии программного средства 
для расчета по данным МСКТ и ручным способом с использованием 
тангенциального циркуля, практически не отличались друг от друга. 
Единственное достоверное отличие было получено при расчете объ-
ема орбиты. Объем орбиты был больше по данным МСКТ на 12,6%. 
Сравнение результатов расчета объемов показывает, что результаты 

Рис. 7. Компьютерная томограмма 
орбиты кролика (коронарная проекция, 
2D-реконструкция)

Fig. 7. Computer tomogram of the rabbit’s orbit (coronal projection 
2D reconstruction)

Рис. 8. Нативный череп кролика 
(3D-реконструкция)

Fig. 8. Rabbit native skull (3D reconstruction)

Моделирование повреждений стенок орбиты и определение размерно-геометрических параметров 
костного дефекта в эксперименте на кроликах
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расчета с использованием программного средства отличаются от оцен-
ки объема орбиты путем построения ее трехмерной модели на 7,8%, а 
расчеты с использованием тангенциального циркуля – на 19,6%.

Таким образом, было принято решение далее руководствоваться в 
основном данными, полученными и рассчитанными разработанной экс-
периментальной версией программного расчета аппаратов МСКТ.

Вторым этапом было изучение размеров и состояния парных орбит 
кроликов и сравнение полученных результатов правой и левой орбит. 
Каждый параметр орбиты рассматривался отдельно у кроликов, так как 
можно теоретически предположить, что орбиты не симметричны. У от-
дельных индивидуумов и у разных животных могут отличаться правая и 
левая орбиты. Средние данные отклонения в размерах основных пара-
метров парных орбит представлены в табл. 3.

Анализ данных, представленных в табл. 3, показал, что разница 
между контралатеральными орбитами (правой и левой) по основ-
ным показателям в среднем составила по высоте 3,5%, ширине – 3,7%,  
глубине – 4,7%, что является, на наш взгляд, достаточно существенным и 
должно учитываться при выборе размерно-геометрических параметров 
титановой конструкции. При, казалось бы, небольшой разнице в линей-
ных величинах (приведенных выше) объемы контралатеральных орбит 
отличались в большей мере, и разница составила в среднем 12,9%, что 
дает возможность теоретического предположения о том, что игнориро-
вание данной разницы может приводить к развитию гипофтальма или 
энофтальма при «слепом» зеркальном наложении контралатеральных 

Таблица 2
Характеристика основных размеров орбиты кроликов по данным МСКТ и измерениям нативного 
черепа

Table 2
Characteristics of the main dimensions of the orbit of rabbits according to MSCT data and measurements of the native skull

Параметр орбиты
Размеры по МСКТ 
(расчет в программном 
средстве)

Размеры по МСКТ 
(послойный расчет)

Размеры нативной 
орбиты

Высота, мм 22,2±0,5 – 21,8±0,8
Ширина, мм 25,5±0,4 – 24,6±0,8
Глубина, мм 18,8±0,4 – 19,2±0,6
Объем, мм3 2280,8±45,6 2473,2±43,2 1987,7±46,5*

Примечание: * разница между показателями, полученными различными способами, р≤0,05.

Таблица 3
Разница основных размеров орбиты кроликов по данным МСКТ черепа при сравнении парных 
орбит

Table 3
The difference in the main dimensions of the orbit of rabbits according to MSCT of the skull when comparing paired orbits

Параметр орбиты Отклонения параметра 
Mmin-Mmax

Среднее значение отклонения 
параметра (M±m)

Высота, мм 0,5–1,4 0,77±0,2
Ширина, мм 0,5–1,4 0,94±0,4
Глубина, мм 0,1–1,6 0,83±0,6
Объем, мм3 45,6–456,8 293,7±26,5
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орбит друг на друга, при выборе размерно-геометрических параме-
тров имплантационной конструкции.

Отдельно изучалось строение нижней стенки орбиты, которая 
представлена соединительнотканной структурой. Измерение нижней 
стенки орбиты проводилось в нескольких направлениях. Одним из них 
было передне-заднее направление от дуги скуловой кости к челюстно-
му бугру (длина), которое в среднем составило 24,5±0,8 мм, и второе 
направление справа налево (ширина) в среднем составило 19,6±0,5 мм. 
Средняя величина площади нижней стенки составила 294,5±14,6  мм2. 
Направления измерения представлены на рис. 9.

Исходя из полученных результатов строения нижней стенки и ее 
размеров, были выбраны дизайн и размеры конструкции для устране-
ния дефекта нижней стенки орбиты, формируемого для имитации ее 
повреждения. Нижняя стенка выбрана из-за ее доступности для хирур-
гического вмешательства и хорошей визуализации при МСКТ. Кроме 
того, при использовании титановых конструкций для восстановления 
костных дефектов в области орбиты человека не происходит остеоин-
теграции имплантатов и остеогенеза самой кости, данное высказыва-
ние имеет как теоретическое, так и практическое экспериментальное 
доказательство. Поэтому выбор стенки орбиты, имеющей соединитель-
нотканную структуру, является оптимальным.

Предложенная для исследования конструкция представляла собой 
титановую эллипсовидную пластину (рис. 10) размером 15×10 мм, име-
ющую продольные или округлые перфорации и элементы для фиксации 
к краю орбиты. В  области орбиты конструкция находилась в течение 
120 дней с момента ее имплантации. Всем кроликам была выполнена 
прижизненная МСКТ орбит, которая позволила определить положение 
конструкции и состояние орбиты после формирования дефекта и им-
плантации (рис. 11, 12). На рис. 11, 12 представлены типичные картины 
орбиты и расположенной в них титановой конструкции. Выраженных 
воспалительных явлений в орбите и параорбитальных тканях не выяв-
лено, конструкции не оголялись и не смещались.

Рис. 9. КТ орбиты кролика (3D-реконструкция), 
направления измерения нижней стенки 
орбиты

Fig. 9. CT scan of the rabbit’s orbit (3D reconstruction), directions of 
measurement of the lower wall of the orbit

Рис. 10. Разработанный образец имплантата 
для закрытия дефекта стенки орбиты кролика

Fig. 10. Developed sample of an implant for closing a defect  
in the wall of the rabbit’s orbit

Моделирование повреждений стенок орбиты и определение размерно-геометрических параметров 
костного дефекта в эксперименте на кроликах
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Макроскопическая и гистологическая картины удаленных из ор-
бит кроликов конструкций показали, что вокруг них образовывалась 
соединительная ткань (капсула), которая была плотно интегрирована 
с окружающими тканями орбиты, и эта интеграция была более выра-
жена в имплантатах, имеющих округлые перфорации. В конструкциях, 
имеющих практически неперфорированную поверхность (щелевидные 
перфорации), капсула легко отделялась от поверхности имплантата. Это 
очередное практическое доказательство того факта, что для интегра-
ции конструкций в окружающие ткани необходимо наличие сквозных, 
свободных пор. Гистологическая картина представлена в табл. 4.

Рис. 11. КТ орбиты кролика, 2D-реконструкция 
на 120-е сутки после имплантации титановой 
конструкции с округлыми перфорациями

Fig. 11. CT scan of the rabbit’s orbit 2D reconstruction on day 
120 after implantation of a titanium structure with rounded 
perforations

Рис. 12. КТ орбиты кролика, 3D-реконструкция 
на 120-е сутки после имплантации титановой 
конструкции со щелевидными перфорациями

Fig. 12. CT scan of the rabbit’s orbit 3D reconstruction on day 
120 after implantation of a titanium construction with slit-like 
perforations

Таблица 4
Гистограмма морфогистологической картины окружающих титановые конструкции тканей  
на 120-е сутки после имплантации

Table 4
Histogram of the morphohistological picture of the tissues surrounding the titanium structures on the 120th day after implantation

Морфологические признаки
Группа титановых конструкций
Титановая конструкция  
с округлыми перфорациями

Титановая конструкция с ще-
левидными перфорациями

Рыхлая малоклеточная волокни-
стая соединительная ткань + ++

Плотная волокнистая соедини-
тельная ткань +++ +++

Лимфоцитарная клеточная 
инфильтрация +/– +/–

Кровеносные сосуды (с элемен-
тами крови) ++++ ++

Продуктивное воспаление – –
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Данные, представленные в табл. 4, показывают, что интеграцион-
ные процессы идут из окружающих тканей, образуется зрелая соеди-
нительная ткань и при наличии округлых перфораций в конструкции 
образуется достаточное количество кровеносных сосудов, которые 
предотвращают дегенерационные процессы в области нее. Таким об-
разом, стабильное положение конструкции определяется не только 
механической (винтовой) фиксацией, но и дополнительной соедини-
тельнотканной.

�� ВЫВОДЫ
1.	 Орбита кролика имеет как общие черты строения с глазницей че-

ловека, так и некоторые особенности, которые следует учитывать, 
планируя оперативные вмешательства.

2.	 Нижняя стенка орбиты кролика имеет соединительнотканную 
структуру, только наружный ее край имеет костное строение, что 
также нужно учитывать при планировании эксперимента.

3.	 Асимметричность строения орбит диктует необходимость раз-
работки дополнительного программного обеспечения аппаратов 
МСКТ для расчета костных дефектов орбиты и выбора размера кон-
струкции для устранения дефекта по данным поврежденной орби-
ты, а не по данным контралатеральной здоровой.

4.	 Разработанные титановые орбитальные конструкции хорошо визу-
ализируются при МСКТ орбит кроликов и стабильно располагаются 
в месте имплантации без признаков воспаления, оголения и оттор-
жения.

5.	 Установлено, что оценка объема орбиты с использованием разра-
ботанного программного средства в два раза точнее, чем при рас-
четах с применением тангенциального циркуля при использовании 
одинаковой формулы.
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Структура осложнений после проведения 
брахитерапии у пациентов с меланомой 
сосудистой оболочки глаза и роль 
отграничительной лазеркоагуляции  
в их профилактике
The Profiles of Morbidities Related to Brachytherapy Administered 
to Choroid Melanoma Patients and the Contribution of Delimiting 
Laser Photocoagulation to Their Prevention
______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Введение. К одному из основных осложнений лечения меланомы сосудистой оболочки 
глаза, или меланомы хориоидеи (МХ), относится ретинопатия и/или оптикоретинопатия. Вы-
раженность ретинопатии (РП) зависит от исходного уровня величины опухоли, подвергаю-
щейся лучевому или комбинированному методу лечения, локализации опухоли, площади воз-
действия ионизирующего излучения на оболочки глаза с опухолью, сопутствующей патологии 
в организме пациента.
Цель. Оценить структуру осложнений после брахитерапии (БТ) у пациентов с меланомой со-
судистой оболочки глаза и роль отграничительной лазеркоагуляции (ОЛК) в их профилактике.
Материалы и методы. Данные Белорусского канцер-регистра и истории болезни 383 паци-
ентов с клинически установленным диагнозом МХ глаза (C69.3 по МКБ-10) за 2000–2018 гг.  
в ретроспективном исследовании. ОЛК проводилась с 2010 г. Для БТ использовались 
β-офтальмоаппликаторы (β-ОА) с изотопами 106Ru+106Rh. Для оценки осложнений пациенты 
разделены на подгруппы по размерам опухоли: подгруппа А (n=117) – пациенты с базальным 
диаметром опухоли 7,2±1,4 мм и толщиной 3,2±1,3 мм; подгруппа Б (n=156) – 10,9±0,6 и 4,6±1,7; 
подгруппа В (n=110) – 13,9±1,5 и 5,8±1,6 мм. ОЛК – излучение желтого либо зеленого спектра 
(длина волны 532–577 нм) с использованием режима непрерывных импульсов, 2–4 рядами в 
шахматном порядке, диаметр пятна 200–500 мкм, длительность 100–200 мс, мощность 150–
250 мВт с интенсивностью коагулятов II–III степени. ОЛК проведена у 76 (19,8%) пациентов по-
сле БТ. Для сравнительной оценки групп использован двусторонний критерий Фишера.
Результаты. Зарегистрировано 79 (20,6%) пациентов с осложнениями после БТ. Из них РП, 
включая макулопатию и оптикопатию, у 40 (50,6%), вторичная глаукома у 12 (15,2%), токсиче-
ский увеит у 4 (5,1%), локальная отслойка сетчатки у 11 (13,9%), кровоизлияние в стекловидное 
тело у 12 (15,2%). Количество РП зависело от размера опухоли. Частота вторичных глауком, ло-
кальных отслоек сетчатки и кровоизлияний в стекловидное тело повышались с увеличением 
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размера опухоли. Анализ эффективности ОЛК при подготовке пациентов к БТ показал, что ко-
личество РП статистически значимо не уменьшилось. Их выраженность была меньше, отмеча-
лась положительная динамика на фоне местного применения глюкокортикостероидов. При 
развитии РП у пациентов после проведенной БТ к одному из компонентов лечения относится 
панретинальная лазерная коагуляция (ПРЛК) сетчатки. В группе после проведенной ОЛК толь-
ко 1 (1,3%) пациенту проведена ПРЛК сетчатки. Из 307 пациентов без ОЛК 27 (8,8%) пациентам 
потребовалась ПРЛК (р=0,009), что показывает эффективность ОЛК в профилактике РП и ОРП.
Выводы. Частота постлучевых осложнений возрастает с увеличением размеров опухоли. Пе-
ред началом специального лечения при применении ОЛК статистически значимо снижается 
частота развития РП, требующих ПРЛК сетчатки.
Ключевые слова: меланома сосудистой оболочки глаза, осложнения, брахитерапия, отграни-
чительная лазеркоагуляция, ретинопатия, профилактика.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Background. One of the main complications of the treatment of choroidal melanoma (CM) is 
retinopathy (RP) and/or opticoretinopathy. The intensity of retinopathy depends on the initial size of 
the tumor subjected to radiation or multimodality treatment, the tumor site, the ionizing radiation 
exposure area of choroid with tumor and concomitant disorders in the patient’s body.
Objective. Assessing the profiles of morbidities related to brachytherapy (BT) administered to 
choroid melanoma patients and the contribution of delimiting laser photocoagulation (DLP) to 
their prevention.
Materials and methods. The data of Belarusian Cancer Registry and case histories of 383 patients 
with clinically confirmed choroid melanoma diagnosis (ICD-10 C69.3) in the 2000–2018 period of 
time, the study being retrospective. DLP has been provided since 2010. Ophthalmic applicators 
with 106Ru+106Rh isotope (ß-ОА) were used for BT. The morbidities to be assessed, the patients 
were assigned to subgroups according to the tumor sizes: subgroup A (n=117) – 7.2±1.4 mm basal 
tumor diameter and 3.2±1.3 mm thickness; subgroup B (n=156) – 10.9±0.6 mm and 4.6±1.7 mm; 
subgroup C (n=110) – 13.9±1.5 mm and 5.8±1.6 mm, respectively. DLP: irradiation of the yellow 
or green spectrum (532–577nm wave length) in the continuous pulse mode, in two-four rows, 
checkerwise, with 200–500 µm spot diameter, 100–200 ms duration, 150–250 mW power and grade 
II–III coagulate intensity. DLP was administered to 76 (19.8%) patients after BT. The comparative 
assessment of the groups was performed using the two-sided Fisher’s test.
Results. The number of patients with complications following BT was 79 (20.6%). Of those patients, 
RP including maculopathy and opticopathy was in 40 (50.6%), secondary glaucoma in 12 (15.2%), 
toxic uveitis in 4 (5.1%), local retinal detachment in 11 (13.9%), hemorrhage in the vitreous body in 12 
(15.2%). RP amount depended on the tumor size. The incidence of secondary glaucoma, total retinal 
detachment and hemorrhage in the vitreous bodies was rising with tumor size increase. The analysis 
of DLP efficacy in patient preparation for BT demonstrated no statistically significant reduction 
in RP amount. They were of lower intensity, positive changes were noted with local application of 
glucocorticosteroids. In case of RP developing in patients after BT administered, one of the treatment 
components is panretinal laser coagulation (PRLC) of the retina. In the group of patients receiving DLP, 
only 1 (1.3%) patient underwent PRLC of the retina. Of 307 patients receiving no DLP, 27 (8.8%) were 
needed of PRLC (p=0.009), which is indicative of DLP efficacy in RP and ORP prevention.
Conclusion. The incidence of postradiation morbidity is rising with tumor size increase. The 
employment of DLP prior to the start of the special treatment provides a statistically significant 
reduction in the incidence of RP development requiring PRLC of the retina.
Keywords: choroid melanoma, morbidities, brachytherapy, delimiting laser photocoagulation, 
retinopathy, prevention.
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�� ВВЕДЕНИЕ
Меланома сосудистой оболочки глаза, или меланома хориоидеи 

(МХ), относится к злокачественным опухолям и способна к метастази-
рованию, приводящему пациента к фатальному исходу. Выбор метода 
лечения МХ основан на размере опухоли. Важную роль играют как тол-
щина опухоли, так и ее базальный диаметр, локализация относительно 
важных анатомических структур (макула, папилломакулярный пучок, 
диск зрительного нерва (ДЗН), цилиарное тело), степень пигментации 
опухоли, особенность васкуляризации, наличие некрозов в ткани опу-
холи, отслойки сетчатки, дегенеративных изменений в сетчатке, диа-
бетических или гипертонических изменений в оболочках глаза. В лече-
нии используются лазерные методы: фотодинамическая терапия (ФДТ), 
транспупиллярная термотерапия (ТТТ), брахитерапия (БТ), гамма-нож, 
протонотерапия, эндорезекция, комбинированные методы лечения 
[1–3]. Одним из лучших методов лечения МХ во всем мире признана 
брахитерапия [4–7]. Однако использование БТ в ряде случаев приводит 
к развитию осложнений в оболочках глазного яблока. К одним из ос-
новных осложнений лечения МХ относятся ретинопатия, макулопатия 
и/или оптикоретинопатия. Актуальной является разработка методов, 
препятствующих их развитию.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценить структуру осложнений и роль отграничительной лазерной 

коагуляции после проведения брахитерапии с изотопами 106Ru+106Rh у 
пациентов с меланомой сосудистой оболочки глаза.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Критериями включения в исследование послужили данные о паци-

ентах с клинически установленным диагнозом меланомы сосудистой 
оболочки глаза (C69.3 по МКБ-10). Период наблюдения – с декабря  
2000 г. по декабрь 2018 г.

Группу после проведенной БТ составили 383 пациента с распростра-
ненностью опухоли сТ1–3N0M0. Из группы исключены 5 пациентов в 
связи с нарушением сроков динамического наблюдения. Характеристи-
ка групп пациентов представлена в табл. 1.

Для проведения БТ использовались бета-офтальмоаппликаторы  
(β-ОА) с изотопами 106Ru+106Rh. Расчетная доза на вершину опухоли при 
установке β-ОА составляла 120–130 Гр и 100–110 Гр при локализации 
опухоли в зоне ДЗН. Комбинированное лечение включало ТТТ, ФДТ 
и БТ. Транспупиллярная термотерапия проводилась с использовани-
ем диодного лазера с длиной волны 869 нм и мощностью излучения  
200–800 мВт. Диаметр лазерного пятна составил от 1 до 3 мм, время экс-
позиции – 60 сек. Фотодинамическая терапия проводилась лазером 
мощностью 600 мВт/см2 и лазерным пятном диаметром от 1 до 3 мм в 
течение 60 сек. на одно поле, энергия пятна – 50 Дж/см2. Воздействию 
подвергалась вся поверхность опухоли, располагая поля «черепице- 
образно», от периферии к вершине опухоли, с перекрытием полей. Рас-
четная доза на вершину опухоли при комбинированном лечении с при-
менением БТ составляла 110 Гр.
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Для оценки осложнений пациенты были разделены на подгруппы 
по размерам опухоли: подгруппа А (n=117) с базальным диаметром опу-
холи 7,2±1,4 мм и толщиной 3,2±1,3 мм; подгруппа Б (n=156) – 10,9±0,6 
и 4,6±1,7; подгруппа В (n=110) – 13,9±1,5 и 5,8±1,6 мм соответственно.

Локализация заднего края опухоли относительно важных анато-
мических структур (диска зрительного нерва и макулы) определялась 
как: прилежит к ДЗН менее 3 мм; отстоит более 3 мм от ДЗН; прилежит 
к макуле менее 3 мм; отстоит от макулы более 3 мм; локализуется на 
периферии.

Отграничительная лазеркоагуляция сетчатки вокруг опухоли вы-
полнялась излучением желтого либо зеленого спектра (длина волны 
532–577 нм) с использованием режима непрерывных импульсов. Ла-
зерная коагуляция сетчатки производилась 2–4 рядами в шахматном 
порядке, не доводя отграничение до сливного характера. Диаметр 
пятна 200–500 мкм, длительность импульса 100–200 мс при мощно-
сти лазерного излучения 150–250 мВт с интенсивностью коагулятов  
II–III степени на расстоянии одного диаметра диска зрительного нерва 
от края меланомы сосудистой оболочки глаза. Отбор пациентов для 
проведения отграничительной лазерной коагуляции проводился од-
ним специалистом на основании локализации опухолевого края отно-
сительно зоны макулы, папилломакулярного пучка и диска зрительного 
нерва. При сравнительной оценке групп использовался двусторонний 
критерий Хи-квадрат (χ2).

Таблица 1
Характеристика групп пациентов

Показатели БТ (n=383)

Пол
Мужчин 159
Женщин 224

Средний возраст 58,6±13,7
T1 38 (9,9%)
T2 302 (78,9%)
T3 43 (11,2%)
Отграничительная лазеркоагуляция 76 (19,8%)
Панретинальная лазеркоагуляция 27 (7,1%)
Первично-множественные опухоли 63 (16,5%)

Table 1
Characterization of patient groups

Factors BT (n=383)

Gender
Male 159

Female 224

Median age 58.6±13.7

T1 38 (9.9%)

T2 302 (78.9%)

T3 43 (11.2%)

Delimiting laser photocoagulation 76 (19.8%)

Panretinal laser coagulation 27 (7.1%)

Multiple primary tumors 63 (16.5%)

Структура осложнений после проведения брахитерапии у пациентов с меланомой сосудистой оболочки 
глаза и роль отграничительной лазеркоагуляции в их профилактике
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�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Всего в группе после проведенной БТ зарегистрированы 79 (20,6%) 

пациентов с осложнениями. Из них постлучевая ретинопатия (РП), 
включая макулопатию и оптикопатию, развилась у 40 (10,4%) пациен-
тов; вторичная глаукома – у 12 (3,1%); токсический увеит – у 4 (1,1%); ло-
кальная отслойка сетчатки – у 11 (2,9%); кровоизлияние в стекловидное 
тело – у 12 (3,1%). У 28 пациентов постлучевая РП развилась в течение  
1 года после лечения, на 2-м году – у 5 пациентов, на 3-м году наблюде-
ния – у 5 пациентов. В табл. 2 представлено распределение осложнений 
по группам.

Количество ретинопатий, включая макулопатию и оптикопатию, за-
висело от размера опухоли. Частота развития вторичных глауком, ло-
кальных отслоек сетчатки и кровоизлияний в стекловидное тело с уве-
личением размера опухоли повышалась.

У 50 (63,3%) пациентов с осложнениями опухоли локализовались за 
экватором глазного яблока (задний полюс), у 29 – в преэкваториальной 
зоне. В табл. 3 представлено распределение осложнений в группах в за-
висимости от локализации опухоли в сосудистой оболочке глаза.

В подгруппе А из 25 осложнений наибольшее их количество (11 
(29,7%)) приходится на область, когда задний край опухоли прилежит 

Таблица 2
Распределение осложнений по группам в зависимости от размеров опухоли

Показатель 
Группы, общее количество осложнений
А (n=117) Б (n=156) В (n=110)

Количество пациентов с осложнениями 
(% от всех пациентов группы) 25 (21,4%) 26 (16,7%) 28 (25,4%)

Базальный размер (мм) 7,2±1,4 10,9±0,6 13,9±1,5
Толщина (мм) 3,2±1,3 4,6±1,7 5,8±1,6
Ретинопатия (включая макулопатию, 
оптикопатию) 17 (14,5%) 12 (7,7%) 11 (10,0%)

Вторичная глаукома 2 (1,7%) 4 (2,6%) 6 (5,4%)
Токсический увеит 2 (1,7%) 2 (1,2%) –
Локальная отслойка сетчатки 1 (0,9%) 4 (2,6%) 6 (5,4%)
Кровоизлияние в стекловидное тело 3 (2,6%) 4 (2,6%) 5 (4,6%)
р>0,05

Table 2
Group distribution of morbidities depending on the tumor size

Factor
Groups, total amount of morbidities

A (n=117) B (n=156) C (n=110)

Number of patients with morbidities
(% of all patients of the group) 25 (21.4%) 26 (16.7%) 28 (25.4%)

Basal size (mm) 7.2±1.4 10.9±0.6 13.9±1.5

Thickness (mm) 3.2±1.3 4.6±1.7 5.8±1.6

Retinopathy (including maculopathy. opticopathy) 17 (14.5%) 12 (7.7%) 11 (10.0%)

Secondary glaucoma 2 (1.7%) 4 (2.6%) 6 (5.4%)

Toxic uveitis 2 (1.7%) 2 (1.2%) –

Local retinal detachment 1 (0.9%) 4 (2.6%) 6 (5.4%)

Hemorrhage in the vitreous body 3 (2.6%) 4 (2.6%) 5 (4.6%)

p>0.05
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Таблица 3
Распределение осложнений по подгруппам в зависимости от локализации и размера опухоли в 
сосудистой оболочке глаза

Локализация опухоли, р

Подгруппы
А (n=117) Б (n=156) В (n=110)
Количество 
пациентов

Количество 
пациентов

Количество 
пациентов

всего с осложнени-
ями всего с осложнени-

ями всего с осложне-
ниями

Задний край опухоли при-
лежит к ДЗН менее 3 мм 

37
(31,6%)

11 
(29,7%)

39 
(25,0%)

4
(10,3%) 17

(15,5%)
2
(11,8%)

р
р=0,034
р>0,05

Задний край опухоли отсто-
ит от ДЗН более 3 мм 

27 
(23,1%)

4 
(14,8%)

43
(27,6%)

6
(13,9%)

29
(26,4%)

5
(17,2%)

р р>0,05
Задний край опухоли при-
лежит к макуле менее 3 мм

20 
(17,1%)

3 
(15,0%)

32
(20,5%)

8
(25,0%)

18
(16,4%)

7
(38,9%)

р р>0,05
Задний край опухоли отсто-
ит от макулы более 3 мм

18 
(15,4%)

4 
(22,2%)

25
(16,0%)

4
(16,0%)

31
(28,4%)

7
(22,6%)

р р>0,05
Опухоль локализуется на 
периферии

15 
(12,8%)

3 
(20,0%)

17
(10,9%)

4
(23,5%)

15
(13,6%)

7
(46,7%)

р р>0,05
Всего 117 25 (21,4%) 156 26 (16,7%) 110 28 (25,5%)
р р>0,05

Table 3
Subgroup distribution of morbidities depending on the tumor site and choroid tumor size

Tumor site, factor, p

Subgroups

A (n=117) B (n=156) C (n=110)

Number of patients Number of patients Number of patients

total with morbidities total with morbidities total with morbidities

The posterior tumor margin 
borders on disk of optic nerve 
(DON) less than 3 mm

37
(31.6%)

11 
(29.7%)

39 
(25.0%)

4
(10.3%)

17
(15.5%)

2
(11.8%)

p
P=0.034

p>0.05

The posterior tumor margin is 
spaced away from DON more 
than 3 mm

27 (23.1%) 4 
(14.8%)

43
(27.6%)

6
(13.9%)

29
(26.4%)

5
(17.2%)

p P>0.05

The posterior tumor margin 
borders on macula less than 
3 mm

20 (17.1%) 3 
(15.0%)

32
(20.5%)

8
(25.0%)

18
(16.4%)

7
(38.9%)

p p>0.05

The posterior tumor margin is 
spaced away from macula more 
than 3 mm

18 (15.4%) 4 
(22.2%)

25
(16.0%)

4
(16.0%)

31
(28.4%)

7
(22.6%)

p p>0.05

Peripheral location of the tumor 15 (12.8%) 3 
(20.0%)

17
(10.9%)

4
(23.5%)

15
(13.6%)

7
(46.7%)

p p>0.05

Total 117 25 (21.4%) 156 26 (16.7%) 110 28 (25.5%)

p p>0.05

Структура осложнений после проведения брахитерапии у пациентов с меланомой сосудистой оболочки 
глаза и роль отграничительной лазеркоагуляции в их профилактике
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к ДЗН менее 3 мм. В подгруппах Б и В, когда задний край опухоли при-
лежит к ДЗН менее чем 3 мм, осложнения распределились равномерно. 
Статистически значимых различий не выявлено при сравнении групп А, 
Б и В (р=0,067). При сравнении групп А и Б и локализации опухоли менее 
3 мм от ДЗН статистически значимо имеет место увеличение количества 
осложнений в зависимости от размера опухоли (р=0,034).

Отграничительная лазерная коагуляция (ОЛК) за две недели до 
начала БТ проведена 76 (19,8%) пациентам, из них в группе А было 26 
(22,2%) пациентов, в группе Б – 31 (19,9%), в группе В – 19 (17,7%). ОЛК 
не проводилась у 307 (81,2%) пациентов. В табл. 4 представлен сравни-
тельный анализ осложнений у пациентов с отграничительной лазерной 
коагуляцией и без нее.

При развитии ретинопатий, особенно оптикоретинопатий, у пациен-
тов после проведенной БТ к одному из компонентов лечения относится 
панретинальная лазерная коагуляция (ПРЛК) сетчатки. В группе после 
проведенной ОЛК только 1 (1,3%) пациенту проведена панретинальная 
лазерная коагуляция сетчатки. Из 307 пациентов без ОЛК 27 (8,8%) по-
требовалась ПРЛК сетчатки (р=0,009), что показывает эффективность 
ОЛК в профилактике ретинопатий и оптикоретинопатий.

К осложнениям БТ относится постлучевая ретинопатия, которая 
является прогрессирующим хроническим заболеванием, вызываемым 

Таблица 4
Сравнительный анализ осложнений у пациентов с отграничительной лазерной коагуляцией 
и без нее

Показатель 
Подгруппы, общее количество пациентов, количество осложнений, %
А (n=117),
n=25 (21,4%)

Б (n=156),
n=26 (16,7%)

В (n=110),
n=28 (25,5%)

Базальный размер (мм) 7,2±1,4 10,9±0,6 13,9±1,5
Толщина (мм) 3,2±1,3 4,6±1,7 5,8±1,6

ОЛК
n=25

без ОЛК
n=92

ОЛК
n=30

без ОЛК
n=126

ОЛК
n=19

без ОЛК
n=91

Ретинопатия (включая 
макулопатию, оптико-
патию)

3
(12,0%) 14 (15,1%) 2

(6,7%)
10
(8,1%)

4
(21,1%)

7
(7,7%)

р 0,686 0,815 0,078

Вторичная глаукома 0 2
(2,2%) 0 4

(3,2%) 2 (10,5%) 4
(4,4%)

р 0,458 0,323 0,285

Токсический увеит 1
(4,0%)

1
(1,1%) 0 2

(9,1%) 0 0

р 0,320 0,488 –
Локальная отслойка 
сетчатки 0 1

(1,1%)
1
(3,3%)

3
(1,6%) 0 6

(6,6%)
р 0,601 0,767 0,230
Кровоизлияние в сте-
кловидное тело 0 3

(3,3%)
1
(3,3%)

3
(2,4%) 0 5

(5,5%)
р 0,361 0,767 0,296

Анализ эффективности 
отграничительной 
лазерной коагуляция 
при подготовке 
пациентов к БТ 
показал, что 
количество 
ретинопатий, включая 
макулопатию, 
оптикопатию, 
статистически 
значимо не 
уменьшилось. Однако 
их выраженность 
была меньше, а также 
отмечалась быстрая 
положительная 
динамика на фоне 
местного применения 
глюкокортико-
стероидов.
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ионизирующим излучением, характеризуется поражением эндоте-
лия сосудов и отеком макулы, диска зрительного нерва и пролифера-
тивной ретинопатией сетчатки [8]. Ретинопатия приводит к измене-
нию кровотока в сетчатке и хориоидее и насыщению их кислородом.  
Rose K. et al. показали, что среднее значение общего кровотока в глазу с 
ретинопатией значительно ниже по сравнению со здоровым глазом [9]. 
Артериальное и венозное насыщение кислородом крови выше в глазу 
с ретинопатией. Ионизирующее излучение влияет на эти показатели и 
клинически проявляется, подобно быстро развивающейся диабетиче-
ской ретинопатии.

Пятилетняя и десятилетняя частота пролиферативной ретинопа-
тии – 24% и 32%; макулопатии – 56% и 65%; оптикопатии – 61% и 77%; 
катаракты – 66% и 80%; неоваскулярной глаукомы – 15% и 22%; кро-
воизлияния в стекловидное тело – 35% и 42%; вторичной энуклеации – 
16% и 26%. Брахитерапия при юкстапапиллярной МХ обычно приводит 
к ретинопатии и оптикопатии, но сохранить глазное яблоко в период 
наблюдения 5 лет удалось у 84% пациентов. Однако БТ остается вариан-
том выбора при лечении юкстапапиллярной меланомы [7].

По данным Бровкиной А.Ф. и Stoffelns B.M. et аl., возникновение ос-
ложнений и их характер зависят от размеров МХ, количества проведен-
ных сеансов терапии и предшествующего лечения [10, 11]. Необходимо 
определение четких показаний к методу лечения МХ и выявления фак-
торов, способствующих предотвращению возможных осложнений. 

Бровкина А.Ф. с соавт. отмечают, что осложнения после проведен-
ной БТ в научной литературе представлены недостаточно в связи с раз-
личными периодами наблюдения [12]. Изучены 200 пациентов с МХ. 
Период наблюдения составил 9,84±6,16 года. Проводилась БТ с изото-
пами 106Ru. Период наблюдения за 83% пациентов составил 5 лет. Ос-
ложнения возникли у 68,5% пациентов. Частота осложнений зависит от 

Table 4
Comparative analysis of complications in patients with and without delimiting laser photocoagulation

Tumor site, p
Subgroups, total number of patients, amount of morbidities, %

А (n=117),
n=25 (21.4%)

B (n=156),
n=26 (16.7%)

C (n=110),
n=28 (25.5%)

Basal size (mm) 7.2±1.4 10.9±0.6 13.9±1.5

Thickness (mm) 3.2±1.3 4.6±1.7 5.8±1.6

with 
DLP
n=25

without DLP 
n=92

with DLP
n=30

without DLP
n=126

with 
DLP n=19

without DLP 
n=91

Retinopathy (including 
maculopathy, opticopathy)

3
(12.0%)

14
(15.1%)

2
(6.7%)

10
(8,1%)

4
(21,1%)

7
(7,7%)

p 0.686 0.815 0.078 

Secondary glaucoma 0 2
(2.2%) 0 4

(3,2%)
2
(10,5%)

4
(4,4%)

p 0.458 0.323 0.285

Toxic uveitis 1
(4.0%)

1
(1.1%) 0 2

(9,1%) 0 0

p 0.320 0.488

Local retinal detachment 0 1
(1.1%) 1 (3.3%) 3

(1,6%) 0 6
(6,6%)

p 0.601 0.767 0.230

Hemorrhage in the vitreous body 0 3
(3.3%) 1 (3.3%) 3

(2,4%) 0 5
(5,5%)

p 0.361 0.767 0.296

Структура осложнений после проведения брахитерапии у пациентов с меланомой сосудистой оболочки 
глаза и роль отграничительной лазеркоагуляции в их профилактике
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размера опухоли и ее локализации. Менее частыми были осложнения у 
пациентов с толщиной опухоли 5 мм или менее.

Caminal J.M. et al. сравнили методику транссклеральной резекции, 
выполненной без гипотензивной анестезии, с БТ с изотопами 125I при 
лечении МХ [13]. Наиболее частые осложнения в группе БТ: ретинопа-
тия (45,3%), неоваскулярная глаукома (28,3%), макулярный отек (24,5%), 
регматогенная отслойка сетчатки (21,1%), глазная гипертензия (21,1%) и 
субмакулярные кровоизлияния (15,8%) после эндорезекции.

В исследованиях, проведенных Collaborative Ocular Melanoma Study 
(COMS), приведены сравнительные результаты БТ с изотопами 106Ru и 
125I [2, 5]. Оптикопатия зарегистрирована у 6,7%, ретинопатия – у 20% 
и катаракта – у 33% пациентов. Авторы отмечают, что лучевые ослож-
нения возникали несколько реже в группе пациентов после БТ с ап-
пликаторами 106Ru по сравнению с пациентами, которые получали БТ с 
изотопами 125I. В COMS-исследовании оценено лечение 650 пациентов, 
которым проведена БТ с 125I. Зарегистрированы следующие осложне-
ния: макулярные микроаневризмы (75,6%), макулярное просачивание 
контрастного вещества по ангиографической картине (75,1%) и гипер- 
флуоресценция диска зрительного нерва (62,8%). Среднее число изме-
нений на глазном дне значительно увеличивалось с периодом наблю-
дения максимум до 7 признаков за 8 лет. Неоваскуляризация ДЗН через  
5 лет составила 5,2%, оптикопатия – 27,4%. Прогностическими фактора-
ми для распространенных и тяжелых изменений заднего полюса яви-
лись диабет, локализация опухоли вблизи как зрительного нерва, так и 
зоны макулы (а это аваскулярная зона), большая доза лучевой нагрузки 
на макулу и ДЗН. Количество и степень выраженности ретинопатии и 
оптикопатии после БТ с изотопами 125I увеличились через 8 лет наблю-
дения. Полученные авторами результаты подтверждают, что диабет, ло-
кализация опухоли вблизи как ДЗН, так и зоны макулы и большая доза 
лучевой нагрузки на макулу и ДЗН относятся к факторам, которые в до-
полнение к лучевой терапии могут способствовать патологическим из-
менениям в заднем полюсе глаза.

Miguel D. et al. проанализировали лечение 243 пациентов с МХ с ис-
пользованием БТ 125I [6]. При медиане наблюдения в 73,9 месяца через 
3 и 5 лет ретинопатия развилась у 59% и 48% соответственно; у 71% и 
55% – катаракта; у 63% и 57% – отслойка сетчатки; у 88% и 79% – опти-
копатия; у 87% и 83%, – кровоизлияние в стекловидное тело; у 92% и 
89% – неоваскулярная глаукома. Авторы делают вывод о том, что разме-
ры и локализация опухоли и БТ способствуют вторичным изменениям 
в оболочках глаза. Необходимо повышать клиническую оптимизацию 
радиобиологических доз, доставляемых к опухоли и окружающим нор-
мальным структурам глаза.

Finger P.T. et al. сообщили о 66 пациентах с МХ, получавших БТ [14]. 
Лучевая ретинопатия развилась у 50 пациентов, при этом для регрес-
сии 45 из них были подвергнуты лазерной фотокоагуляции клинически 
выраженной лучевой ретинопатии. Консервативная терапия проведена  
16 пациентам, у которых был высокий риск развития ретинопатии. 
Авторы отмечают, что лучевая ретинопатия проявляется в среднем 
через 26 месяцев после БТ. Лазерная фотокоагуляция позволила по-
лучить регрессию лучевой ретинопатии у 29 (64,4%) из 45 пациентов.  
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До клинических проявлений ретинопатии лазерная коагуляция прове-
дена 16 пациентам. Радиационная макулопатия развилась у 1 пациента 
и у 2 – ретинопатия без макулопатии, в связи с чем проведена дополни-
тельная лазерная фотокоагуляция, позволившая регрессировать луче-
вую ретинопатию. Авторы констатируют, что раннее лечение лучевой 
ретинопатии представляется более эффективным.

Tarmann L. et аl. проанализировали лечение 143 пациентов с МХ 
после БТ (106Ru) [4]. Медиана наблюдения 37,9 месяца. Риск возникно-
вения постлучевой ретинопатии в заднем полюсе глаза через 12, 24 и 
48 месяцев после лечения составил 3,1%, 6,7% и 18,3%; у 18,3%, 27,1%  
и 42,6% – постлучевая макулопатия, у 16,5%, 21,0% и 32,8% – оптикопа-
тия соответственно. Риск развития отслойки сетчатки после лечения со-
ставил 14,7%, 14,7% и 17,4% в 12, 24 и 48 месяцев соответственно. Кро-
воизлияние в стекловидное тело, возникшее после лечения, составило 
6,2%, 8,1% и 12,7%, а развитие вторичной неоваскуляризации – 15,4%, 
17,4% и 19,0%. У одного пациента наблюдался некроз склеры.

По литературным данным, основными осложнениями, развивающи-
мися в оболочках глазного яблока после лучевой терапии МХ, являются 
ретинопатия и/или оптикоретинопатия, и, по данным ряда авторов, со-
ставляют от 68,5% до 75% за период наблюдения 10 лет [7, 12]. Таким об-
разом, дать сравнительную оценку осложнений, учитывая разные кри-
терии и периоды наблюдения пациентов, затруднительно [7, 9, 12, 15].

Постлучевая ретинопатия впоследствии приводит к снижению 
остроты зрения, вплоть до полной ее потери, и даже к потере органа. 
Размер, локализация опухоли, степень пигментации, доза лучевой на-
грузки и сопутствующая патология (сахарный диабет, гипертоническая 
болезнь) влияют на частоту развития осложнений [13, 14].

По нашим данным, после проведенной БТ зарегистрировано  
79 (20,6%) пациентов с осложнениями. Из них постлучевая ретинопа-
тия, включая макулопатию и оптикопатию, развилась у 40 (10,4%) паци-
ентов; вторичная глаукома – у 12 (3,1%); токсический увеит – у 4 (1,1%); 
локальная отслойка сетчатки – у 11 (2,9%); кровоизлияние в стекловид-
ное тело – у 12 (3,1%). У 28 пациентов постлучевая ретинопатия разви-
лась в течение 1 года после лечения, на 2-м году наблюдения – у 5 па-
циентов, на 3-м году – у 5 пациентов. В нашем исследовании количество 
осложнений статистически значимо увеличивалось с увеличением раз-
меров опухоли. Также частота осложнений была выше при локализации 
заднего края опухоли у ДЗН (р=0,034).

Профилактика осложнений после лучевой терапии у пациентов с 
меланомой сосудистой оболочки глаза играет важную роль. При про-
ведении профилактических мероприятий этим пациентам выражен-
ность постлучевых осложнений на фоне терапии глюкокортикоидными 
лекарственными средствами статистически меньше по сравнению с 
пациентами, которые были пролечены без применения ОЛК (р=0,009). 
Учитывая результаты анализа ретроспективных данных, необходимо 
проведение проспективных исследований, направленных на анализ 
ОЛК как возможного компонента предварительной ретинальной ла-
зерной коагуляции в профилактике постлучевых осложнений в сетчат-
ке и сосудистой оболочке глаза.

Структура осложнений после проведения брахитерапии у пациентов с меланомой сосудистой оболочки 
глаза и роль отграничительной лазеркоагуляции в их профилактике



293«Офтальмология. Восточная Европа», 2021, том 11, № 3

Оригинальные исследования

�� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Частота постлучевых осложнений возрастает с увеличением разме-

ров опухоли. Перед началом специального лечения пациентам с мела-
номой сосудистой оболочки глаза при применении отграничительной 
лазеркоагуляции значительно снижается частота развития ретинопа-
тии, требующей панретинальной лазерной коагуляции сетчатки.
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К вопросу о диагностике степени тяжести 
бактериальных кератитов у пациентов  
с сахарным диабетом
On the Diagnosis of the Severity of Bacterial Keratitis in Patients 
with Diabetes Mellitus

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Введение. Сахарный диабет (СД) является фактором риска воспалительных заболеваний 
роговицы, которые характеризуются более тяжелым течением, чаще приводят к опасным 
последствиям и имеют клинические особенности.
Цель работы – повысить эффективность диагностики степени тяжести бактериального кера-
тита у больных с СД 1-го типа.
Материалы и методы. В исследование были включены 62 пациента (62 глаза) c бактериаль-
ными кератитами и СД 1-го типа основной группы и 43 пациента (43 глаза) с бактериальными 
кератитами без СД контрольной группы при первичном обращении к врачу, до проведения 
лечения. Диагноз бактериального кератита был установлен на основе характерной клиниче-
ской картины заболевания и подтвержден бактериологически. Кроме стандартных, методы 
офтальмологического исследования включали бактериологическое исследование, флюорес-
цеиновый тест, ОКТ переднего отрезка глаза, бесконтактное исследование чувствительности 
роговицы. 
Результаты. На основе анализа клинических особенностей заболевания нами была разрабо-
тана схема для определения степени тяжести бактериальных кератитов, которая включает 8 
признаков (локализация заболевания, степень воспалительной реакции в передней камере 
глаза, степень перикорнеальной инъекции, размер и глубина язвенного дефекта роговицы, 
инфильтрация и отек роговицы, степень снижения среднего порога чувствительности рого-
вицы), каждый из которых в зависимости от тяжести оценивают в баллах (0–3). Максимальная 
сумма баллов, согласно предложенной нами схеме, равна 24. I степень тяжести бактериальных 
кератитов определяют при общей сумме баллов ≤14, II степень – 15–21, III степень – ≥22 и 
угрозе потери глаза как органа. Согласно предложенной нами схеме у 56,5% пациентов с СД 
и бактериальным кератитом отметили I степень тяжести бактериальных кератитов, у 35,5% – II 
степень, у 8,0% – III степень. У пациентов без СД: 53,5% – I степень тяжести бактериальных ке-
ратитов; 39,5% – II степень; 7% – III степень. 
Выводы. Разработанная схема определения степени тяжести бактериальных кератитов эф-
фективна для клинической диагностики состояния пациентов с СД. У пациентов с СД чаще 
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�� ВВЕДЕНИЕ
Сахарный диабет (СД) является фактором риска воспалительных за-

болеваний роговицы, которые характеризуются более тяжелым течени-
ем, чаще приводят к опасным последствиям и имеют клинические осо-
бенности [1–4]. Известно, что у пациентов с СД отмечаются нарушения 
нейротрофического состояния роговицы за счет диабетической нейро-
патии роговицы, которая является локальным проявлением диабетиче-
ской полинейропатии (ДПН) [5, 6]. 

Существуют многочисленные классификации кератитов по степени 
тяжести [7–10], однако в настоящее время нет общепринятой. Ни одна 
существующая классификация не учитывает нейротрофическое со-
стояние роговицы, которое может влиять на процесс ее заживления, 

всего (56,5%) отмечается I степень тяжести бактериальных кератитов, II и III степени тяжести 
диагностируют в 1,6 и 7,1 раза реже соответственно.
Ключевые слова: бактериальный кератит, сахарный диабет, диагностика степени тяжести 
бактериальных кератитов.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Introduction. Diabetes mellitus (DM) is a risk factor for corneal inflammatory diseases, which are 
characterized by a more severe course, often lead to severe consequences and have clinical features.
The purpose was to improve the efficiency of diagnostics of the severity of bacterial keratitis in 
patients with type 1 diabetes mellitus. 
Materials and methods. The study included 62 patients (62 eyes) with bacterial keratitis and type 
1 diabetes mellitus the main group and 43 nondiabetic patients (43 eyes) with bacterial keratitis 
of the control group at the initial visit to the doctor before treatment. The diagnosis of bacterial 
keratitis was established on the basis of the characteristic clinical picture of the disease and was 
confirmed bacteriologically. In addition to standard, ophthalmic examination methods included 
bacteriological examination, fluorescein test, OCT of the anterior eye segment, non-contact 
examination of corneal sensitivity.
Results. Based on the analysis of the clinical features of the disease, we developed a scheme for 
determining the severity of bacterial keratitis, which includes 8 signs (localization of the disease, 
the degree of inflammatory reaction in the anterior chamber of the eye, the degree of pericorneal 
injection, the size and depth of the corneal ulcer, infiltration and edema of the cornea, the degree of 
decrease in the average threshold of corneal sensitivity), each of which, depending on the severity, 
is evaluated in points (0–3). The maximum amount of points, according to our proposed scheme, is 
24 points. I degree of severity of bacterial keratitis is determined with a total score of ≤14, II degree 
– 15–21, III degree – ≥22 and the threat of loss of the eye as an organ. According to our proposed 
scheme, 56.5% of DM patients with bacterial keratitis had I degree of severity of bacterial keratitis, 
35.5% of patients – II degree, 8.0% of patients – III degree. In nondiabetic patients 53.5% of patients 
with bacterial keratitis had I degree of severity of bacterial keratitis, 39.5% of patients – II degree, 
7.0% of patients – III degree.
Conclusions. The developed scheme for determining the severity of bacterial keratitis is effective 
for the clinical diagnosis of the state of patients with diabetes. DM patients most often (56.5%) have 
I degree of severity of bacterial keratitis, II and III severity are diagnosed 1.6 and 7.1 times less often, 
respectively. 
Keywords: bacterial keratitis, diabetes mellitus, diagnosis of the severity of bacterial keratitis.

_________________________________________________________________________________________________
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длительность заболевания и последствия лечения. По нашему мнению, 
дальнейшего изучения требуют вопросы разработки схемы для опре-
деления степени тяжести бактериальных кератитов с учетом снижения 
чувствительности роговицы, которая даст возможность более полно 
охарактеризовать воспалительный процесс и определиться с лечением 
и прогнозом заболевания у пациентов с СД. 

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Повысить эффективность диагностики степени тяжести бактериаль-

ного кератита у пациентов с СД 1-го типа.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 62 пациента (62 глаза) c бактери-

альными кератитами и СД 1-го типа основной группы и 43 пациента (43 
глаза) с бактериальными кератитами без СД контрольной группы при 
первичном обращении к врачу, до проведения лечения. Диагноз бак-
териального кератита был установлен на основе характерной клиниче-
ской картины заболевания и подтвержден бактериологически. 

Исследование выполнялось в соответствии с Хельсинской деклара-
цией, разрешение на его проведение получено на заседании комиссии 
по вопросам этики и биоэтики Харьковского национального медицин-
ского университета от 5 декабря 2018 г. (протокол № 11).

Среди пациентов с СД и бактериальным кератитом основной группы 
было 43,5% женщин (27 человек), 56,5% мужчин (35 человек), возраст ко-
лебался от 18 до 49 лет, в среднем составлял 30,9±8,4 года. Длительность 
СД до 5 лет отмечалась у 12,9% пациентов (8 человек), от 5 до 10 лет –  
у 45,2% (28 человек), выше 10 лет – у 41,9% (26 человек). У 19,4% паци-
ентов (12 человек) СД был компенсированным (НbА1с<7,1%), у 29% (18 
человек) – субкомпенсированным (НbА1с – 7,1–7,5%), у 51,6% (32 челове-
ка) – декомпенсированным (НbА1с>7,5%). У всех пациентов с СД невро-
логом была диагностирована ДПН: асимптоматическая стадия – 27,4% 
пациентов (17 человек), симптоматическая – 33,9% (21 человек) и стадия 
с нарушением работоспособности – 38,7% пациентов (24 человека), со-
гласно Международной классификации ДПН по степени тяжести [11]. 

Среди пациентов с бактериальными кератитами без СД контроль-
ной группы было 41,9% женщин (18 человек), 58,1% мужчин (25 чело-
век), возраст колебался от 18 до 50 лет, в среднем составлял 32,7±8,4 
года. Таким образом, основная и контрольная группа были сопостави-
мы по полу и возрасту. 

Кроме стандартных (визометрия, тонометрия, биомикроскопия 
переднего и заднего отделов глаза с помощью щелевой лампы), мето-
ды офтальмологического исследования включали бактериологическое 
исследование, флюоресцеиновый тест, ОКТ переднего отрезка глаза на 
аппарате TOPCON 3D OCT-2000, бесконтактное исследование чувстви-
тельности роговицы.

Бесконтактное исследование чувствительности роговицы осущест-
вляли с помощью разработанного нами устройства [12]. Исследования 
проводили в определенных 9 точках, затем рассчитывали средний по-
рог чувствительности роговицы. Использовали следующие параметры: 
диаметр отверстия для выхода струи воздуха 0,5 мм; длительность 
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импульса 1 с; расстояние до поверхности роговицы 4 мм; температуру 
струи воздуха 20 °С. Сначала применяли минимальную силу потока воз-
духа, которую постепенно увеличивали до появления ощущения рого-
вицей исследуемого «легкого ветерка», о чем просили сообщить.

Для оценки степени тяжести бактериальных кератитов у пациентов 
с СД определяли локализацию заболевания, степень воспалительной 
реакции в передней камере глаза, степень перикорнеальной инъекции, 
размер и глубину язвенного дефекта роговицы, инфильтрацию и отек ро-
говицы, степень снижения среднего порога чувствительности роговицы. 

Для оценки числовых показателей, а именно среднего порога чув-
ствительности роговицы, использовали среднее арифметическое зна-
чение (M) и стандартное отклонение (SD). При сравнительном анализе 
частоты разных степеней тяжести бактериальных кератитов у паци-
ентов с СД использовали непараметрический метод для независимых 
выборок (ранговый критерий Манна – Уитни), результаты оценивались 
при предельном уровне погрешности не более 5% (р<0,05).

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
На первом визите у пациентов с СД и бактериальными кератитами 

основной группы отметили следующие клинические особенности забо-
левания: локализация кератитов у 25,8% пациентов (16 глаз) была цен-
тральной, у 54,8% (34 глаза) – парацентральной, у 19,4% (12 глаз) – пери-
ферической; степень воспалительной реакции в передней камере глаза 
у 17,7% пациентов (11 глаз) была тяжелой (>50 клеток в поле зрения, 
фибринные депозиты, гипопион), у 27,4% (17 глаз) – средней (10–50 кле-
ток в поле зрения, флер, преципитаты), у 48,4% (30 глаз) – легкой (5–10 
клеток в поле зрения), у 6,5% (4 глаза) – отсутствовала; степень перикор-
неальной инъекции у 48,4% пациентов (30 глаз) была тяжелой, у 37,1% 
(23 глаза) – средней, у 14,5% (9 глаз) – легкой; размер язвенного дефекта 
роговицы у 27,4% пациентов (17 глаз) превышал 5 мм, у 35,5% (22 глаза) 
составлял 2–5 мм, у 37,1% (23 глаза) был меньше 2 мм; глубина язвенно-
го дефекта роговицы у 8,0% пациентов (5 глаз) была более 2/3 толщины 
роговицы, у 33,9% (21 глаз) составляла 1/3–2/3 толщины роговицы, у 
58,1% (36 глаз) была менее 1/3 толщины роговицы; инфильтрация ро-
говицы у 8,1% пациентов (5 глаз) была диффузной, у 62,9% (39 глаз) – 
стромальной, у 29,0% (18 глаз) – эпителиальной; отек роговицы у 21,0% 
пациентов (13 глаз) был диффузным, у 40,3% (25 глаз) – стромальным, у 
38,7% (24 глаза) – эпителиальным; степень снижения среднего порога 
чувствительности роговицы у 64,5% пациентов (40 глаз) была тяжелой 
(более 150 мл/мин), у 25,8% (16 глаз) – средней (130–150 мл/мин), у 9,7% 
(6 глаз) – легкой (80–130 мл/мин). 

У пациентов с бактериальными кератитами без СД контрольной 
группы отметили следующие клинические особенности заболевания: 
локализация кератитов у 27,9% пациентов (12 глаз) была централь-
ной, у 60,5% (26 глаз) – парацентральной, у 11,6% (5 глаз) – перифе-
рической; степень воспалительной реакции в передней камере гла-
за у 7% пациентов (3 глаза) была тяжелой, у 25,6  (11 глаз) – средней,  
у 51,2% (22 глаз) – легкой, у 16,2% (7 глаз) – отсутствовала; степень пе-
рикорнеальной инъекции у 46,5% пациентов (20 глаз) была тяжелой, у 
37,2% (16 глаз) – средней, у 16,3% (7 глаз) – легкой; размер язвенного 
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дефекта роговицы у 30,2% пациентов (13 глаз) превышал 5 мм, у 30,2% 
(13 глаз) составлял 2–5 мм, у 39,6% (17 глаз) был меньше 2 мм; глуби-
на язвенного дефекта роговицы у 7,0% пациентов (3 глаза) была более 
2/3 толщины роговицы, у 27,9% (12 глаз) составляла 1/3–2/3 толщины 
роговицы, у 65,1% (28 глаз) была менее 1/3 толщины роговицы; инфиль-
трация роговицы у 7% пациентов (3 глаза) была диффузной, у 60,5% (26 
глаз) – стромальной, у 32,5% (14 глаз) – эпителиальной; отек роговицы у 
20,9% пациентов (9 глаз) был диффузным, у 39,5% (17 глаз) – стромаль-
ным, у 39,5% (17 глаза) – эпителиальным; степень снижения среднего 
порога чувствительности роговицы у 7% пациентов (3 глаза) была тяже-
лой, у 39,5% (17 глаз) – средней, у 53,5% (23 глаза) – легкой. 

На основе анализа клинических особенностей заболевания нами 
была разработана схема для определения степени тяжести бактериаль-
ных кератитов, которая включает 8 признаков: 
1)	 локализацию кератита: периферическую – 1 балл; парацентральную 

– 2 балла; центральную – 3 балла;
2)	 степень воспалительной реакции в передней камере глаза: легкую 

(5–10 клеток в поле зрения) – 1 балл; среднюю (10–50 клеток в поле 
зрения, флер, преципитаты) – 2 балла; тяжелую (>50 клеток в поле 
зрения, фибринные депозиты, гипопион) – 3 балла; 

3)	 степень перикорнеальной инъекции: легкую – 1 балл; среднюю –  
2 балла; тяжелую – 3 балла; 

4)	 размеры язвенного дефекта роговицы: <2 мм – 1 балл; 2–5 мм –  
2 балла; >5 мм – 3 балла; 

5)	 глубину язвенного дефекта роговицы, полученного с помощью ОКТ: 
до 1/3 толщины роговицы – 1 балл; 1/3–2/3 толщины роговицы –  
2 балла; >2/3 толщины роговицы – 3 балла; 

6)	 глубину инфильтрации роговицы: эпителиальную – 1 балл; стро-
мальную – 2 балла; диффузную – 3 балла; 

7)	 глубину отека роговицы: эпителиальную – 1 балл; стромальную –  
2 балла; диффузную –  3 балла; 

8)	 степень снижения среднего порога чувствительности роговицы 
при бесконтактной альгезиметрии: легкую (80–130 мл/мин) – 1 балл; 
среднюю (130–150 мл/мин) – 2 балла; тяжелую (более 150 мл/мин) –  
3 балла.
Максимальная сумма баллов, согласно предложенной нами схеме, 

составляет 24 балла. 
I. степень тяжести бактериальных кератитов определяют при общей 

сумме баллов ≤14. При адекватном лечении прогноз по восстановле-
нию зрительных функций, как правило, благоприятный. Не является по-
казанием для оптической кератопластики.

II. степень тяжести бактериальных кератитов диагностируют при об-
щей сумме баллов 15–21. Часто приводит к значительному снижению 
зрения, для восстановления которого в дальнейшем рекомендовано 
проведение реконструктивных хирургических вмешательств.

III. степень тяжести бактериальных кератитов определяют при об-
щей сумме баллов ≥22 и угрозе потери глаза как органа: при десце-
метоцеле, перфорации роговицы, отслойке оболочек, эндофтальмите, 
панофтальмите. Вероятность восстановления зрения низкая. Рекомен-
дована лечебная кератопластика. 
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Согласно предложенной нами схеме у 56,5% пациентов (35 глаз) с СД 
основной группы отметили I степень тяжести бактериальных кератитов 
(количество баллов ≤14), у 35,5% (22 глаза) – II степень (15–21 балл), у 
8,0% (5 глаз) – III степень (количество баллов ≥22, угроза потери глаза 
как органа). То есть чаще всего у пациентов с СД диагностировали I сте-
пень тяжести бактериальных кератитов, ее частота в 1,6 раза превыша-
ла частоту выявления II степени тяжести бактериальных кератитов и в 
7,1 раза – III степени тяжести бактериальных кератитов (р<0,05).

У пациентов без СД контрольной группы I степень тяжести бакте-
риальных кератитов отметили у 53,5% пациентов (23 глаза), II степень –  
у 39,5% (17 глаз), III степень – у 7% (3 глаза). Таким образом, чаще всего 
у пациентов без СД также диагностировали I степень тяжести бактери-
альных кератитов, ее частота в 1,4 раза превышала частоту выявления 
II степени тяжести бактериальных кератитов и в 7,6 раза – III степени тя-
жести бактериальных кератитов (р<0,05).

�� ВЫВОДЫ
Разработанная схема определения степени тяжести бактериаль-

ных кератитов эффективна для клинической диагностики состояния 
пациентов с СД. У них чаще всего (56,5%) отмечается I степень тяже-
сти бактериальных кератитов, II и III степени тяжести диагностируют  
в 1,6 и 7,1 раза реже соответственно.
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Оценка эффективности гипотензивной 
терапии симптоматической 
офтальмогипертензии у пациентов 
с эндокринной офтальмопатией
Hypotensive Therapу in Symptomatic Ophthalmohypertension 
Patients with Graves Orbithopathy

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

В статье проведена оценка эффективности монотерапии и комбинированной терапии 
симптоматической офтальмогипертензии у пациентов с эндокринной офтальмопатией (ЭОП). 
Изучены показатели внутриглазного давления (ВГД) и активность течения ЭОП у 145 пациен-
тов (290  глаз и орбит) с различными формами ЭОП. Из общего числа обследованных паци-
ентов выделена подгруппа пациентов с впервые выявленной симптоматической офтальмоги-
пертензией – 28 пациентов (56 глаз и орбит), 19% случаев. 
Учитывая активное течение ЭОП, пациентам с симптоматической офтальмогипертензией на-
значена противоотечная, противовоспалительная (пульс-терапия метилпреднизолоном) и 
местная гипотензивная терапия.
На старте всем пациентам с симптоматической офтальмогипертензией назначена монотера-
пия селективными бета-адреноблокаторами (ББ) или аналогами простагландинов (АПГ). При 
отсутствии компенсации уровня ВГД пациенты переведены на фиксированные комбинации 
бета-адреноблокатор и ингибитор карбоангидразы (ББ/ИКА) или бета-адреноблокатор и ана-
лог простагландинов (ББ/АПГ).
В подгруппе пациентов с симптоматической офтальмогипертензией монотерапия эффектив-
на при повышении уровня ВГД в пределах Ме  25,5 [25; 26]  мм рт.  ст. (критерий Уилкоксона, 
р=0,0004) и среднеактивном течении процесса по шкале CAS Me  5 [4; 5]  баллов. В  качестве 
монотерапии наиболее эффективно снижают уровень ВГД селективные ББ (на 20% от исходно-
го). При активном течении процесса (Me 6 [6; 7] баллов) и уровне офтальмотонуса свыше Ме 29 
[27,5; 30,5] мм рт. ст. наиболее выраженным гипотензивным эффектом обладают фиксирован-
ные комбинации ББ/ИКА (критерий Манна – Уитни, р=0,005), они позволяют снизить уровень 
ВГД в комплексной терапии на 31,1% от исходного. 
При выборе стартовой гипотензивной терапии у пациентов с симптоматической офтальмо-
гипертензией на фоне ЭОП необходимо учитывать не только уровень ВГД, но и активность 
течения процесса.
Ключевые слова: эндокринная офтальмопатия, симптоматическая офтальмогипертензия, ги-
потензивная терапия.
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�� ВВЕДЕНИЕ
К симптоматической офтальмогипертензии относят кратковремен-

ное или длительное повышение внутриглазного давления (ВГД) выше 
нормативных показателей на фоне какого-либо общего или местного 
заболевания. До тех пор, пока офтальмогипертензия не привела к гла-
укоматозным нарушениям в структуре зрительного нерва, она остается 
неглаукоматозной [1]. В последующем возможен переход симптомати-
ческой офтальмогипертензии во вторичную глаукому при необратимых 
изменениях в дренажном аппарате глаза [2].

При этом одной из причин развития симптоматической офтальмоги-
пертензии является активная стадия ЭОП, в большинстве случаев про-
текающая на фоне аутоиммунной патологии ЩЖ [3–5]. 

Причины повышения уровня внутриглазного давления у пациентов 
с ЭОП активно изучаются и в настоящее время. Доказана комбинация 
местных и системных этиологических факторов, приводящих к повы-
шению уровня офтальмогипертензии у пациентов с ЭОП. Известно, что 
первичным звеном в патогенезе ЭОП является диффузная клеточная 
инфильтрация лимфоцитами, накопление гликозамингликанов (ГАГ) в 
интерстициальной ткани наружных мышц глаза, орбитальной клетчат-
ке, что и приводит к увеличению мягкотканного содержимого орбиты 
и развитию отечного экзофтальма [4, 6]. Увеличение объема экстра- 
окулярных тканей приводит к повышению внутриорбитального давле-
ния, смещению глазного яблока кпереди и механическому сдавлению 
структур глазного яблока, что и является первичным компонентом в 
развитии офтальмогипертензии [7, 9]. Компрессия главных венозных 
коллекторов – верхней и нижней глазничных вен – приводит к наруше-
нию венозного оттока и повышению давления в эписклеральных венах, 
что затрудняет отток внутриглазной жидкости [7, 9–13]. Существуют и 
интраокулярные причины повышения уровня ВГД: отложение ГАГ (гиа-
луроновой кислоты), отек трабекулярной сети, что приводит к росту со-

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

The purpose of this study to compare effect of monotherapy and fixed combination therapy of 
symptomatic hypertension in patients with Graves orbitopathy (GO). 
The study included 145 patients (290 eyes and orbits) with different forms and activity of GO. In 
group with symptomatic ophthalmohypertension included 28 patients (56 eyes and orbits), 19% 
of cases. In monotherapy patients received selective beta-blocker (BB) or prostaglandin analogue 
(PGA). In fixed combination ophthalmic solution patients received beta-blocker/carbonic anhydrase 
inhibitor (BB/CAI) or beta-blocker/prostaglandin analogue (BB/PGA).
In group with symptomatic ophthalmohypertension, monotherapy is effective in baseline IOP 
level Me 25.5 [25; 26] mm Hg (Wilcoxon test, p=0.0004) in mild activity of the process according 
to the CAS scale Me 5 [4; 5]. Selective BB can effective reduced IOP by 20% from baseline. In cases 
of symptomatic ophthalmohypertension with IOP level Ме 29 [27.5; 30.5] mm Hg and the active 
course of the process in CAS scale Me 6 [6; 7] fixed combinations BB/CAI (Mann – Whitney test, 
p=0.005) can reduce the IOP level in complex therapy by 31.1%.
Keywords: graves orbitopathy, symptomatic ophthalmohypertension, hypothensive therapy.

_________________________________________________________________________________________________

Оценка эффективности гипотензивной терапии симптоматической офтальмогипертензии 
у пациентов с эндокринной офтальмопатией
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противления оттоку водянистой влаги [14]. Дополнительным фактором 
повышения офтальмотонуса у пациентов с ЭОП является системный 
прием глюкокортикостероидов [15]. 

Изменения офтальмотонуса при ЭОП зависят от активности тече-
ния процесса, формы и длительности течения заболевания. Пациенты 
с активной стадией ЭОП относятся к группе риска возникновения сим-
птоматической офтальмогипертензии и компрессионно-ишемической 
оптической нейропатии [16].

Длительно существующая офтальмогипертензия и компрессия 
структур глазного яблока экстраокулярными тканями являются факто-
ром риска развития вторичной глаукомы [8]. 

В качестве препаратов выбора при симптоматической офтальмоги-
пертензии предложены селективные бета-адреноблокаторы и комби-
нированные гипотензивные средства: бета-адреноблокаторы и инги-
биторы карбоангидразы (ББ/ИКА), оказывающие в том числе вазодила-
тирующий и противоапоптозный эффект [17].

Поэтому своевременная диагностика симптоматической офтальмо-
гипертензии, комплексный подход в терапии ЭОП представляют важ-
ную клиническую задачу.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Оценить активность течения процесса, уровень офтальмотонуса, а 

также эффективность монотерапии и комбинированной терапии сим-
птоматической офтальмогипертензии у пациентов с ЭОП. 

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ 
Изучены показатели ВГД и активность течения процесса у 145 паци-

ентов (290 глаз и орбит) с различными формами ЭОП.
После обследования в группе пациентов с ЭОП выделена подгруп-

па с впервые выявленной симптоматической офтальмогипертензией – 
56 глаз и орбит (28 пациентов) (19%).

Алгоритм обследования пациентов с диагнозом ЭОП включал: жа-
лобы, анамнез, визометрию, определение характера зрения, определе-
ние объема монокулярных дукций на дуге Ферстера, экзофтальмоме-
трию по Гертелю, тонометрию по Маклакову грузом массой 10 грамм, 
гониоскопию трехзеркальной линзой Гольдмана, биомикроскопию, 
офтальмоскопию, ультразвуковое исследование ретробульбарного 
пространства (OTI-scan US-3300 (Канада)), оптическую когерентную то-
мографию сетчатки (Cirrus HD-OCT (Carl Zeiss, USA)), статическую пери-
метрию (Humphrey Zeiss HFA II 740i (Германия)), пороговую программу 
SITA-Standart тест  30-2, магнитно-резонансную томографию (МРТ) ор-
бит (GE Signa HDe 1.5T). 

Исходя из полученных данных, определена активность аутоиммун-
ного процесса с помощью шкалы клинической активности CAS (Clinical 
Activity Score, Mourits et al., в редакции 1997 года) в баллах для каждой 
орбиты по 7 параметрам: 2 симптома и 5 клинических признаков.

Клиническая характеристика исследуемой группы отображена в 
виде таблицы со значениями медианы и интерквартильным размахом 
(верхний и нижний квартили) (табл. 1).

Комплексный подход 
и своевременное 
назначение местной 
гипотензивной терапии 
позволяют сохранить, 
стабилизировать 
зрительные функции 
и препятствуют 
прогрессированию 
оптиконейропатии.
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Все пациенты проконсультированы эндокринологом. Диагноз пато-
логии ЩЖ установлен эндокринологом на основании анамнеза, данных 
осмотра и показателей уровня гормонов щитовидной железы.

Учитывая активное течение ЭОП, пациентам с симптоматической 
офтальмогипертензией назначена противоотечная, противовоспали-
тельная (пульс-терапия метилпреднизолоном) и местная гипотензив-
ная терапия.

Всем пациентам на старте назначена монотерапия препаратами 
первого выбора: селективные бета-адреноблокаторы (ББ) по 1  капле 
2 раза в день или аналоги простагландинов (АПГ) по 1 капле 1 раз в день. 
Дополнительно назначен системный прием ингибитора карбоангидра-
зы (ацетазоламид) по 250 мг 2 раза в день 3–5 дней. При отсутствии до-
стижения давления «цели» в течение 7 дней пациенты переведены на 
комбинированную терапию. В качестве комбинированной терапии на-
значались фиксированные комбинации бета-адреноблокатор и ингиби-
тор карбоангидразы (ББ/ИКА) по 1 капле 2 раза в день или бета-адре-
ноблокатор и аналог простагландинов (ББ/АПГ) по 1 капле 1 раз в день. 

Эффективность гипотензивной терапии оценена на основании дан-
ных тонометрии, динамики зрительных функций (максимальной кор-
ригированной остроты зрения (МКОЗ)), данных периметрии (индекса 
средней светочувствительности сетчатки) и ОКТ (толщины перипапил-
лярной зоны слоя нервных волокон сетчатки (СНВС)) через 1 месяц от 
старта гипотензивной и противовоспалительной терапии.

Статистическая обработка данных производилась с использова-
нием программного обеспечения: Microsoft Excel и пакета Statistica 10 
(StatSoft Inc., USA). Количественные данные в группах проверялись 
на нормальность распределения с помощью теста Шапиро – Уилка  
(Shapiro – Wilk’s W-test), данные приведены в виде медианы (Ме), пер-
вых и третьих квартилей Q25–Q75. При сравнении групп использо-
вали непараметрические критерии: для анализа количественных 

Таблица 1 
Клиническая характеристика обследуемой группы

Исследуемый показатель Симптоматическая офтальмоги-
пертензия, N=56

Средний возраст, лет, Mе [25; 75] 49 [38; 61]
Экзофтальмометрия по Гертелю, мм, Mе [25; 75] 24 [22; 26]
Активность процесса по шкале CAS, Mе [25; 75] 6 [4; 7]
ВГД, мм рт. ст., Mе [25; 75] 29 [26; 33]
Средняя длительность течения ЭОП, мес., 
Mе [25; 75] 9 [6,5; 13,5]

Table 1
Patient demographics

Parameter Symptomatic ophthalmohypertension, N=56

Age, years, Mе [25; 75] 49 [38; 61]

Gertel exophthalmometry, mm, Mе [25; 75] 24 [22; 26]

Activity on CAS, Mе [25; 75] 6 [4; 7]

IOP, mm Hg, Mе [25; 75] 29 [26; 33]

Average duration GO, months, Mе [25; 75] 9 [6,5; 13,5]

Оценка эффективности гипотензивной терапии симптоматической офтальмогипертензии 
у пациентов с эндокринной офтальмопатией
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признаков в двух зависимых группах – критерий Уилкоксона (Wilcoxon), 
для сравнения двух независимых групп – критерий Манна – Уитни  
(Mann – Whitney). Критический уровень значимости при проверке ста-
тистических теорий принят равным p<0,05.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ 
Симптоматическая офтальмогипертензия у пациентов с активным 

течением ЭОП выявлена в 19% случаев. На момент постановки диа-
гноза активность по шкале CAS составила Ме 6 [4; 7] баллов. Средняя 
длительность течения ЭОП с момента появления первых признаков до 
развития офтальмогипертензии составила Ме 9 [6,5; 13,5] месяцев. По-
казатели уровня ВГД в данной подгруппе до назначения терапии соста-
вили Ме 29 [26; 33] мм рт. ст.

Всем пациентам с симптоматической офтальмогипертензией пер-
вично назначена монотерапия: в 28  глаз назначены селективные ББ 
(учитывая наличие дополнительного нейропротекторного действия) и 
в 28 глаз – АПГ.

Компенсация уровня ВГД на монотерапии ББ и АПГ достигнута у 
11 пациентов (30%). В подгруппе пациентов с применением селектив-
ных ББ уровень ВГД компенсирован у 8 (16 глаз) пациентов. Показатели 
ВГД до назначения терапии – Ме 25,5 [25; 26] мм рт. ст.; на гипотензив-
ном режиме селективными ББ уровень ВГД составил Ме 20 [19; 21,5] мм 
рт.  ст. (рис.  1). Активность процесса по шкале CAS составила Me 5 [4; 
5] баллов (табл. 2).

На монотерапии АПГ компенсация уровня ВГД достигнута только у 
3 пациентов (6 глаз). Показатели ВГД до назначения терапии – Ме 26 [26; 
27] мм рт. ст.; на гипотензивном режиме АПГ уровень ВГД составил Ме 
23 [22; 24] мм рт. ст. (рис. 1). Активность процесса по шкале CAS сопоста-
вима с группой селективных ББ и составила Me 5 [4; 5] баллов (табл. 2). 

При проведении сравнительного анализа выявлено статистически 
значимое снижение уровня ВГД при назначении монотерапии ББ (кри-
терий Уилкоксона, р=0,0004) на 20% от исходного (рис. 2). В подгруппе 
пациентов при назначении монотерапии АПГ уровень ВГД снизился на 
14% от исходного (критерий Уилкоксона, р=0,04).

При сравнении показателей уровня ВГД в подгруппах пациентов до 
назначения монотерапии не обнаружено статистически значимых раз-
личий (критерий Манна – Уитни, р=0,15). 

В связи с отсутствием компенсации уровня ВГД 17  пациентов с 
симптоматической офтальмогипертензией разделены на две под-
группы и переведены на комбинированную гипотензивную терапию  
(63% случаев).

Первой подгруппе пациентов (14  глаз) назначена фиксированная 
комбинация ББ/ИКА. Активность процесса по шкале CAS Me 6 [6; 7] бал-
лов. ВГД до назначения терапии – Ме 29 [27,5; 30,5] мм рт. ст.; показатели 
уровня ВГД на фоне терапии – Ме 20 [19; 21] мм рт. ст. (табл. 2, рис. 1).

Второй группе пациентов (14 глаз) назначена фиксированная ком-
бинация ББ/АПГ. Активность процесса по шкале CAS Me 6 [6; 7] баллов. 
ВГД до назначения терапии составило Ме 28 [27; 30] мм рт. ст.; показа-
тели уровня ВГД на фоне терапии составили Ме 21,5 [21; 22,5] мм рт. ст. 
(табл. 2, рис. 1).
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В 3 случаях (6 глаз) в связи с высокой активностью и тяжелым тече-
нием ЭОП к фиксированной комбинации добавляли препарат ИКА или 
АПГ. Шкала активности CAS Me 7 [7; 7] баллов и уровень ВГД до назначе-
ния терапии Ме 33 [29; 35] мм рт. ст.

При сравнении показателей уровня ВГД в подгруппах пациентов до 
назначения комбинированной гипотензивной терапии не обнаружено 
статистически значимых различий (критерий Манна – Уитни, р=0,3). 

Сравнительный анализ в группах до назначения комбинированной 
гипотензивной терапии и на фоне гипотензивного режима выявил ста-
тистически значимое снижение уровня ВГД в комбинации ББ/ИКА (кри-
терий Уилкоксона, р=0,0004) и комбинации ББ/АПГ (критерий Уилкоксо-
на, р=0,002) (табл. 2).

При анализе данных МКОЗ, средней толщины СНВС перипапилляр-
ной зоны и показателей периметрического индекса MD через 1 месяц 
на комплексной (местной гипотензивной, противовоспалительной и 
противоотечной) терапии выявлено статистически значимое улучше-
ние всех показателей на фоне снижения активности процесса (табл. 2). 
При оценке МКОЗ выявлено статистически значимое улучшение остро-
ты зрения во всех подгруппах пациентов с максимальным повышением 
МКОЗ на 133% от исходного в подгруппе пациентов, находящихся на 

Рис. 1. Динамика уровня ВГД на монотерапии и комбинированной терапии у пациентов 
с симптоматической офтальмогипертензией

Fig. 1. IOP level in monotherapy and combination therapy in patients with symptomatic ophthalmic hypertension
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фиксированной комбинации ББ/ИКА. При оценке показателей средней 
толщины СНВС перипапиллярной зоны также выявлено статистически 
значимое снижение толщины СНВС на всех подобранных гипотензив-
ных режимах с максимальным улучшением показателей на 14% от ис-
ходного в подгруппе пациентов, находившихся на фиксированной 
комбинации ББ/ИКА. При анализе среднего показателя светочувстви-
тельности сетчатки (индекс MD) выявлено статистически значимое 

Таблица 2 
Динамика показателей в подгруппе пациентов с симптоматической офтальмогипертензией 

Селективный ББ
(n=16)

АПГ
(n=6)

Комбинация 
ББ/ИКА (n=14)

Комбинация 
ББ/АПГ (n=14)

ВГД, мм рт. ст., Mе [25; 75], 
исходное 25,5 [25; 26] 26 [26; 27] 29 [27,5; 30,5] 28 [27; 30]

ВГД, мм рт. ст., Mе [25; 75], 
через 1 месяц 20 [19; 21,5]* 23 [22; 24]* 20 [19; 21]* 21,5 [21; 22,5]*

Активность CAS, Mе [25; 75], 
исходная 5 [4; 5] 5 [4; 5] 6 [6; 7] 6 [6; 7]

Активность CAS, Mе [25; 75], 
через 1 месяц 3 [2; 3]* 3 [2; 3]* 4 [3; 5]* 4 [3; 5]*

Средняя толщина СНВС, 
мкм, Mе [25; 75], исходная 98 [96; 115] 101 [88; 110] 115 [98; 119] 110 [97; 117]

Средняя толщина СНВС, 
мкм, Mе [25; 75], через 
1 месяц

92 [90; 95]* 93 [90; 99]* 99 [91; 101]* 96 [92; 100]*

МКОЗ, Mе [25; 75], исходная 0,7 [0,6; 0,9] 0,8 [0,6; 1,0] 0,3 [0,2; 0,6] 0,4 [0,2; 0,7]
МКОЗ, Mе [25; 75], через 
1 месяц 0,9 [0,8; 1,0]* 0,9 [0,7; 1,0]* 0,7 [0,6; 0,8]* 0,8 [0,7; 0,9]*

MD (dB) исходная –2,55 [0,98; –3,81] –3,12 [–0,7; 
–4,11]

–11,28 [–7,79; 
–14,21]

–12,12 [–8,6; 
–13,4]

MD (dB) через 1 месяц –1,55 [0,7; –2,1]* –2,1 [0,98; –2,9]* –4,75 [–3,8; 
–6,1]*

–5,5 [–4,98; 
–6,8]*

Примечание: * р<0,05 – статистическая значимость различий при сравнительном анализе в группе до лечения и на фоне 
гипотензивной терапии через 1 месяц (критерий Уилкоксона).

Table 2 
Dynamics of functional values of group with symptomatic ophthalmohypertension

Selective BB (n=16) PGA (n=6) Fixed combination BB/
CAI (n=14)

Fixed combination BB/
PGA (n=14)

IOP, mmHg, Mе [25; 75], baseline 25.5 [25; 26] 26 [26; 27] 29 [27.5; 30.5] 28 [27; 30]

IOP, mmHg, Mе [25; 75], after 1 month 20 [19; 21.5]* 23 [22; 24]* 20 [19; 21]* 21.5 [21; 22.5]*

Activity on CAS, Mе [25; 75], baseline 5 [4; 5] 5 [4; 5] 6 [6; 7] 6 [6; 7]

Activity on CAS, Mе [25; 75], after 1 
month 3 [2; 3]* 3 [2; 3]* 4 [3; 5]* 4 [3; 5]*

Average RNFL, µm, Mе [25; 75], baseline 98 [96; 115] 101 [88; 110] 115 [98; 119] 110 [97; 117]

Average RNFL, µm, Mе [25; 75], after 
1 month 92 [90; 95]* 93 [90; 99]* 99 [91; 101]* 96 [92; 100]*

VA with correction, Mе [25; 75], baseline 0.7 [0.6; 0.9] 0.8 [0.6; 1.0] 0.3 [0.2; 0.6] 0.4 [0.2; 0.7]

VA with correction, Mе [25; 75], after 
1 month 0.9 [0.8; 1.0]* 0.9 [0.7; 1.0]* 0.7 [0.6; 0.8]* 0.8 [0.7; 0.9]*

MD (dB) baseline –2.55 [0.98; –3.81] –3.12 [–0.7; –4.11] –11.28 [–7.79; –14.21] –12.12 [–8.6; –13.4]

MD (dB) after 1 month –1.55 [0.7; –2.1]* –2.1 [0.98; –2.9]* –4.75 [–3.8; –6.1]* –5.5 [–4.98; –6.8]*

Note: * p<0.05 – the statistical significance of the differences in the comparative analysis in the group before treatment and on 
therapy (Wilcoxon test).
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улучшение показателей во всех подгруппах пациентов с наибольшим 
улучшением показателей на 130% от исходного в подгруппе пациен-
тов, находившихся на фиксированной комбинации ББ/ИКА. Исходное 
утолщение СНВС перипапиллярной зоны, снижение остроты зрения 
и ухудшение среднего показателя светочувствительности сетчатки в 
группе пациентов с симптоматической офтальмогипертензией на фоне 
активного течения ЭОП обусловлено наличием отека ретробульбарных 
тканей, нарушением венозного оттока орбиты и развитием компресси-
онно-ишемической оптиконейропатии. Противовоспалительная и про-
тивоотечная терапия ГКС позволяет уменьшить компрессию зрительно-
го нерва, устранить перипапиллярный отек, повысить остроту зрения и 
улучшить средний показатель светочувствительности сетчатки.

При сравнении показателей уровня ВГД на фоне гипотензивной те-
рапии выявлено статистически значимое снижение офтальмотонуса во 
всех подгруппах (критерий Манна – Уитни, р<0,05). Однако максималь-
ное снижение уровня ВГД на 31,1% от исходного выявлено в комбина-
ции ББ/ИКА. Фиксированная комбинация ББ/АПГ позволила снизить 
уровень ВГД на 22,6% (рис. 2).

Всем пациентам на период проведения противоотечной и противо-
воспалительной терапии сохранен подобранный гипотензивный ре-
жим.

На фоне ГКС-терапии и снижения активности процесса, учитывая 
положительную динамику течения ЭОП (уменьшение экзофтальма, об-
ратимость функциональных изменений (улучшение остроты зрения, 
данных компьютерной периметрии, офтальмоскопии, ОКТ)), 22 пациен-
там (81% случаев) с симптоматической офтальмогипертензией отмене-
на гипотензивная терапия. Через месяц после отмены гипотензивного 
режима Ме ВГД составила 21 [19; 22] мм рт. ст.

Рис. 2. Снижение уровня ВГД (%) от исходного уровня при использовании различных групп 
препаратов у пациентов с симптоматической офтальмогипертензией

Fig. 2. Decrease IOP (%) from baseline in patients with symptomatic ophthalmohypertension in different groups of drugs
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В 6 случаях (19%) после окончания противоотечной и противо-
воспалительной терапии диагностирован переход симптоматической 
офтальмогипертензии во вторичную глаукому (учитывая данные то-
нометрии, гониоскопии, офтальмоскопии, периметрии и морфометри-
ческие показатели ОКТ). В данной подгруппе пациентов ЭОП в дебюте 
имела высокоактивное (Me 7 [7; 7] баллов) тяжелое течение и проведен 
длительный курс ГКС-терапии – медиана суммарной дозы полученного 
метилпреднизолона за курс лечения составила 7,5 грамма.

�� ВЫВОДЫ
1.	 В группе исследуемых пациентов симптоматическая офтальмоги-

пертензия на фоне активного течения ЭОП выявлена в 19% случаев 
(CAS Ме 6 [4; 7] баллов). 

2.	 Местная гипотензивная терапия симптоматической офтальмоги-
пертензии у пациентов с ЭОП должна сочетаться в комплексе с про-
тивоотечной, противовоспалительной (пульс-терапия метилпред-
низолоном) терапией.

3.	 Монотерапия симптоматической офтальмогипертензии эффектив-
на при повышении уровня ВГД в пределах Ме 25,5 [25; 26] мм рт. ст. 
(критерий Уилкоксона, р=0,0004) и среднеактивном течении про-
цесса по шкале CAS Me 5 [4; 5] баллов. В качестве монотерапии наи-
более выраженным гипотензивным эффектом обладают селектив-
ные ББ, снижающие уровень ВГД на 20% от исходного.

4.	 При повышении уровня офтальмотонуса свыше Ме 29 [27,5; 30,5] мм 
рт. ст. и активном течении процесса по шкале CAS Me 6 [6; 7] баллов 
наиболее эффективно в сочетании с комплексной терапией снижа-
ют уровень ВГД на 31,1% от исходного фиксированные комбинации 
ББ/ИКА (критерий Манна – Уитни, р=0,005).

5.	 АПГ и фиксированные комбинации ББ/АПГ снижают уровень оф-
тальмотонуса у пациентов с симптоматической офтальмогипертен-
зией на 14% и 22,6% от исходного при активном течении ЭОП.

6.	 Комплексная противоотечная, противовоспалительная и гипо-
тензивная терапия при активном течении ЭОП позволяет снизить 
активность процесса, улучшить зрительные функции, компенсиро-
вать уровень ВГД и в 81% случаев отменить местную гипотензивную 
терапию после окончания курса. 

7.	 Тяжелое течение, высокая активность ЭОП Me 7 [7; 7] баллов, дли-
тельное применение ГКС в 19% случаев привели к развитию вторич-
ной глаукомы.
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Совершенствование диагностики  
и лечения офтальмологических осложнений 
при скуло-орбитальных травмах
Improvement of Diagnostics and Treatment of Ophthalmic 
Complications in Zygomatic and Orbital Injuries

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Целью нашего исследования явилось изучение офтальмологической симптоматики у па-
циентов с переломами скуло-орбитального комплекса, развития травматической оптической 
нейропатии (ТОН) в зависимости от гемодинамических нарушений.
Материалы и методы: с 01.09.2015 по 01.09.2019 в отделение челюстно-лицевой хирургии го-
спитализировано 3013 пациентов с черепно-мозговой травмой, из них у 821 диагностированы 
различные переломы костей средней зоны лица. 
Результаты. Ведущими офтальмологическими симптомами травм скуло-орбитального ком-
плекса являются: энофтальм, ограниченное движение глазных яблок, диплопия. Травмати-
ческая оптическая нейропатия при данной патологии встречается в 20,9% случаев. Своевре-
менное выполнение реконструктивных операций на раннем этапе позволяет восстановить 
функциональные расстройства: дистопию – в 89,8% случаев, исправление страбизма – 73,6%, 
диплопию – 91,5% – и получить хорошие косметические результаты.
Ключевые слова: скуло-орбитальный комплекс, глазное яблоко, реконструктивная операция.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Purpose: The aim of our study was to study the ophthalmological symptoms in patients with 
fractures of the zygomatic-orbital complex in craniocerebral trauma, the development of TONS 
depending on hemodynamic disorders.
Materials and methods: From 01.09.2015 to 01.09.2019, 3013 patients with craniocerebral trauma 
were hospitalized in the department of maxillofacial surgery, of which 821 were diagnosed with 
various fractures of the bones of the middle zone of the face.
Results: The leading ophthalmological symptoms of injuries of the zygomatic-orbital complex are: 
enophthalmos, limited movement of the eyeballs, diplopia. Traumatic optical neuropathy in this 
pathology occurs in 20.9%. Timely implementation of reconstructive operations at an early stage 
allows you to restore functional disorders: dystopia in 89.8% of cases, strabismus correction in 
73.6%, diplopia-in 91.5% and get good cosmetic results
Keywords: zygomatic-orbital complex, eyeball, reconstructive surgery.

_________________________________________________________________________________________________
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�� ВВЕДЕНИЕ
Одной из самый распространенных форм челюстно-лицевой травмы 

являются переломы скуло-орбитального комплекса (СОК). Частота встре-
чаемости переломов СОК при ЧМТ составляет 6–7%, в то время как среди 
всех видов сочетанной ЧМТ переломы СОК наблюдаются в 34% случаев 
[6, 10]. Наиболее высокий процент встречаемости переломов стенок ор-
биты до 64% наблюдается при травмах СОК, которые в 48% случаев со-
провождаются травмами глазного яблока (ранения, контузии) [3, 4, 6, 9, 
12]. При ЧМТ частота встречаемости повреждения зрительного нерва со-
ставляет 0,5–5%, при травмах СОК – 11,2% [5, 6, 9, 15, 19].

При переломах СОК необходимо тщательное обследование со сто-
роны нескольких специалистов хирургического профиля – нейрохи-
рургов, офтальмологов, лор-врачей и челюстно-лицевых хирургов.

Последствия переломов СОК являются ведущей причиной инвалид-
ности по зрению. Выраженные нарушения зрительных функций сни-
жают качество жизни пациента и приводят к утрате трудоспособности. 
При повреждениях зрительного нерва, а также при тяжелых, осложнен-
ных повреждениях органа зрения у пациентов со скуло-орбитальными 
травмами развитие травматической оптической нейропатии (ТОН) в 
50% случаев может явиться причиной слепоты и слабовидения [8, 17]. 
Для травматических атрофий зрительного нерва в 80% случаев харак-
терно прогрессирующее течение [5].

Современным методом диагностики ТОН являются компьютерная 
томография (КТ) и магнитно-резонансная томография (МРТ), которые 
позволяют наиболее достоверно выявить различные патологические 
изменения ЗН и окружающих тканей [7, 12, 14, 16].

В связи с локальным нарушением гемодинамики в патогенезе ТОН 
исследование состояния кровообращения в сосудах глаза и орбиталь-
ной области имеет актуальное значение. 

Поздняя диагностика и неправильная тактика лечения переломов 
СОК могут привести к косметическим дефектам, гнойно-септическим 
осложнениям и инвалидизации по зрению [2, 3, 15].

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить офтальмологическую симптоматику у пациентов с перело-

мами СОК при ЧМТ, развитие ТОН в зависимости от гемодинамических 
нарушений.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
С 01.09.2015 по 01.09.2019 в отделение челюстно-лицевой хирургии 

Ташкентского государственного стоматологического института (ТГСИ) го-
спитализировано 3013 пациентов с ЧМТ, из них у 821 диагностированы 
различные переломы костей средней зоны лица (СЗЛ). На долю перело-
мов СОК пришлось 423 (14,0%) наблюдения. Мужчины составляли 66,6%, 
женщины – 33,4%. Возраст пациентов – от 18 до 55 лет (средний возраст – 
36,5±5,35 года), большинство пациентов (80%) были в возрасте 18–39 лет.

При первичном обследовании патологический процесс у большин-
ства пациентов наблюдался в одном глазу, и поэтому при описании по-
лученных результатов будут приведены данные по количеству глаз.

Совершенствование диагностики и лечения офтальмологических осложнений 
при скуло-орбитальных травмах
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Среди них 25,2% составляли пациенты с поздней обращаемостью к 
офтальмологу и 74,8% – с ранней обращаемостью; 89 пациентов были 
жителями г. Ташкента, остальные (61 человек) – Ташкентской области и 
других регионов республики.

Анализ пациентов с переломами СЗЛ позволил установить, что наи-
более частой причиной является травма в быту, полученная в резуль-
тате драки или падения с высоты собственного роста, зачастую им спо-
собствовало состояние алкогольного опьянения (рис. 1).

По этиологическому фактору возникновения переломов превали-
ровали: насильственная травма – 47,1%, ДТП – 22,4%, падение с высоты 
роста – 21,0%, падение с большой высоты – 9,5%. При дорожно-транс-
портных происшествиях, а также при нападении у пациентов преобла-
дали множественные и сочетанные повреждения костей челюстно-ли-
цевой области, а также придаточного аппарата глаза.

Пациентам проведено обследование челюстно-лицевым хирургом, 
неврологом и офтальмологом, выполнены МСКТ костей лицевого ске-
лета, МРТ головного мозга и орбит, УЗИ глазного яблока и ретробуль-
барной клетчатки, а также ультразвуковая офтальмодопплерография 
(УЗОДГ) сосудов глаза.

В комплексное офтальмологическое обследование были включены: 
визометрия, биомикроскопия, офтальмоскопия и бесконтактная то-
нометрия. На основании данных МРТ головного мозга и клинических 
признаков определяли характер ЧМТ: сотрясение головного мозга диа-
гностировано у 575 (70,3%) пациентов, ушибы головного мозга – 246 
(29,7%).

Пострадавшим с подозрением на переломы СОК выполняли КТ ко-
стей челюстно-лицевой области в аксиальной и фронтальной плоско-
стях. При подозрении на контузию глазного яблока и стенок орбиты 
проводили МРТ головного мозга и орбиты. 

УЗОДГ в бассейне глазничной артерии проводилась в клини-
ке ANDROMED& HOREV в г. Ташкенте на ультразвуковой системе 

Рис. 1. Причины и механизм травмы у пациентов с переломами СЗЛ

Fig. 1. Causes and mechanism of injury in patients with fractures of the bones of the midface

Насильственная (47,1)

ДТП (22,4) 

Падение с высоты роста (21)

Падение с большой высоты (9,5)
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экспертного класса PHILIPSHD11XE в стандартном положении пациента 
лежа с использованием линейного датчика при частоте излучения 4 и 8 
МГц в непрерывном (или импульсном) режиме.

Гемодинамические характеристики определяли в глазничной арте-
рии (ГА) на отрезке до образования ее дуги над зрительным нервом, в 
центральной артерии сетчатки (ЦАС) – не дальше 10 мм от заднего по-
люса глазного яблока в непосредственной близости от зрительного не-
рва, в задних коротких цилиарных артериях (ЗКЦА) – в 0,7–0,33 мм от 
заднего полюса глазного яблока в непосредственной близости от зри-
тельного нерва.

Учитывались следующие параметры спектра допплеровского сдви-
га частот при анализе результатов исследования ГА, ее ветвей, а также 
вен орбиты:
1.	 Максимальная систолическая (Vsyst) и минимальная диастолическая 

(Vdiast) скорость кровотока ЦАС, ЗКЦА, ГА, ПВА и ЦВС.
2.	 Индекс резистивности (индекс Пурсело) RI.
3.	 Коэффициент ишемии (КИ), вычисляющийся по соотношению ин-

декса резистентности внутренней сонной артерии к индексу рези-
стентности глазничной артерии, в норме равный 0,86.
Среднестатистические показатели скорости кровотока в глазнич-

ной артерии в норме составляют: Vsyst – от 32,7 до 37,3 см/с, Vdiast – от 8,3 
до 9,2 см/с [8].

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Для идентификации заболевания нами использована классифика-

ция Рыбальченко Г.Н., предложенная ВОЗ.
В зависимости от локализации повреждений стенок орбиты выде-

лены следующие группы (рис. 2): А1 – латеральная группа (повреждения 
наружного края и наружной стенки орбиты); А2 – нижнелатеральная 
группа (скуло-глазнично-верхнечелюстного (СГВЧ) комплекса, включая 
изолированный перелом дна глазницы); А3 – верхнемедиальная группа 
(носо-глазнично-решетчатого (НГР) комплекса); А4 – верхняя группа (по-
вреждения верхнего края и верхней стенки орбиты).

Рис. 2. Локализация травм средней зоны лица

Fig. 2. Localization of injuries of the midface
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На основании данных (рис. 2) наибольшее количество пациентов 
с травматическими повреждениями СЗЛ находилось в группе с пере-
ломами СГВЧ-комплекса (2-я группа) – 46,4%, включая так называемые 
взрывные переломы в 4,8% случаев, скуло-орбитальные переломы в 
18% случаев. На долю повреждений НГР-комплекса (3-я группа) при-
шлось 23,1%, и самая малочисленная группа пациентов с переломами 
наружного края и наружной стенки орбиты – 6,9% (1-я группа). Кроме 
того, имелись наблюдения по поводу изолированных переломов ниж-
ней стенки орбиты и верхнего края орбиты (4-я группа) – 0,8% случаев, 
в единичных случаях по годам исследований отмечались двусторонние 
повреждения СЗЛ – в 0,1% случаев. Одновременное повреждение двух 
стенок орбиты наблюдалось у n=83 пациентов (6,7%).

Среди изолированных переломов (рис. 3) преобладали перело-
мы нижней стенки орбиты – 31%, медиальной стенки орбиты – 17,4%,  
латеральной стенки орбиты – 3,2%, костей носа – 33,3%, скуловой ко-
сти – 8%, стенки гайморовой пазухи – 7,1%. Сочетанные переломы двух 
стенок орбиты наблюдались у 7,1% пациентов.

Множественные переломы нижней стенки орбиты наблюдались в 
61,2% случаев, костей носа – 34%, скуловой кости – 38%, медиальной 
стенки орбиты – 23%, стенки гайморовой пазухи – 18%. Реже сочета-
лись переломы латеральной и верхней стенок орбиты. 

При поступлении в стационар пациенты предъявляли жалобы на 
нарушение зрительных функций. Отмечалось изменение показателей 
остроты зрения от нормальных значений до его отсутствия (табл. 1).

Основной причиной снижения зрительных функций являлось нали-
чие ТОН, которая наблюдалась у 34 пациентов (22%) из 150. Другой при-
чиной нарушения зрительных функций были контузии органа зрения 
различной степени тяжести (54,3%): легкой степени – 13,6% случаев, 
средней – 35,3%, тяжелой – 5,4%.

При офтальмоскопическом исследовании только у 142 (33,56%) 
пациентов наблюдались изменения глазного дна (рис. 4). Наибольшее 
количество изменений было в виде ангиопатии сосудов сетчатки у 84 
(22,7%) пациентов, на втором месте был периневральный отек диска 

Рис. 3. Локализация изолированных переломов при травмах средней зоны лица

Fig. 3. Localization of isolated fractures with injuries of the midface
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зрительного нерва у 29 (8,5%), наименьшее количество наблюдалось в 
виде нисходящей атрофии зрительного нерва у 2 (0,4%) человек.

При переломах скуло-орбитальной области основными офталь-
мологическими симптомами были: нарушения подвижности глазного 
яблока (страбизм), нарушение положения глазного яблока в орбите 
(дистопия) и диплопия (рис. 5).

По данным наших исследований, среди пострадавших наибольшее 
количество офтальмологических симптомов проявлялось в виде нару-
шения подвижности глазного яблока – 151 (41,6%).

При исследовании подвижности глазного яблока по 4 основным ме-
ридианам наиболее часто встречались ограниченное движение кнару-
жи – 47 (31,1%) и комбинированные формы – 43 (28,6%) (табл. 2).

На основании анализа положения глазного яблока в орбите наи-
больше количество дистопий выявлено в виде энофтальма у 98 (21,5% 
от всех травм) пациентов с переломами СОК и 71,5% от всех дистопий 
глазного яблока (табл. 3).

Таблица 1
Нарушение зрительных функций у пациентов с травмами СОК

Table 1
Visual impairment in trauma patients zygomatic-orbital complex

Степень нарушения
зрительных функций

Количество пациентов
Абс. %

Амавроз 4 0,95
Счет пальцев 4 0,95
0,05–0,09 11 2,60
0,1–0,3 12 2,84
0,4–0,6 51 12,05
0,7–0,9 74 17,5
1,0 267 63,12
Всего 423 100

Рис. 4. Офтальмологическая картина глазного дна у пациентов с переломами скуло-орбитальной 
области

Fig. 4. Ophthalmic picture of the fundus in patients with fractures of the zygomatic-orbital region
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Рис. 5. Офтальмологические симптомы у пациентов с переломами скуло-орбитальной области

Fig. 5. Ophthalmic Symptoms in Patients with Zygomatic-Orbital Fractures

Таблица 2
Нарушение движения глазного яблока у пациентов с травмами СОК

Table 2
Eyeball movement disorder in patients with zygomatic-orbital injuries

Страбизм
Количество больных
Абс. % (n=151) % (n=423)

Вверх 29 19,2 6,8
Вниз 13 8,6 3,0
Кнаружи 47 31,1 11,1
Кнутри 19 12,5 4,4
Комбинированные формы 43 28,6 10,1
Всего 151 100 35,4

Таблица 3
Нарушение положения глазного яблока в орбите у пациентов с травмами СОК

Table 3
Violation of the position of the eyeball in the orbit in patients with injuries of the zygomatic-orbital region

Дистопии
Количество больных
Абс. % (n=136) % (n=423)

Энофтальм 98 71,5 21,5
Гипофтальм 9 6,5 2,1
Эзотропия 5 3,6 1,1
Экзофтальм 5 3,6 1,1
Гиперофтальм 1 0,7 0,2
Экзотропия 1 0,7 0,2
Комбинированные формы 17 13,1 4,2
Всего 136 100 30,4

Ультразвуковое В-сканирование глазного яблока, ретробульбарной 
области и УЗДГ глазничной артерии проведено 51 (12,0%) пациенту. Ретро-
бульбарные кровоизлияния диагностированы у 49 (12,9%) пострадавших, 
эмфизема ретробульбарной клетчатки – 9 (2,8%), кровоизлияние в стекло-
видное тело – 15 (3,8%), отслойка сетчатки – 3 (0,9%). Показатели УЗОДГ ГА 

Страбизм (151)

Дистопия (136)

Диплопия (110)
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до начала лечения составляли 19,1±0,14 см/с. Выявлено снижение исход-
ного уровня максимальной систолической скорости кровотока (Vs) и повы-
шение индекса резистентности RI: снижение Vs в ЦАС на 10–35%, в ЗКЦА –  
на 8–26% и в ГА – на 5–23%; повышение RI в ЦАС до 10%, в ЗКЦА – до 7 %  
и в ГА – до 9%, а также снижение коэффициента ишемии (КИ) на 10–13%.

Всем пациентам проводилась комплексная консервативная тера-
пия с использованием антибактериальных, стероидных, нейропротек-
торных, антиоксидантных, гемолитических, ноотропных и улучшающих 
микроциркуляцию в ретинальных сосудах препаратов, физиотерапия 
проводилась на 14-й день от начала заболевания. 

Реконструктивные операции проведены у 142 (33,5%) пострадав-
ших, из них с тяжелой ЧМТ и сочетанной травмой – после стабилизации 
состояния. 

В зависимости от общего состояния пострадавших операции прово-
дились в 1–2-е сутки у 66 (50,9%) пациентов, до 7-го дня – 25 (18,1%), до 
2 недель – 34 (24,7%) и через 14 суток и более – 9 (7,1%). Наибольшее ко-
личество реконструктивных операций выполнено с целью репозиции 
и фиксации костных отломков орбиты различными имплантами у 81 
(63,1%) пациента, репозиция костных отломков и первичная пластика с 
применением титановых имплантов – 29 (20,2%) пациентов.

В результате реконструктивных операций орбиты полное или ча-
стичное восстановление положения глазного яблока наблюдалось у 104 
(94,5%) пациентов, что составило 80,2% от числа оперированных, окуло-
моторика восстановлена у 110 (98,2%) – 83,9% соответственно (табл. 4).

Во всех случаях первичной реконструкции орбиты получен удовлет-
ворительный результат. Коэффициент асимметрии не превышал 1,8.

Показатели скорости кровотока в ГА после лечения (10 дней) повы-
сились до 29,1±0,21 см/с, на первом месяце наблюдения было выявле-
но, что скорость кровотока в ГА составила 29,3±0,17 см/с, через 3 месяца 
– 26,5±0,15 см/с (р<0,05).

Таким образом, анализ результатов хирургического и совместного 
офтальмологического консервативного лечения пострадавших показал 
достоверное улучшение гемодинамических показателей, которые ука-
зывают на стабилизацию ишемического процесса в 95% случаев. Эти 
параметры у пациентов достоверно коррелировали с показателями 
остроты зрения. Полное восстановление зрительных функций у паци-
ентов с травмами СОК наблюдалось у 68,1% пациентов, частичное – у 
29,1%, полная утрата зрения была у 2,8%.

Таблица 4
Функциональные исходы лечения пациентов с сочетанными травмами СОК

Table 4
Functional outcomes of treatment of patients with combined injuries of the zygomatic-orbital region

Исходы

Симптомы
Дистопия
(n=110)

Нарушение окуломаторики 
(n=112) Диплопия (n=74)

Абс. % Абс. % Абс. %
Полное восстановление 88 80 97 86,6 64 86,5
Частичное восстановление 16 14,5 13 11,6 8 10,8
Полная утрата функции 6 5,4 2 1,8 2 2,7

Ввиду увеличения 
количества 
пострадавших 
со сложными 
сочетанными 
переломами орбиты, 
связанными с ростом 
ДТП, криминальных 
и чрезвычайных 
происшествий, 
нейрохирургам, 
офтальмохирургам и 
челюстно-лицевым 
хирургам все чаще 
приходится оказывать 
высококвали-
фицированную 
специализированную 
помощь 
пострадавшим.

Совершенствование диагностики и лечения офтальмологических осложнений 
при скуло-орбитальных травмах
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По результатам наших исследований частота переломов СОК при 
ЧМТ составила 11,8%. В большинстве случаев каждый узкий специалист 
самостоятельно решает задачи, вследствие чего лечение разбивается 
на несколько этапов и занимает более длительное время.

В связи с поздней обращаемостью к офтальмологу у таких пациен-
тов одновременно с ЧМТ возникают повреждения различных отделов 
орбиты и глазного яблока. Офтальмологическая картина при сочетан-
ном повреждении головного мозга, орбиты и глазного яблока харак-
теризовалась полиморфизмом симптоматики, которая проявлялась в 
виде контузии глазного яблока и зрительного нерва, экстраокулярных 
мышц, отека и эмфиземы ретробульбарной клетчатки, поражения III, IV, 
VI пар черепно-мозговых нервов.

В нашем исследовании ТОН наблюдалась в 21,9% случаев. Своевре-
менное офтальмологическое обследование пациентов с переломами 
СОК позволяет в минимально ранние сроки диагностировать и начать 
консервативное симптоматическое лечение, а также в кратчайшие сро-
ки определить объем и сроки хирургического вмешательства (первые 
2 суток после травмы).

У 42% пациентов с переломами СОК при ЧМТ с повреждениями 
глазного яблока и зрительного нерва на фоне проведенной медика-
ментозной терапии наблюдалось улучшение зрительных функций [7]. 
В послеоперационном периоде положительная динамика зрительных 
функций у пациентов с ТОН была у 68,8% пациентов [1]. В нашем иссле-
довании доля восстановления зрительных нарушений составила 87,2%.

По данным авторов, снижение ЛСК в системе ГА у больных с трав-
мами глазного яблока и орбиты свидетельствует о тяжести постконту-
зионных повреждений органа зрения, которые наиболее выражены в 
сроке до 2 недель от момента травмы [8, 13]. Результаты наших исследо-
ваний выявили снижение ЛСК у пациентов с контузиями органа зрения 
при переломах СОК в 72,9% случаев.

Согласно стандартам лечения сочетанных травм, СОК предусмотре-
но проведение оперативного вмешательства в течение первых 3 суток 
после получения травмы. Позднее проведение хирургического лече-
ния переломов орбиты приводит у большинства пострадавших к ее 
деформации, которая сопровождается чаще диплопией, нарушением 
положения глазного яблока в орбите и ограничением его подвижности 
[3]. По нашим данным, при ЧМТ с переломом СОК нарушения подвижно-
сти глазного яблока наблюдаются в 41,6% случаев, нарушение положе-
ния в орбите – 38,5%, а диплопия – 30,1%. Наше исследование доказы-
вает, что своевременное выполнение реконструктивных операций на 
раннем этапе позволяет восстановить функциональные расстройства: 
правильное положение глаза в орбите – в 82,5% случаев, исчезновение 
нарушений окуломоторики – 86,6%, диплопии – 86,5%. 

Таким образом, пациентам с контузиями органа зрения при перело-
мах СОК необходимо своевременное офтальмологическое, рентгено-
логическое, ультразвуковое обследование, включающее МСКТ орбиты, 
а также офтальмодопплерографию для предупреждения возникнове-
ния ТОН на ранних этапах травмы.

В настоящее время 
при диагностике ТОН 
специалисты чаще 
обращаются к наиболее 
высокоинформативному 
и малоинвазивному 
методу исследования – 
офтальмодопплерографии, 
которая позволяет 
определить скорость 
кровотока в сосудах 
глазного яблока.
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�� ВЫВОДЫ
1.	 Переломы СОК при ЧМТ встречаются в 11,4%.
2.	 Ведущими офтальмологическими симптомами травм скуло-орби-

тального комплекса являются: энофтальм, ограниченное движение 
глазных яблок, диплопия.

3.	 Травматическая оптическая нейропатия при данной патологии 
встречается в 20,9%. Для своевременной диагностики ТОН, выбора 
тактики лечения необходимо раннее офтальмологическое обследо-
вание и УЗОДГ.

4.	 Своевременное выполнение реконструктивных операций на ран-
нем этапе позволяет восстановить функциональные расстройства: 
дистопию – в 89,8% случаев, исправление страбизма – 73,6%, дипло-
пии – 91,5% – и получить хорошие косметические результаты.
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Оптическая когерентная томография  
в диагностике рецидива и продолженного 
роста меланомы сосудистой оболочки глаза
Optical Coherence Tomography in the Diagnosis of Recurrence 
and Continued Growth of Choroid Melanoma

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Введение. Сложности диагностики рецидива и продолженного роста меланомы хориои-
деи (МХ) связаны с недостаточной диагностической эффективностью стандартного обследо-
вания. Оптическая когерентная томография (ОКТ) позволяет на ранних стадиях зафиксиро-
вать микронные изменения слоев сетчатки и с высокой точностью зарегистрировать рецидив.
Цель исследования. Определить возможности оптической когерентной томографии в диа-
гностике рецидива и продолженного роста меланомы сосудистой оболочки глаза после про-
веденного органосохраняющего лечения.
Материалы и методы. В исследование включены данные результатов ОКТ 18 пациентов с 
клинически подтвержденным диагнозом МХ после органосохраняющего лечения. Мужчин – 6 
(33,3%), женщин – 12 (66,6%). Средний возраст пациентов составил 63±10 лет, толщина опу-
холи, по данным УЗИ, составила от 0,9 до 3,3 мм. ОКТ выполнялась пациентам в стандартном 
режиме по 21 линии с анализом сосудистой сети.
Результаты. ОКТ была проведена у 17 (94,4%) пациентов. Выявлены общие признаки рециди-
ва МХ. Изменение хориоретинального комплекса встречается у 18 (100%) пациентов. Отслойка 
нейроэпителия сетчатки (НЭС) с отеком и появлением субретинальной жидкости отмечалась у 
16 (66,6%) пациентов. Складчатость мембраны Бруха (МБ) наблюдалась у 6 (33,3%) пациентов 
с толщиной опухоли более 2,5 мм. При высоте до 2,5 мм по периферии МБ представлена упло-
щением, наблюдалось у 11 (66,6%) пациентов. Уплощение ретинального пигментного эпите-
лия (РПЭ) наблюдалось у 10 (55%) пациентов. Утолщение РПЭ регистрировалось у 8 (44,4%) 
пациентов. Дистрофические изменения РПЭ непосредственно связаны с пигментацией опухо-
ли. При оценке сосудистой сети отмечался атипичный ход сосудов в виде эктазированных со-
судов с застоем крови в них. Изменение в сосудистой сети было у всех пациентов – 17 (94,4%).
Обсуждение. Зарегистрированы микроизменения зоны рецидива МХ, которые определяют 
наличие отслойки НЭС со скоплением субретинальной жидкости. Основной признак реци-
дива опухоли наряду с изменениями сосудистого рисунка – это наличие эктазированных со-
судов. Изменения остальных параметров являются дополнительными и зависят от размеров 
опухоли и степени пигментации.
Выводы. ОКТ позволяет диагностировать рецидив или продолженный рост мелано-
мы сосудистой оболочки глаза малых размеров у 94%  пациентов после проведенного 
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органосохраняющего лечения. К  признакам рецидива и продолженного роста меланомы 
сосудистой оболочки глаза относятся: куполообразный хориоретинальный профиль, изме-
нение сосудистого рисунка (конфигурации и количества сосудов), изменения ретинального 
пигментного эпителия в зависимости от степени пигментации опухоли, уплощение и склад-
чатость мембраны Бруха, отслойка нейроэпителия сетчатки с наличием субретинальной жид-
кости.
Ключевые слова: меланома сосудистой оболочки глаза, рецидив меланомы хориоидеи, про-
долженный рост меланомы хориоидеи, оптическая когерентная томография, оптическая ко-
герентная томография с ангиографией.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Introduction. Difficulties in the diagnosis of recurrence and continued growth of choroidal melanoma 
(MC) are associated with the insufficient diagnostic efficiency of the standard examination. Optical 
coherence tomography (OCT) makes it possible to record micron-sized changes in the retinal layers 
at early stages and to register a relapse with high accuracy.
Purpose. To determine the possibilities of optical coherence tomography in the diagnosis of 
recurrence and continued growth of choroidal melanoma after organ-preserving treatment.
Materials and Methods. The study included OCT data from 18 patients with clinically confirmed 
MC after organ-preserving treatment. Men – 6 (33.3%), women – 12 (66.6%). The average age of the 
patients was 63 ± 10 years, the thickness of the tumor, according to ultrasound data, ranged from 
0.9 to 3.3 mm. OCT was performed on patients in a standard mode along 21 lines with analysis of 
the vasculature.
Results. OCT was performed in 17 (94.4%) patients. Common signs of MC recurrence were revealed. 
Changes in the chorioretinal complex occur in 18 (100%) patients. Detachment of the retinal 
neuroepithelium (NES) with edema and the appearance of subretinal fluid was observed in 16 
(66.6%) patients. Folding of the Bruch’s membrane (MB) was observed in 6 (33.3%) patients with 
a tumor thickness of more than 2.5 mm. At a height of up to 2.5 mm, along the periphery of the 
MB it is represented by flattening and was observed in 12 (66.6%) patients. Flattening of retinal 
pigment epithelium (RPE) was observed in 10 (55%) patients. RPE thickening was recorded in 8 
(44.4%) patients. Dystrophic changes in the retinal pigment epithelium (RPE) are directly related to 
tumor pigmentation. When assessing the vascular network, an atypical course of vessels in the form 
of ectazed vessels with stagnation of blood in them was noted. Changes in the vasculature were 
observed in all patients17 (94.4%).
Discussion. Microchanges in the MC recurrence and continued growth zone were registered, which 
determine the presence of NES detachment with accumulation of subretinal fluid. The main sign of 
tumor recurrence, along with changes in the vascular pattern, is the presence of ectazed vessels. 
Changes in other parameters are optional and depend on the size of the tumor and the degree of 
pigmentation.
Conclusion. OCT allows diagnosing recurrence or continued growth of small-sized choroid 
melanoma in 94% of patients after organ-preserving treatment. Signs of recurrence and continued 
growth of melanoma in the choroid of the eye include: a dome-shaped chorioretinal profile, 
changes in the vascular pattern (configuration and number of vessels), changes in the retinal 
pigment epithelium depending on the degree of tumor pigmentation, flattening and folding of 
Bruch’s membrane, detachment of the retinal neuroepithelium with the presence of subretinal fluid.
Кeywords: choroidal melanoma, recurrent of choroidal melanoma, continued growth of choroidal 
melanoma, optical coherence tomography, optical coherence tomography with angiography.
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�� ВВЕДЕНИЕ
Меланома сосудистой оболочки глаза (хориоидеи, МХ) – наиболее 

часто встречающаяся злокачественная опухоль и составляет 95% от 
всех опухолей сосудистой оболочки глаза [1–3]. От 2% до 3% составля-
ют меланомы цилиарного тела и радужки [1]. Органосохраняющее лече-
ние (ОЛ) МХ в Республике Беларусь включает: метод брахитерапии (БТ) 
с использованием β-офтальмоаппликаторов с изотопами 106Ru+106Rh, 

метод транспупиллярной фотодинамической терапии (ФДТ) и транспу-
пиллярной термотерапии (ТТТ). При лечении опухолей больших разме-
ров используются методы комбинированного лечения [2].

При проведении одного из видов ОЛ воздействию подвергается 
не только опухоль, но и прилегающие оболочки с анатомически важ-
ными структурами периферического зрительного анализатора (диск 
зрительного нерва (ДЗН), зрительный нерв, зона макулы и папиллома-
кулярного пучка). Это связано с локализацией опухоли, ее размерами, 
степенью пигментации, уровнем кровотока, наличием экссудативной 
отслойки сетчатки или некрозов в ткани опухоли, кровоизлияниями в 
опухоль и сетчатку. Регрессия опухоли, как правило, начинается уже че-
рез 1–2 мес. после проведенного органосохраняющего лечения и мо-
жет длиться до 18 мес. [1, 2]. Принято считать, что чем меньше опухоль, 
тем более благоприятный прогноз для ее регрессии [1]. Длительность 
регрессии опухоли зависит от совокупности большого количества фак-
торов [1, 2, 4].

Для диагностики рецидива и продолженного роста (РиП) меланомы 
хориоидеи глаза в Республике Беларусь применяются различные ин-
струментальные методы: офтальмоскопия, ультразвуковое исследова-
ние с доплерографией (УЗИ), флюоресцентная ангиография (ФАГ). При 
подозрении на рецидив опухоли по данным УЗИ при отсутствии визуа-
лизации заднего полюса глаза проводится магнитно-резонансная томо-
графия (МРТ) с контрастным усилением, однако разрешающая способ-
ность метода информативна при толщине рецидива от 3 мм. Учитывая 
высокий процент аллергических реакций на флюоресцеин, ФАГ про-
водится редко и только у молодых пациентов. Для оценки состояния 
оболочек глазного яблока и оценки сосудистой сети в опухолях малых 
размеров на базе РНПЦ ОМР им. Н.Н. Александрова использовали опти-
ческую когерентную томографию с ангиографией (ОКТ) и определили 
общие признаки РиП меланомы сосудистой оболочки.

Оптическая когерентная томография – это метод диагностики, по-
зволяющий с высоким разрешением получить томографические срезы 
внутренних биологических систем оболочек глаза. Метод ОКТ впервые 
был применен in vitro в 1991 г. коллективом Массачусетского техноло-
гического университета и демонстрировал томографические изобра-
жения перипапиллярной зоны сетчатки  [5]. Оптическая когерентная 
томография позволяет оценить практически на клеточном уровне мор-
фологию тканей (форму, структуру, размер, пространственную органи-
зацию в целом) [6].

Учитывая плохую визуализацию, диагностика МХ с помощью ОКТ 
базируется на оценке поверхностных слоев сетчатки  [7]. Оценка со-
стояния МХ с использованием метода ОКТ была представлена в 2005 г. 
американской группой исследователей (Shields C.L. et al.) [8]. Torres et al.  
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использовали ОКТ для диагностики опухолей для оценки толщины 
слоев сетчатки и хориоидеи. Хотелось бы отметить, что данный метод 
исследования был применен в ограниченном количестве случаев  [9]. 
В литературе отсутствуют упоминания об использовании ОКТ для диа-
гностики рецидива и продолженного роста МХ. Shah et al. впервые ста-
ли применять методы ОKТ для диагностики опухолей малых размеров 
(≤3 мм). В ходе проведенного исследования выявлено, что размеры МХ 
и невуса хориоидеи при ОКТ-исследованиях меньше, чем при УЗИ, в 
среднем на 55%. Разница в размерах связана с включением в измере-
ние склеры и подлежащих слоев при проведении УЗ-исследования [10].

Меланома хориоидеи малых размеров чаще всего регрессирует 
быстро и полностью с формированием хориоретинальной атрофии 
(беспигментным или слегка пигментированным рубцом). Необходимо 
отметить, что существуют различные типы регресса опухоли после про-
ведения органосохраняющего лечения.

Варианты регрессирования МХ:
�� Регресс с формированием хориоретинального атрофического рубца.
�� Регресс с формированием хориоретинального атрофического руб-

ца и зонами локального накопления меланина.
�� Регрессирование опухолевого очага с формированием остаточной 

девитализированной ткани.
�� Стабилизация процесса [2].

При оценке результатов органосохраняющего лечения МХ наибо-
лее подозрительным в отношении возможного развития РиП является 
регресс с формированием стабилизации опухолевого процесса.

Оптическая когерентная томография позволяет визуализировать 
структуры оболочек глаза в поперечном сечении на глубине до 7 мкм. 
Оптическая когерентная томография позволяет определить деструк-
тивное влияние опухоли на структуры сетчатки (состояние ретинально-
го пигментного эпителия (РПЭ)) и фоторецепторов [12, 13]. Интерпрета-
цию ОКТ-изображений следует проводить от стекловидного тела по на-
правлению к сосудистой оболочке глаза с последовательной оценкой 
структур каждого слоя [13]. Фиброзные изменения представляют собой 
на сканировании активную гиперэхогенную зону, которая затрудняет 
оценку подлежащих слоев сетчатки. Такие уплотнения на ОКТ отбрасы-
вают на нижележащие слои эхонегативную тень [12]. Не стоит забывать, 
что хориоретинальная атрофия характеризуется полным оголением 
мембраны Бруха и отсутствием РПЭ. За счет этих изменений происхо-
дит обратное рассеивание света, проникающего в сосудистую оболоч-
ку [14].

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Определить возможности оптической когерентной томографии в 

диагностике рецидива и продолженного роста меланомы сосудистой 
оболочки глаза после проведенного органосохраняющего лечения.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 18 пациентов с клинически 

установленным диагнозом меланомы сосудистой оболочки гла-
за сT1-T3N0M0 (С69.3) после ранее проведенного одного из видов 

Оптическая когерентная томография в диагностике рецидива и продолженного роста меланомы 
сосудистой оболочки глаза
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органосохраняющего лечения. Проведена оценка результатов ОКТ 
и ОКТ-ангиографии 18 пациентам с рецидивом и продолженным ро-
стом МХ. Мужчин было 6 (33%), женщин – 12 (67%). Средний возраст 
пациентов составил 63,0±10,0 года. В  ходе анализа данных произво-
дилась оценка состояния опухоли и прилегающих тканей сетчатки по 
следующим параметрам: 
1)	 состояние хориоидального комплекса;
2)	 состояние сосудов в зоне поражения;
3)	 состояние профиля опухолевого очага;
4)	 состояние мембраны Бруха;
5)	 изменения ретинального пигментного эпителия;
6)	 состояние нейроэпителия.

Всем пациентам выполнена ОКТ в режимах: High Difinition image: HD 
21 line, Angiography Analisis с использованием оптического когерентно-
го томографа Stratus (Zeiss, Германия). Анализ томограмм проводился 
от стекловидного тела к сосудистой оболочке, РПЭ, мембране Бруха и 
подлежащим оболочкам глаза.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Проминенция опухоли в стекловидное тело по данным УЗИ состави-

ла от 0,9 до 3,3 мм (в среднем толщина опухоли составила 1,35±0,25 мм). 
У 1 (5,6%) пациента определение состояния оболочек глазного яблока 
было невозможно из-за наличия выраженного фиброза в зоне девита-
лизированных тканей опухоли.

Определены общие признаки РиП опухоли при ОКТ-диагностике:
1.	 Состояние хориоидального комплекса (ХК) в зоне опухоли у всех 

пациентов (100%) имело общую картину. Хориоидальный комплекс 
имел куполообразную форму с плавным переходом на неизменен-
ную сетчатку или на очаг хориоретинальной атрофии, характеризу-
ющий начало зоны роста РиП МХ.

2.	 Изменение сосудистого рисунка зарегистрировано у 17 (94,4%) па-
циентов. Это один из важнейших признаков активности опухоли и 
характеризуется: усилением сосудистого рисунка и его извитостью, 
атипичным ходом эктазированных сосудов с застоем крови в них, 
расширением периферических сосудов в опухоли, что обуславли-
вает периферический отек и свидетельствует о росте опухоли.

3.	 При оценке РПЭ важную роль играет офтальмологическая кар-
тина опухоли. При активно пигментированных очагах РПЭ пред-
ставлен отложением гиперрефлексивных очагов (утолщение РПЭ), 
что зарегистрировано у 7 (39%) пациентов. У 10 (55%) пациентов 
с апигментной и слабопигментной опухолями РПЭ характеризо-
вался уплощением. Оба изменения относятся к дистрофическим 
изменениям ретинального пигментного эпителия на уровне ска-
нирования.

4.	 Мембрана Бруха (МБ) – пограничная мембрана между пигментным 
эпителием и хориоидеей. Складчатость МБ наблюдалась у 6 (33%) 
пациентов с толщиной опухоли более 2,5 мм. При опухолях с тол-
щиной менее 2,5 мм по периферии МБ представлена уплощением. 
Уплощение МБ зарегистрировано у 11 (61%) пациентов.
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5.	 Отслойка НЭС с наличием субретинальной жидкости в небольшом 
количестве является одним из постоянных признаков при РиП ме-
ланомы сосудистой оболочки глаза и имела место у 17 (94%) паци-
ентов. Изменения НЭС влекут за собой изменения структуры фото-
рецепторов. Появление «shaggy» («мохнатых») фоторецепторов на 
фоне нарастающего скопления субретинальной жидкости является 
признаком возврата опухоли.
Использование ОКТ для характеристики хориоидеального профиля 

в случаях, когда высота очага опухоли выше 3,5  мм, было затруднено. 
При высоковыстоящих опухолях проводилось сканирование через пе-
риферию опухоли на границе со здоровыми тканями. В таких случаях, 
помимо оценки состояния хориоидального профиля, проводилась и 
оценка прилежащих к опухоли оболочек глаза, что позволяло опреде-
лить не визуализируемую клинически границу опухоли.

Все вышеописанные признаки были отмечены нами при оценке ОКТ-
исследований. На рис. 1–4 представлены ОКТ-срезы оболочек глазного 
яблока, где представлены изменения, связанные с опухолевым ростом. 
На рис. 5–7 представлены ОКТ-ангиограммы РиП меланомы сосудистой 
оболочки глаза. Оптическая когерентная томография является методом 
диагностики, на который можно опираться при постановке диагноза 
РиП меланомы сосудистой оболочки глаза малых размеров.

Рис. 1. ОКТ-картина горизонтального среза через рецидив МХ, рецидив в виде куполообразного 
ХК зоны рецидива опухоли: а – норма на границе зоны атрофии; b – зона атрофии с уплощением 
на границе роста, c – кистозный отек; d – отложение мелких гиперрефлексивных очажков и 
уплощение РПЭ; e – отслойка НЭС

Fig. 1. OCT picture of horizontal slice through recurrence of choroidal melanoma, in the form of dome chorioretinal complex of tumor 
recurrence zones: a – atrophy rate at the border area; b – zone of atrophy with flattening at the border of growth, c – cystic edema; d – 
deposition of small hyperreflexive foci and flattening of RPE; e – detachment of the NES

Оптическая когерентная томография в диагностике рецидива и продолженного роста меланомы 
сосудистой оболочки глаза
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Рис. 2. ОКТ-картина горизонтального среза через зону продолженного роста МХ: формирования 
куполообразного ХК контура: а, c – отслойка НЭС с накоплением субретинальной жидкости, b – 
уплощение РПЭ в зоне роста образования

Fig. 2. The OCT horizontal cut through the zone of continued grow MC: the formation of a domed chorioretinal complex: a, c – detachment of 
the NES with accumulation of subretinal fluid, b – flattening of the RPE in the formation of growth zone

Рис. 3. ОКТ-картина горизонтального среза через остаточные девитализированные ткани 
(фиброз). На сканировании представлены изменения в виде активной гиперэхогенной зоны, 
затрудняющей оценку подлежащих слоев сетчатки

Fig. 3. The OCT horizontal section through residual devatilized tissues (fibrosis). The scan shows changes in the form of an active hyperechoic 
zone, which makes it difficult to assess the underlying layers of the retina
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Рис. 4. ОКТ-срезы через ХР атрофию после отграничительной лазеркоагуляции. Характеризуется 
неровным контуром ПЭС и в некоторых местах потерей ПЭС. Усиление сигнала от низлежащих 
гиперэхогенных слоев эллипсоида и мембраны Бруха (учитывая усиления сигнала, 
гиперэхогенные слои трудноотделяемы)

Fig. 4. OCT-sections through chorioretinal atrophy after delimiting laser coagulation. It is characterized by an uneven PRE and, in some 
places, by the loss of PRE. Amplification of the signal from the underlying hyperechoic layers of the ellipsoid and Bruch’s membrane (given 
the amplification of the signal, the hyperechoic layers are difficult to separate)

Рис. 5. ОКТ-ангиограмма. Картина измененного профиля ХК с признаками измененного 
сосудистого рисунка хориоидеи. Визуализируется заполненная сосудистой тканью гипо- и 
гиперэхогенная зона округлой формы

Fig. 5. OCT angiography. A picture of an altered chorioretinal complex with signs of an altered vascular pattern of the choroid. A hypo- and 
hyperechoic round-shaped zone filled with vascular tissue is visualized

Оптическая когерентная томография в диагностике рецидива и продолженного роста меланомы 
сосудистой оболочки глаза
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Рис. 6. ОКТ-ангиограмма. На фоне измененного хориоретинального профиля изменения 
сосудистого рисунка и кровоток в тканях опухоли

Fig. 6. OCT angiography. Changes in the vascular pattern and blood flow in the tumor tissues following the altered chorioretinal profile

Рис. 7. ОКТ-ангиограмма через край опухоли. На фоне нормального сосудистого рисунка картина 
измененного хориоретинального контура с уплощением РПЭ и усилением сосудистого рисунка  
с усилением кровотока в тканях опухоли

Fig. 7. OCT angiography over the edge of the tumor. Against the background of a normal vascular pattern, a picture of an altered chorioretinal 
contour with a flattening of the RPE and an increase in the vascular pattern with increased blood flow in the tumor tissues
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�� ВЫВОДЫ
Оптическая когерентная томография позволяет диагностировать 

рецидив или продолженный рост меланомы сосудистой оболочки глаза 
малых размеров у 94% пациентов после проведенного органосохраня-
ющего лечения. К  признакам рецидива и продолженного роста мела-
номы сосудистой оболочки глаза относятся: куполообразный хориоре-
тинальный профиль, изменение сосудистого рисунка (конфигурации и 
количества сосудов), изменения ретинального пигментного эпителия в 
зависимости от степени пигментации опухоли, уплощение и складча-
тость мембраны Бруха, отслойка нейроэпителия сетчатки с наличием 
субретинальной жидкости.
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Рис. 8. ОКТ-ангиограмма через край образования на границе неизмененных оболочек 
глаза. Визуализируется четко определяемая граница образования, характеризующаяся 
дополнительной сосудистой сетью и кровотоком в опухоли

Fig. 8. OCT-angiography over the edge of the of the unchanged membranes of the eye on the border. A clearly defined lesion boundary is 
visualized, characterized by additional vasculature and blood flow in the tumor

Оптическая когерентная томография в диагностике рецидива и продолженного роста меланомы 
сосудистой оболочки глаза
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�� ВВЕДЕНИЕ
Глазной травматизм является одной из наиболее актуальных и со-

циально значимых проблем в современной офтальмологии. Пациенты 
с травмами глаз занимают от 18 до 32% коечного фонда офтальмологи-
ческих стационаров [1].
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Случай хирургического лечения эктопии 
зрачка в исходе проникающего ранения 
роговицы с выпадением радужки
Case of Surgical Treatment of Ectopic Pupil because  
of Traumatic Injury of Cornea with Prolapse of Iris

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Цель. Продемонстрировать случай хирургического лечения эктопии зрачка в исходе про-
никающего ранения.
Материалы. Пациент Л., 34 года, получил травму в детстве, в результате которой произошла 
эктопия зрачка, что привело к снижению зрения и косметическому дефекту.
Результаты. Была проведена реконструкция зрачка. Спустя 2 месяца проведена лазерная 
дисцизия задней капсулы хрусталика. Устранили косметический дефект, повысились зритель-
ные функции.
Ключевые слова: ранение, эктопия, зрачок, хрусталик, радужка, роговица.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Purpose. The purpose of the work is demonstration of the case of surgical treatment ectopia of the 
pupil in the outcome of a penetrating injury.
Materials. Patient L., 34 years old, suffered an injury in childhood, the outcome of which occurred 
ectopia of the pupil, which led to a decrease in vision and a cosmetic defect.
Results. The pupil was reconstructed. After 2 months, a laser discission of the posterior capsule of 
the lens. Dropped out cosmetic defect, increased visual function.
Keywords: injury, ectopia, pupil, lens, iris, cornea.

_________________________________________________________________________________________________
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Клинический случай

75% случаев проникающих ранений глаз имеют место среди лиц 
моложе 30 лет, причем одна треть из них – дети до 10 лет [2]. В струк-
туре всех проникающих травм глазного яблока 44–66% приходятся на 
ранения роговицы [3, 4].

Проникающие ранения роговицы с повреждением радужной обо-
лочки составляют 75% от всех роговичных ранений [2]. В их исходе 
формируются различные дефекты радужки и эктопии зрачка, которые 
являются серьезной клинической проблемой, приводящей к значи-
тельному снижению зрительных функций и косметическим дефектам.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Продемонстрировать случай хирургического лечения эктопии 

зрачка в исходе проникающего ранения.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
За последние годы значительно возросла доля малоинвазивных 

микрохирургических вмешательств в офтальмологии, благодаря вне-
дрению в клиническую практику микрохирургической техники и со-
временного оборудования.

В отделение офтальмологии ГУ «Республиканский клинический 
медицинский центр» Управления делами Президента Республики Бе-
ларусь обратился пациент Л., 1987 г. р., с жалобами на низкое зрение 
и косметический недостаток правого глаза. В анамнезе проникающее 
ранение роговицы с выпадением радужки правого глаза в возрасте  
10 лет. В 2015 г. была проведена факоэмульсификация травматической 
катаракты с имплантацией торической монокулярной интраокуляр-
ной линзы с расчетом на эмметропию. После операции острота зрения 
была 0,1 н/к. Снижение зрения отмечает в течение последнего года.

При обращении острота зрения правого глаза равна 0,01 эксцен-
трично. Внутриглазное давление 22 мм рт. ст. по Маклакову.

Объективно ОД: глазное яблоко отклонено кнаружи. Угол отклоне-
ния до 45 градусов. Движения глазного яблока в полном объеме. Пер-
вичный угол отклонения равен вторичному. Имеется рубец роговицы 
у лимба на 5 часах, сращенный с радужкой. Зрачок полностью смещен 
к лимбу, к 5 часам. Верхний край зрачка расположен в 2 мм от лимба. 
Диаметр зрачка – 2 мм. Зрачок расширяется медикаментозно до 3,5 мм. 
За ним визуализируется интраокулярная линза (ИОЛ) в склерозирован-
ном капсульном мешке.

Диагноз: рубец роговицы ОД, сращенный с радужкой, эктопия зрач-
ка в исходе проникающего ранения роговицы с выпадением радужки в 
1994 г. Артифакия ОД. Вторичная пленчатая катаракта ОД. Расходящее-
ся содружественное правостороннее косоглазие. Амблиопия высокой 
степени ОД.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Пациенту была произведена реконструкция зрачка. Через парацен-

тез на 6 часах от верхнего края зрачка к центру вертикально рассече-
на радужка до оптической зоны. Затем в оптической зоне выкроены 
два сквозных полулунных лоскута радужки размером 1,5×4 мм с двух 
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сторон разреза. Проведен гемостаз. На края «родного» зрачка наложе-
ны несколько узловых швов (полипропилен 10:0) через парацентезы на 
4 и 8 часах. Таким образом был сформирован новый зрачок диаметром 
3 мм в оптической зоне. В процессе операции был надсечен передний 
капсулофимоз. Положение ИОЛ стабильное. Обнаружено выраженное 
помутнение задней капсулы хрусталика. 

Пациент получал стандартную терапию путем инстилляций капель 
антибиотика, кортикостероида и увлажняющего препарата. На фоне ле-
чения отмечалась выраженная положительная динамика.

На первые сутки после операции острота зрения составила 0,04–
0,05 н/к. Внутриглазное давление, измеренное бесконтактным спосо-
бом, составило 23 мм рт. ст. На вторые сутки после операции внутри-
глазное давление полностью компенсировалось без использования ги-
потензивных средств. Пациенту предложена лазерная дисцизия задней 
капсулы хрусталика, от которой он временно воздержался. 

Рис. 1. Глаз пациента Л. до операции

Fig. 1. Patient L.’s eye before surgery

Рис. 2. Глаз пациента Л. в конце операции

Fig. 2. Patient L.’s eye at the end of operation

Случай хирургического лечения эктопии зрачка в исходе проникающего ранения роговицы 
с выпадением радужки



335«Офтальмология. Восточная Европа», 2021, том 11, № 3

Клинический случай

К нашему удивлению, на третьи сутки после операции правый глаз 
стал в правильное положение.

Спустя 2 месяца после операции пациенту была проведена лазер-
ная дисцизия задней капсулы хрусталика. Острота зрения повысилась 
до 0,1–0,15. Ортофория.

Пациент очень доволен результатом операции, особенно в косме-
тическом плане.

�� ВЫВОДЫ
1.	 Предложенный метод реконструкции зрачка при его смещении 

вследствие травмы позволяет исправить косметический недостаток 
и, в случае сохранности функций глубжележащих глазных структур, 
повысить остроту зрения.

2.	 Благодаря использованию микрохирургической техники, такие 
операции проходят малоинвазивно, вследствие чего значительно 
сокращаются сроки послеоперационной реабилитации. 
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Клинический случай синдрома увеальной 
эффузии
Clinical Case of Uveal Effusion Syndrome

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Синдром увеальной эффузии – редкое идиопатическое состояние, которое встречается 
преимущественно у мужчин среднего возраста с гиперметропией и характеризуется цилио-
хориоидальной отслойкой с последующей экссудативной отслойкой сетчатки. Цель статьи – 
представить клинический случай с проведенным оперативным лечением. 
Под нашим наблюдением находился пациент – мужчина 47 лет, который обратился с жалоба-
ми на ощущение мерцания, прогрессирующее ухудшение зрения на обоих глазах в течение 
нескольких лет. После обследования ему был поставлен диагноз «синдром увеальной эффу-
зии, экссудативная отслойка сетчатки». Пациенту была выполнена задняя склерэктомия под 
местной инстилляционной анестезией. 
На примере нашего клинического случая можно говорить о том, что нанесение склеросто-
мических отверстий действительно является эффективным методом разрешения синдрома 
увеальной эффузии.
Ключевые слова: синдром увеальной эффузии, задняя склеротомия, цилиохориоидальная 
отслойка, сетчатка.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Uveal effusion syndrome is a rare idiopathic condition that occurs mainly in middle-aged men 
with hyperopia and is characterized by ciliochoroidal detachment followed by exudative retinal 
detachment. The purpose of the article is to present a clinical case with the performed surgical 
treatment. We observed a male patient, 47  years old, who complained of a flickering sensation, 
progressive deterioration of vision in both eyes for several years. After examination, he was 
diagnosed with uveal effusion syndrome, exudative retinal detachment. The patient underwent a 
posterior sclerectomy under local instillation anesthesia.
Based on the example of our clinical case, we can say that the application of sclerostomy holes is 
indeed an effective method for resolving the uveal effusion syndrome.
Keywords: uveal effusion syndrome, posterior sclerotomy, ciliochoroidal detachment, retina.
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�� ВВЕДЕНИЕ
Синдром увеальной эффузии – редкое идиопатическое состояние, 

которое встречается преимущественно у мужчин среднего возраста с 
гиперметропией и характеризуется цилиохориоидальной отслойкой с 
последующей экссудативной отслойкой сетчатки [1].

Синдром увеальной эффузии является уникальным событием в 
практике врача-офтальмолога, и его причины недостаточно изучены 
по сей день. Термины «синдром увеальной эффузии», «хориоидальная 
эффузия», «цилиохориоидальная отслойка», «цилиохориоидальная эф-
фузия» и «хориоидальная отслойка» долгое время используются в лите-
ратуре на взаимозаменяемой основе [1]. Наиболее часто данная пато-
логия встречается у лиц мужского пола с гиперметропией с развитием 
в дальнейшем экссудативной отслойки сетчатки, сосудистой оболочки 
и даже цилиарного тела. Учитывая редкость патологии, сложность диа-
гностики и неоднозначность тактики лечения в таких случаях, предста-
вилось интересным описать клинический случай.

Описываемая патология в большинстве случаев поражает оба гла-
за, но появление клинических симптомов в дебюте заболевания может 
сначала носить унилатеральный характер, с промежутком времени по-
ражая второй глаз.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ 
Представить клинический случай оперативного лечения синдрома 

увеальной эффузии.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Под нашим наблюдением находился пациент – мужчина 47  лет, 

житель Карагандинской области, который обратился с жалобами на 
ощущение мерцания, прогрессирующее ухудшение зрения на обоих 
глазах в течение нескольких лет. Данные офтальмологического осмо-
тра при первом обращении: visus OD=0,4 н/к, visus OS=0,6 с коррекци-
ей, sph+1,75D=0,7. Нами были проведены биомикроскопия, автореф-
рактометрия, измерения внутриглазного давления P0, циклоскопия с 
помощью линзы Гольдмана, ультразвуковое исследование глаза, OКТ 
(оптическая когерентная томография). Данные объективного осмотра:  
OU – глазная щель нормального размера, положение глаз – ортотро-
пия, движения глазных яблок в полном объеме, отделяемого нет. OU – 
конъюнктива спокойная, бледно-розового цвета. Роговица прозрачная, 
сферичная, зеркальная, чувствительность сохранена. Глубина перед-
ней камеры – средняя – OD – 2,58 мм, OS – 2,63 мм, OU – влага передней 
камеры чистая, угол передней камеры открыт. Рисунок радужки сохра-
нен, зрачок круглый, черный, реакции живые. OU – хрусталик склеро-
зирован. Глазное дно: OD – диск зрительного нерва бледноват, границы 
четкие, экскавация диска соответствует физиологическим нормам –  
Э/Д  0,4. Область макулы не изменена, физиологические рефлексы со-
хранены. Соотношение артерий и вен 2:3, от сосудистых аркад и до 
крайней периферии масса интраретинальных точечных включений в 
виде «пятен леопарда» с элементами экссудативной отслойки сетчат-
ки по нижнему сегменту до сосудистых аркад. OS – диск зрительного 
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нерва бледно-розовый, контуры четкие, экскавация диска соответству-
ет физиологическим нормам – Э/Д 0,4. Область макулы не изменена, фи-
зиологические рефлексы сохранены. Соотношение артерий и вен 2:3. 

По данным авторефрактометрии: OD – sph+1,50D cyl +1,75 ax 85, OS –  
sph+1,75D cyl +0,75D ax 90. Уровень внутриглазного давления P0 OD –  
11  mmHg, OS – 13  mmHg. При проведении УЗИ OD – ПЗО – 23,03  мм. 
Толщина склеры – 0,5  мм. Толщина хрусталика – 3,1  мм. Полость сте-
кловидного тела без патологических эхо-сигналов. Выявлена отслойка 
сосудистой оболочки высотой до 2,8 мм в нижне-внутреннем сегменте, 
над ней отслойка сетчатки. Во время проведения исследования в ре-
жиме цветового допплер-картирования выявлено равномерное обе-
днение сосудистой сети в проекции хориоидеи. Кровоток по централь-
ной артерии сетчатки равномерно и незначительно снижен, в глазной 
артерии типичный кровоток. Признаков объемного внутриглазного 
новообразования не выявлено. OS – без патологических эхо-сигналов.  
OКT – OD – макула интактна, масса интраретинальных точечных вклю-
чений в виде «пятен леопарда» с элементами экссудативной отслойки 
сетчатки по нижнему сегменту.

В круг патологий для дифференциального диагноза данной нозоло-
гии была включена внутриглазная опухоль, метастатические поражения 
глаз, болезнь Фогта – Коянаги – Харада, задний склерит. Критериями ис-
ключения внутриглазной опухоли и метастатического поражения глаза 
стали данные ультразвукового исследования. Данные о хроническом 
увеите с роговичными преципитатами, поражающими зачастую оба гла-
за одновременно, выраженные помутнения стекловидного тела и со-
путствующие системные проявления, такие как остро развивающийся 
серозный менингит, алопеция, витилиго, отсутствовали, что позволило 
отвергнуть болезнь Фогта – Коянаги – Харада. Отсутствие таких прояв-
лений, как боль при движении глаза, экзофтальм, ограничения его под-
вижности, отек век и конъюнктивы, в клинической картине данного па-
циента исключает такую нозологию, как задний склерит. На основании 
вышеизложенного был установлен диагноз: OD – синдром увеальной 
эффузии, экссудативная отслойка сетчатки, OU – сложный гиперметро-
пический астигматизм слабой степени, OU – факосклероз.

Пациенту была выполнена задняя склерэктомия под местной ин-
стилляционной анестезией. В 6 мм кзади от лимба, в области нижне-на-
ружного угла глаза, произвели послойное рассечение конъюнктивы, 
теноновой капсулы, сосуды эписклеры коагулированы, скальпелем 
созданы 2 склеротомических отверстия на всю толщину, диаметром по 
1 мм, при склеротомии получено отделяемое водянистого характера в 
количестве 0,3 мл. На конъюнктиву наложены узловые швы. 

В послеоперационном периоде назначена эпибульбарная инстил-
ляция антибактериальных, противовоспалительных препаратов.

В раннем послеоперационном периоде кондиции глазного дна 
правого глаза оставались прежними, без существенных изменений. На 
3-й  день после операции проведено исследование: visus OD = 0,5  с/к 
sph +1,50D cyl +1,75 ax  85=0,7; OS = 0,6 с коррекцией, sph +1,75D cyl 
+0,75D ax 90=0,7, уровень внутриглазного давления P0 = OD – 11 mmHg,  
OS – 12 mmHg, ультразвуковое исследование OD – хориоидея прилежит,  
OS – без особенности. КТ – OU – анатомическая структурность сохранена.

Клинический случай синдрома увеальной эффузии
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�� РЕЗУЛЬТАТЫ
Спустя месяц пациент повторно явился на осмотр. При осмотре 

visus OD = 0,6 с/к sph +1,50D cyl +1,75 ax 85=0,7; OS = 0,6 с коррекци-
ей, sph +1,75D cyl +0,75D ax 90=0,7. Уровень внутриглазного давления 
P0 OD – 13 mmHg, OS – 13 mmHg. Ультразвуковое исследование OD –  
ПЗО – 23,03 мм. Толщина склеры – 0,5 мм. Толщина хрусталика – 3,1 мм. 
Полость стекловидного тела без патологических эхо-сигналов. Сосу-
дистая оболочка прилежит на всем протяжении. OS  – без изменений. 
КТ – OU – анатомическая структурность сохранена. Область макулы не 
изменена. От сосудистых аркад и до крайней периферии масса интра-
ретинальных точечных включений в виде «пятен леопарда». OS – без 
изменений.

�� ОБСУЖДЕНИЕ
Синдром увеальной эффузии (СУЭ) является редчайшим заболева-

нием, сопровождающимся серозной отслойкой периферических отде-
лов сосудистой оболочки глаза, ресничного тела, нередко в сочетании с 
серозной отслойкой сетчатой оболочки глаза [2]. Пациенты с наличием 
данной нозологии – это обычно мужчины среднего возраста, приблизи-
тельно в 65% случаев поражаются оба глаза, и в половине случаев они 
нуждаются в хирургическом лечении [14].

Термин «увеальная эффузия» впервые был введен C.L. Schepens и 
R.J. Brockhurst в 1963 году [3] и в дальнейшем описан рядом авторов 
[4, 5]. В 1975 году R.J. Brockhurst связал это патологическое состояние с 
нанофтальмом, аномальным строением склеры и застоем в венозных 
сосудах хориоидеи [6]. Клинические сведения о синдроме увеальной 
эффузии в отечественной литературе встречаются редко. Термины 
«увеальная эффузия», «хориоидальная эффузия», «цилиохориоидаль-
ная отслойка» подразумевают под собой состояние, при котором се-
розная жидкость собирается в супрахориоидальном пространстве, 
приводя к внутренней элевации сосудистой оболочки глаза. Обсуж-
дается ряд теорий патофизиологии синдрома увеальной эффузии 
(СУЭ), такие как обструкция вортикозных вен, повышенная хорио- 
идальная проницаемость, повреждение хориоидеи, в том числе пони-
женная пропускная способность хориоидеи [7–9]. Последняя теория, 
а именно пониженная проницаемость хориоидеи, была подтвержде-
на гистопатологическими данными, которые выявили, что утолщение 
склеры вкупе с дезорганизованными пучками коллагеновых фибрилл, 
большим количеством гликозамингликанов и снижением проницае-
мости по отношению к альбумину в результате приводит к появлению 
соматического градиента, тем самым вызывая ретенцию жидкости в 
супрахориоидальном и супрацилиарном пространстве, но термин 
«синдром увеальной эффузии» зачастую встречается и употребляется 
при идиопатических случаях [6, 10]. 

На данный момент существует ряд условий, при которых возможно 
возникновение данной патологии [11–13]:
�� воспалительные процессы глаза, возникающие преимущественно 

после травм, послеоперационное воспаление, увеиты, панрети-
нальная лазеркоагуляция и системные заболевания наподобие 
склерита или болезни Фогта – Коянаги – Харада;
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�� гидродинамические факторы, например, артериовенозное соустье;
�� присутствие внутриглазного новообразования;
�� идиопатические заболевания.

Выделяют 3 группы пациентов с синдромом увеальной эффузии [8]:
1.	 Нанофтальмические глаза – тип 1. Глазное яблоко маленьких разме-

ров (средняя длина передне-задней оси – 16 мм) и гиперметропия 
высокой степени (в среднем +16 диоптрий).

2.	 Отсутствие нанофтальма, но с клинически аномальной склерой, 
а именно увеличением толщины склеры, – тип  2. Размер глазного 
яблока в норме (средняя длина передне-задней оси – 21 мм), с не-
большой аметропией.

3.	 Отсутствие нанофтальма с клинически нормальной склерой, то есть 
нормальный глаз, – тип 3.
Цилиохориоидальная отслойка является диагнозом исключения. 

Клиницист в первую очередь должен исключить другие причины дан-
ной патологии, такие как задний склерит, увеит, хориоидальная неопла-
зия, увеальная лимфома, паранеопластический синдром, метастатиче-
ские опухоли хориоидеи, послеоперационное воспаление и персисти-
рующая гипотония.

Описываются различные хирургические методики, целью которых 
являются: 1) дренирование субретинального пространства; 2) уменьше-
ние резистентности склерального оттока, для того чтобы опорожнить су-
прахориоидальное пространство; 3) комбинация вышеназванных целей. 

Стандартным хирургическим подходом является создание склеро-
томических отверстий для ускорения эвакуации жидкости из супрахо-
риоидального пространства. 

Uyama M. и соавторы описали технику субсклеральной склерото-
мии, при которой создаются 2  склеральных лоскута на глубину 2/3 от 
общей толщины склеры размером 4×5 мм в нижневисочном и нижне-
носовом квадранте. Под обоими лоскутами оставшаяся 1/3 часть тол-
щины склеры иссекается для экспозиции супрахориоидального про-
странства, которое затем дренируется, склеральный лоскут свободно 
ушивается. Также в послеоперационном периоде Uyama М. и соавторы 
рекомендовали использовать ацетазоламид и маннитол. Данную мето-
дику не применяли у пациентов с нанофтальмом и в нормальных глазах, 
но с повышенной толщиной склеры [8].

Ghazi N.G. и соавторы предложили модифицированный метод, в 
котором проводится предоперационное или интраоперационное уль-
тразвуковое В-сканирование для выявления областей максимального 
утолщения склеры или хориоидеи. Затем именно эти участки выбирают-
ся для нанесения склеростомических отверстий. Эти авторы сообщили 
о полном разрешении СУЭ в пяти из шести глаз [5].

Faulborn J. и Kölli H. предложили быстрый способ разрешения уве-
альной эффузии и экссудативной отслойки сетчатки в 5  глазах у 4  па-
циентов путем модификации техники Uyama M. Кзади от лимба на 4 мм 
в каждом квадранте они создали склеральные лоскуты 2×8 мм на всю 
толщину, без склерэктомии, лоскуты не ушивались [14]. Так как при-
сутствовал значительный риск геморрагических осложнений, Bausili и 
соавторы предложили использование CO2-лазера, чтобы осуществлять 
диссекцию тканей и коагуляцию [15].

Клинический случай синдрома увеальной эффузии
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Так, в 23 глазах с СУЭ с нормальным размером ПЗ Johnson и Gass 
описывают улучшение анатомической структурности в 83% после про-
ведения хирургического лечения путем создания склеротомических 
отверстий на всю толщину склеры. Средний промежуток времени, 
описываемый ими, необходимый для прилегания сосудистой оболоч-
ки глаза, составлял от 2 до 3 месяцев. Острота зрения повышалась на 
0,1–0,2 в 56% случаев [16].

Мы придерживались схожей техники, создавая склеростомические 
отверстия, но в меньшем количестве и меньшего диаметра, что позво-
лило нам избежать, на наш взгляд, излишней травматизации глазного 
яблока. Нами были достигнуты схожие результаты, прилегание сосуди-
стой оболочки произошло через 1 месяц, острота зрения повысилась 
с 0,5 до 0,7.

Основываясь на литературных данных, можно отметить, что лече-
ние синдрома увеальной эффузии заключается в хирургическом соз-
дании отверстий (склеротомия) в склере для декомпрессии жидкости. 
Поэтому была выбрана соответствующая хирургическая тактика.

�� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
До сих пор остается неясным вопрос возникновения синдрома 

увеальной эффузии. Так, неясно, почему в одних случаях СУЭ возника-
ет изолированно, а в других случаях – одновременно с экссудативной 
отслойкой сетчатки. Открытым остается вопрос, в каких случаях про-
цесс протекает билатерально, а в каких поражается только один глаз. 
Чтобы дать ответы на данные вопросы, необходимо более тщательно 
проводить диагностику у пациентов с синдромом увеальной эффузии 
и цилиохориоидальной отслойкой и понять роль склеры и хориоидеи 
при данной патологии.

На примере нашего клинического случая можем отметить, что на-
несение склеростомических отверстий действительно является эффек-
тивным методом разрешения синдрома увеальной эффузии.
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Распространенность и эпидемиология 
первичной открытоугольной глаукомы
Prevalence and Epidemiology of Primary Open-Angle Glaucoma

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Глаукома рассматривается как гетерогенная группа заболеваний со специфическим из-
менением биомеханики передней и задней камер глаза, результатом чего является увели-
чение продукции и уменьшение оттока водянистой влаги. Прогрессирующая дегенерация 
ганглиозных клеток сетчатки, микроглии, астроцитов, клеток Мюллера приводит к хрониче-
скому повреждению, истончению нейроретинального слоя и сужению поля зрения. Предме-
том данного исследования стала первичная по происхождению глаукома с открытым углом 
(ПОУГ). Именно ПОУГ, по данным многих исследований Американской оптометрической ас-
социации, является наиболее распространенным видом глаукомы (72–96%), особенностью 
которой выступает беcсимптомность развития с постепенным снижением периферического 
зрения. Причиной такого патологического состояния являются повреждение зрительного не-
рва, неэффективность дренажной системы глаза с накоплением жидкости и повышением ВГД. 
Проблема изучения развития и прогрессирования ПОУГ из года в год становится все более 
актуальной. Анализ эпидемиологических исследований за последние полвека показал, что за-
болеваемость глаукомой демонстрирует стремительный рост. 
Данная статья представляет собой обзор литературы с точки зрения выделения ряда генов-
кандидатов. Значительный научный интерес представляет полиморфизм гена NOS3 через его 
влияние на формирование эндотелиальной дисфункции. Определение связи полиморфизмов 
rs1799983 и rs2070744 с развитием и прогрессированием ПОУГ.
Поиск литературы выполнялся по таким базам научной литературы, как Web of Science, Google 
Scholar, PubMed, Scopus и другие.
Генетическая детерминированность возникновения и прогрессирования ПОУГ позволяет вы-
делить ряд генов-кандидатов. Значительный научный интерес представляет полиморфизм 
гена NOS3 из-за его влияния на формирование эндотелиальной дисфункции. Определение 
связи полиморфизмов rs1799983 и rs2070744 с развитием и прогрессированием ПОУГ, клини-
ческими проявлениями заболевания позволит усовершенствовать ее раннюю диагностику и 
профилактику осложнений.
Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома, распространение глаукомы, эпиде-
миология глаукомы.
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В мире насчитывается около 60,5 млн пациентов с глаукомой, 20% из 
которых имеют неизлечимую стадию, а частичная утрата трудоспособ-
ности из-за глаукомы за последние 25 лет увеличилась на 122% с пиком 
в 60 лет. Распространенность глаукомы в Украине достигает 612,7 на 100 
тыс. населения и выходит на первое место среди инвалидизирующих 
заболеваний по зрению. Первое место по показателю необратимой по-
тери зрения, что является причиной инвалидности, занимает ПОУГ, доля 
которой среди всей патологии органа зрения составляет более 5%. Ге-
нетическая детерминированность возникновения и прогрессирования 
ПОУГ позволяет выделить ряд генов-кандидатов. Значительный науч-
ный интерес представляет полиморфизм гена NOS3 через его влияние 
на формирование эндотелиальной дисфункции.

Был проведен обзор литературы с точки зрения выделения ряда 
генов-кандидатов. Определение связи полиморфизмов rs1799983 и 
rs2070744 с развитием и прогрессированием ПОУГ.

Глаукома рассматривается как гетерогенная группа заболеваний со 
специфическим изменением биомеханики передней и задней камер 
глаза, результатом чего является увеличение продукции и уменьшение 
оттока водянистой влаги. Прогрессирующая дегенерация ганглиозных 

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Glaucoma is considered as a heterogeneous group of diseases with a specific change in biomechanics 
of the anterior and posterior chambers of the eye, resulting in a production increase and a decrease 
in aqueous humor outflow. Progressive degeneration of retinal ganglion cells, microglia, astrocytes, 
Mueller cells, leads to chronic damage, thinning of the neuroretinal layer and narrowing of visual 
field. The subject of this study is a primary in origin open-angle glaucoma (POAG). According 
to many studies by the American Optometric Association, POAG is the most common type of 
glaucoma (72–96%), characterized by asymptomatic development with a gradual decrease in 
peripheral vision. The reason for this pathological condition is damage of optic nerve, inefficiency 
of eye drainage system with fluid accumulation and increased intraocular pressure. The problem of 
POAG development and progression study becomes more and more relevant each year. In terms of 
epidemiological studies for the past 50 years, the incidence of glaucoma morbidity shows a rapid 
progressive increase. 
Review of the literature in terms of identifying a number of candidate genes. The polymorphism of 
the NOS3 gene through its influence on the formation of endothelial dysfunction is of considerable 
scientific interest. Determination of the relationship of the rs1799983 and rs2070744 polymorphisms 
with the development and progression of POAG.
This article is а literature rewiev was performed in following database of scientific literature: Web of 
Science, Google Scholar, PubMed, Scopus and others.
The genetic determinism of the occurrence and progression of POAG makes it possible to identify 
a number of candidate genes. The polymorphism of the NOS3 gene is of considerable scientific 
interest due to its influence on the formation of endothelial dysfunction. Determination of the 
relationship between the rs1799983 and rs2070744 polymorphisms with the development and 
progression of POAG, clinical manifestations of the disease will improve its early diagnosis and 
prevention of complications.
Keywords: primary open-angle glaucoma, spread of glaucoma, epidemiology of glaucoma.
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клеток сетчатки, микроглии, астроцитов, клеток Мюллера приводит к 
хроническому повреждению, истончению нейроретинального слоя и 
сужению поля зрения [32]. Встречаются данные о признании глаукомы 
системным заболеванием на основе изменений морфо-функциональ-
ных свойств эритроцитов.

Предметом данного исследования стала первичная по происхож-
дению глаукома с открытым углом (ПОУГ). Именно ПОУГ, по данным 
многих исследований Американской оптометрической ассоциации, – 
наиболее распространеннй вид глаукомы (72–96%), особенностью ко-
торой является бессимптомность развития с постепенным снижением 
периферического зрения [19]. Причиной такого патологического со-
стояния являются повреждение зрительного нерва, неэффективность 
дренажной системы глаза с накоплением жидкости и повышением 
внутриглазного давления (ВГД). Проблема изучения ПОУГ из года в год 
становится все более актуальной. Согласно анализу эпидемиологиче-
ских исследований, за последние полвека заболеваемость глаукомой 
демонстрирует быстрый, прогрессирующий рост. В 1973 г. считалось, 
что общее количество больных глаукомой достигло 20 млн человек, а, 
по прогнозам, к 2010 г. их будет более 66 млн, к 2020 – 79,6 млн человек 
[37]. Эти предположения почти полностью оправдались. Согласно Ling 
JD, по состоянию на 2018 г. более 60,5 млн человек во всем мире стра-
дают глаукомой. По подсчетам ВОЗ, в 2019 г. 11,9 млн человек имели 
тяжелую стадию глаукомы, которая не поддается лечению и ведет к не-
обратимой прогрессирующей потере зрения [10]. В 2013 г. количество 
людей с выявленной глаукомой в возрасте от 40 до 80 лет составляло 
64,3 млн. Прогнозируемое количество таких пациентов в 2020 г. достиг-
ло 76,0 млн, а к 2040 г. – 111,8 млн [42] .

В мире среди населения в возрасте от 40 до 80 лет распространен-
ность ПОУГ составляет 3,54% (95% ДИ 2,09–5,82) [6].

Распространенность глаукомы в Украине в 2016 г. была 609,4 на 
100 000 населения, в 2017 г. этот показатель достигал 612,7 на 100 000 
взрослого населения в возрасте от 18 лет. С 2015 г. глаукома вышла 
на первое место среди заболеваний, приводящих к инвалидности по 
зрению в Украине. По данным Минздрава Украины, к 2020 г. заболева-
емость глаукомой достигла 200 тыс. человек с приростом более 20 тыс. 
случаев в год [1]. При этом люди трудоспособного возраста составляют 
более половины случаев инвалидности, а удельный вес диагностики 
глаукомы в развитой и терминальной стадиях равен 70%. Глаукома за-
нимает лидирующие позиции среди основных причин первичной ин-
валидности по зрению среди всего населения страны с показателем 
17,4–19,2% среди трудоспособного населения.

По исследованиям различных авторов, в странах ЕС распростра-
ненность глаукомы нормального давления составляет от 11 до 30% от 
всех случаев глаукомы, а в Украине – 16% от всех случаев ПОУГ.

Заболевание глаукомой отражается и на социально-экономической 
сфере. Глобальные ежегодные расходы на ее профилактику и лечение 
достигают 5,8 млрд долларов США. Социальная значимость объясня-
ется в первую очередь необратимой потерей зрения и, как следствие, 
снижением или потерей трудоспособности, резким ухудшением каче-
ства жизни пациентов [10].
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Таким образом, анализ литературы показал, что в мире 60,5 млн че-
ловек страдают глаукомой, 20% из которых имеют неизлечимую стадию, 
а частичная утрата трудоспособности из-за глаукомы за последние 25 
лет увеличилась на 122% с пиком в 60 лет. В Украине глаукома занимает 
первое место среди инвалидизирующих заболеваний по зрению с пока-
зателем распространенности в 612,7 на 100 000 населения в возрасте от 
18 лет. Наиболее быстро прогрессирующим видом глаукомы, который 
приводит к необратимой потере зрения и инвалидизации, является 
ПОУГ, доля которой составляет 72–96%.

Факторы развития и патогенез первичной открытоугольной 
глаукомы 

Анализ литературы позволил выделить три основные группы фак-
торов, влияющих на возникновение и дальнейшее развитие ПОУГ [43]. 
Первая группа представлена предиктивными факторами, которые по-
вышают риск ее развития. Сюда можно отнести параметры диска зри-
тельного нерва и показатели полей зрения.

Вторая группа включает прогностические факторы, влияющие на про-
грессирование установленной ПОУГ: это возраст, уровень ВГД, отношение 
диаметра экскавации к диаметру диска зрительного нерва в вертикаль-
ном и горизонтальном меридианах, степень отклонения центральных по-
лей зрения и центральная толщина роговицы. Особенностью этих факто-
ров является отсутствие причинно-следственных связей [25].

Факторы, непосредственно связанные с развитием ПОУГ путем эво-
люции уже существующей открытоугольной глаукомы на фоне постоянно 
повышенного ВГД, формируют третью группу – непосредственно факто-
ры риска. К ним следует отнести: глазное перфузионное давление, состо-
яние микроциркуляторного русла, близорукость, центральную толщину 
роговицы и кровоизлияния в область диска зрительного нерва [17].

Общей составляющей, которая оказывает существенное влияние во 
всех группах, является возраст. Возрастными изменениями глаза явля-
ются: уменьшение площади просвета трабекулярного пространства и 
уменьшение водного оттока через большую жесткость перипапилляр-
ной склеры и соединительной ткани lamina cribrosa. Эти процессы при-
водят к повреждению аксонов головки зрительного нерва. Параллель-
ным патологическим процессом является уменьшение энергоснабже-
ния зрительного нерва из-за возрастной дисфункции митохондрий [40].

Изменения биомеханики глаза, сосудистая дисрегуляция, преиму-
щественно с вазоспазмом, возрастные изменения эндотелия и энерге-
тический дисбаланс приводят к локальным гемодинамическим измене-
ниям [47].

Другим фактором в развитии и эволюции ПОУГ, который рассматри-
вается как механический, является повышение среднего показателя ВГД 
с его постоянными колебаниями и укорочением уровня осевой длины 
глаза [50].

Второстепенными факторами риска выступают: семейный анамнез; 
этническая принадлежность; состояния, которые способствуют посто-
янно повышенному уровню ВГД; миопия; величина центральной толщи-
ны роговицы, псевдоэксфолиации и уменьшение глазного перфузион-
ного давления [49].

Распространенность и эпидемиология первичной открытоугольной глаукомы
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Значительное влияние на развитие ПОУГ имеют многочисленные 
локальные нарушения и системные заболевания. Первые негативно 
влияют на трофику ткани, из-за спазма сосудов провоцируя рефрак-
ционную ошибку, синдром пигментной дисперсии, синдром псевдо-
отслойки. Системные заболевания, такие как артериальная гипер- или 
гипотензия, повышение внутричерепного давления, мигрень, различ-
ные сосудистые патологии, сопровождаются хронической гипоксией и 
ангиопатией [32].

Также замечено влияние на развитие ПОУГ эндотелиальных вазоак-
тивных факторов: оксида азота, эндотелина-1, простациклина, фактора 
некроза опухолей (TNFα), нейропептида Y, циклооксигеназы-2 и метал-
лопротеиназы-9 (MMP-9) – из-за способности провоцировать вазокон-
стрикцию и ишемию зрительного нерва [18].

Еще в 1994 г. Йозеф Фламмер описал первичную дисрегуляцию со-
судов как состояние, временно нарушающее адаптацию кровообраще-
ния к потребностям тканей. В этом плане в патогенезе развития спец-
ифического повреждения ганглионарных нейронов и их отростков при 
ПОУГ – глаукомной оптической нейропатии (ГОН) – особая роль при-
надлежит развитию эндотелиальной дисфункции (ЭДФ) [33].

Эндотелий – биологически активный моноцитарный слой на грани-
це крови и сосудистой стенки, который выполняет множество функций, 
включая регуляцию тонуса сосудистой стенки, ее проницаемости, рео-
логических свойств крови и гемостаза, клеточной адгезии, пролифера-
ции клеток сосудов, активации тромбоцитов, фибринолиза и воспали-
тельных реакций [44].

Функции эндотелия реализуются через продукцию регуляторных 
медиаторов. К ним относятся: оксид азота (NO), эндотелин, простаноиды 
(простациклин и тромбоксан), ангиотензин II, тканевой активатор плаз-
миногена (t-PA), ингибитор активатора плазминогена (PAI-1), фактор 
von Willebrand (vWF), молекулы адгезии ( ICAM-1, VCAM-1, Е-селектин, 
Р-селектин и др.), цитокины (IL-1, -6, -4, -10, TNFα и др.), активные формы 
кислорода и азота [35].

Физиологическая функция эндотелиальной клетки заключается в 
синтезе NO из L-аргинина за счет фермента эндотелиальной NO-синтазы 
(eNOS, NOS3), которая локализована на клеточной мембране и зависит 
от кальция и кальмодулина [11]. Образующаяся в пикомолярных кон-
центрациях молекула NO, которая имеет липофильные свойства, легко 
диффундирует через клеточные мембраны в миоциты, где активирует 
гуанилатциклазу с образованием циклического гуанозинмонофосфата 
(цГМФ). Последний выступает в роли мессенджера в процессах дилата-
ции сосудов через взаимодействие со специфической протеинкиназой, 
что снижает уровень свободного Ca2+ в миоцитах [46].

Поддержание микроциркуляции на достаточном уровне обеспе-
чивается благодаря ингибированию адгезии и агрегации тромбоци-
тов, ограничению активации коагуляционных механизмов в каскадах 
взаимодействий тромбомодулин / протеин С, гепарин / антитромбин и 
плазминоген / плазмин и регуляции фибринолиза за счет синтеза t-PA 
и PAI-1 [39]

Многочисленные патологические процессы, такие как атероскле-
роз, воспаление, кардиомиопатия, гипертония и т. д., сопровождаются 
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формированием ЭДФ [16]. Окислительный стресс, воспаление, дегра-
дация и пролиферация гликокаликса при метаболических нарушениях 
являются факторами, которые ускоряют развитие ЭДФ [5]. Механизмы 
формирования ЭДФ, особенно при ПОУГ, начинаются с повреждения 
межклеточных контактов эндотелиоцитов и структуры гематоофталь-
мического барьера, что приводит к усилению адгезии лейкоцитов с 
экстравазацией, индукции прокоагулянтов и антифибринолитических 
систем [16]. Совокупность вышеприведенных местных патологических 
процессов на фоне дальнейшего повреждения эндотелия становится 
причиной прогрессии ЭДФ с развитием гипоксии, воспаления, наруше-
ния микроциркуляции [31].

Мониторинг глаукомы, такой как HUG-5 (Health Utility for Glaucoma-5 
sizes), на разных ее стадиях среди мужчин и женщин в возрасте от 40 
до 69 лет показал, что выявление генетической предрасположенности 
к этому заболеванию дает новые возможности для диагностики, ранней 
профилактики и лечения [24].

Следовательно, при наличии различных этиологических факто-
ров общим проявлением ПОУГ является специфическая глаукомная 
оптическая нейропатия (ГОН) зрительного нерва [27]. Патогенети-
ческие механизмы ее развития во многом схожи с заболеваниями 
центральной нервной системы, связанными с активацией апоптоза 
ганглиозных клеток сетчатки и развитием сосудистой дисрегуляции 
[7]. Предикторами апоптоза могут выступать в первую очередь со-
судистые и метаболические нарушения, которые на фоне иммунных 
и биохимических сдвигов становятся причиной сжатия аксонов с 
деформацией решетчатой мембраны склеры. Результатом этого яв-
ляются нарушение аксоплазматического тока и дальнейший дефи-
цит нейротрофических факторов, что становится непосредственной 
причиной гибели нейронов [4].

Также стоит отметить другие теории развития ГОН: гидромеханиче-
скую, дистрофическую (первичная склеропатия) и теорию ликворной 
гипертензии [15]. Влияние оксидативного стресса на развитие ПОУГ обу-
словлено перекисным окислением липидов с накоплением малонового 
диальдегида и супероксидных анионов в митохондриях, эндоплазмати-
ческом ретикулуме, пероксисомах. Малоновый диальдегид, реагируя с 
NO, превращается в пероксинитрит, который является высокореактив-
ной молекулой. Сообщалось о более высокой концентрации малоново-
го диальдегида в водянистой влаге глаза именно у пациентов с глауко-
мой по сравнению с другими пациентами, подлежащими оперативному 
лечению катаракты [2, 3, 36].

Влияние ультрафиолетового облучения, токсинов различного про-
исхождения рассматривается в качестве экзогенных факторов в воз-
никновении оксидативного стресса [36].

У пациентов с ПОУГ, по сравнению с контрольной группой, выявлено 
снижение экспрессии таких антиоксидантов, как супероксиддисмутаза 
и глутатион-пероксидаза в водянистой влаге глаза. В другом исследова-
нии приведены данные о существенном снижении содержания глутати-
он-пероксидазы, витаминов C и E в крови пациентов с ПОУГ [2].

Важное значение в везикулярном транспорте имеет цито-
зольный белок оптиневрин (OPTN), который рассматривается как 
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многофункциональный адаптерный белок и имеет высокий уровень 
экспрессии в трабекулярной сети, цилиарном теле, сетчатке, зри-
тельном нерве. Он является фактором транскрипции и модулирует 
экспрессию генов клеточного деления, белкового синтеза, в том чис-
ле белков – регуляторов апоптоза, включая ядерный фактор каппа-
бета (NF-kB) [41].

Основным регулятором внутриглазного оттока (ВГО) является бе-
лок миоцилин (MYOС), который экспрессируется в трабекулярной сети. 
Он состоит из N-концевого и С-концевого домена. Первый подобен не-
мышечному миозину, а второй – белкам олфактомедина, который име-
ет большую склонность к развитию мутаций, повышающих вероятность 
развития глаукомы [27].

В норме до половины количества MYOС расщепляется кальций-за-
висимой цистеиновой протеазой – кальпаином II. Физиологической 
функцией MYOС является обеспечение внутри- и внеклеточных проте-
олитических процессов [20].

Таким образом, наиболее весомым фактором развития ПОУГ явля-
ются повреждение эндотелия с высвобождением эндотелиальных ва-
зоактивных полипептидов и снижение активности эндотелиальной NO-
синтазы. Суммирование негативного воздействия этих процессов с по-
вышенным уровнем ВГД обусловливает нарушение диффузии, кризис 
микроциркуляции, апоптоз ганглиозных клеток с формированием ГОН.

Влияние полиморфных вариантов генов-кандидатов на разви-
тие первичной открытоугольной глаукомы

В 5% случаев глаукома является моногенным заболеванием и на-
следуется по Менделевским законам [14]. Четко установленным можно 
считать факт, что значительная доля случаев ПОУГ является генетиче-
ски обусловленной и имеет четкую наследственную предрасположен-
ность, которая, по разным оценкам, определяется от 20 до 60% [28].

Одним из генов-кандидатов регуляции программируемой гибели 
клеток, которая приводит к апоптозу ганглиозных клеток сетчатки, яв-
ляется ген белка-супрессора опухолей ТР53 [9]. Важное место в разви-
тии ПОУГ также занимает миссенс-мутация MSH2, которая приводит к 
дефекту репарации многих генов. Мутации в гене CALM2 обусловлива-
ют нарушения экспрессии цитоплазменного кальций-связующего бел-
ка, который обладает сигнальной функцией [23]. Ретикулон-4 выступает 
в роли непосредственного активатора пролиферации и апоптоза ней-
ронов и эндотелиальных клеток. Мутация в гене RTN4 также приводит 
к нарушению этих процессов и их активации [29]. Кроме того, мутации 
этих генов влияют на функционирование дренажной системы глаза, эф-
фективность восстановления белков экстрацеллюлярного матрикса и 
трабекулярных структур.

В литературе описано влияние мутаций генов миоцилина (MYOC) 
и оптиневрина (OPTN) на развитие ПОУГ нормального давления [48]. 
Удельный вес мутаций в гене MYOC составляет 3–4% случаев с уровнем 
ВГД более 21 мм рт. ст., а в гене OPTN – около 1% с ВГД с уровнем менее 
21 мм рт. ст.

Мутации в гене MYOC приводят к удержанию белка MYOC внутри 
клетки, при этом наблюдается уменьшение оттока водянистой влаги. 
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Повышение ВГД провоцирует дисфункцию трабекулярной сети и раз-
витие ПОУГ.

Мутации гена MYOC провоцируют появление мутантных или непра-
вильно составленных копий, которые агрегируются в эндоплазмати-
ческой сети и не секретируются наружу [45]. Одним из доменов MYOC 
является β-пропеллерный ольфактомедин, который в результате много-
численных мутаций становится менее стабильным и приобретает спо-
собность к цитотоксичности.

Миссенс-мутации гена MYOC в кодоне 430 (tyr-430-his) и кодоне 357 
(gly-357-val), мутация в кодоне 368 (glu-368-stop) и другие обусловлива-
ют синтез аномального белка. Сокращенный белок MYOC плохо раство-
ряется и чрезмерно накапливается в трабекулярной сети, нарушает ее 
структуру, что приводит к ухудшению оттока внутриглазной жидкости 
с повышением ВГД. Около 4% случаев ПОУГ были связаны с неправиль-
ной сборкой белка MYOC и усиленным воздействием на эндоплазмати-
ческий ретикулум в трабекулярной сети.

Мутации в гене OPTN косвенно влияют на повреждение ганглиозных 
клеток из-за нарушения регуляции процессов аутофагии. Мутации гена 
OPTN обусловливают нарушения аксонального транспорта, пиноцитоз, 
процессов апоптоза ганглионарных клеток сетчатки. Установлена связь 
мутаций гена OPTN с ПОУГ, среди которых – замена глутамина на лизин в 
кодоне 50 (Glu50Lys), гуанина на аденин в кодоне 458 (458G>A), гистиди-
на на аспарагин в кодоне 26 (His26Asp) [41]. Необходимо отметить, что 
у носителей сочетания мутаций MYOC и OPTN риск ПОУГ многократно 
увеличен.

На коротком плече 2-й хромосомы выявлен ряд генов-кандидатов 
(MSH6, MSH2, REL, EPAS1, VRK2, FBXO11, EFEMP1, RTN4, RAB1A, ACTR2, 
CALM2), которые показали связь с нарушениями строения трабекуляр-
ной сети при ПОУГ и гибелью ганглионарных клеток сетчатки [15].

Так, ген REL кодирует белок-онкоген c-Rel, который относится к се-
мейству транскрипционных факторов NF-κB и, благодаря наличию 
доменной гомологии, принимает участие в пролиферации клеток. 
Ген EPAS1 кодирует эндотелиальный PAS-домен, принадлежащий к се-
мейству наддоменов, и контролирует взаимодействие белков, транс-
крипцию и ангиогенез. Значение гена VRK2 заключается в модуляции 
миоген-активированной протеинкиназы [45]. Ген FBXO11 модулирует 
процессы убиквитинации, которые являются основными в процессе 
присоединения убиквитина к субстрату [26]. Ген EFEMP1 кодирует фибу-
линоподобный белок внеклеточного матрикса 1, который принадлежит 
к факторам роста. Влияние мутаций в гене RAB1A на апоптоз является 
опосредованным изменением регуляции везикулярного транспорта с 
эндоплазматического ретикулума на комплекс Гольджи. Ген ACTR2 коди-
рует поверхностно расположенный белок актин 2, который изменени-
ем своей формы обеспечивает подвижность клетки. Ген CALM2 является 
геном семейства кальмодулина и кодирует одноименный кальций-свя-
зывающий белок, играет важную роль в трансдукции сигналов и про-
лиферации. Значение гена MSH6 заключается в репарации ДНК, играет 
ключевую роль в процессах пролиферации, в частности при ПОУГ.

В разных популяциях показана связь многочисленных (более 80) 
мутаций генов цитохромов, в частности CYP1B1, с развитием ПОУГ. Есть 
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данные, что его количественные и качественные изменения становят-
ся причиной энергетического дисбаланса в трабекулярной сети и спо-
собствуют развитию ПОУГ [38]. Кроме того, образование аномального 
цитохрома нарушает процессы детоксикации, метаболизма биологи-
чески активных веществ, ксенобиотиков. Так, показано, что нарушение 
метаболизма 17β-эстрадиола вследствие мутации гена CYP1B1 меня-
ет экспрессию белка MYOC. Установлены ассоциации делеции в гене 
глутатион-8-трансферазы (с1е1 / с1е1С8ТТ1) с ПОУГ [45].

Широко распространенной причиной аномально сформирован-
ных сосудов и развития сосудистой дисфункции с местной гипертро-
фией являются мутации гена васкулоэндотелиального фактора роста 
(VEGF). Негативное влияние реализуется через механизм альтернатив-
ного сплайсинга пре-мРНК с формированием множественных сплайс-
изоформ, в частности VEGF-A, которые могут иметь различные функ-
ции, включая ангиогенез.

Показаны ассоциации мутаций гена VEGFA, в частности -460 T / 
C, с ПОУГ. Также полиморфизмы генов провоспалительных интер-
лейкинов (особенно TNFα) увеличивают риск ПОУГ. Мутации генов, 
кодирующих матриксные металлопротеиназы (ММР), также влияют 
на развитие ПОУГ. MMP активируют провоспалительные цитокины 
(особенно TNFα) факторами роста, VEGF, что приводит к ремодели-
рованию межклеточного матрикса. Показана патологическая роль 
ММР-9 в расщеплении коллагена IV типа и нарушении структуры 
базальной мембраны, что способствует развитию ПОУГ у носителей 
таких мутаций – полиморфизмов rs1799750 (-1607 1G / 2G) ММР1 и 
rs17576 генотип G / G ММР-9 [45].

Мутация гена аполипопротеина Е APOE (rs449647) нарушает транс-
ликворную передачу липидов и играет важную роль в развитии ней-
родегенеративных заболеваний. Мутация гена BDNF (rs2030324) – моз-
гового нейротрофического фактора – контролирует жизненный цикл 
нейронов, из-за изменения синаптической передачи способствует 
развитию ПОУГ. Мутация гена GRIN2B (rs3764028) приводит к наруше-
нию кодирования NR2B-субъединицы глутаматного NMDA-рецептора и 
передаче нервного импульса, что связано с развитием и прогрессиро-
ванием ПОУГ. Мутация гена HSP70-1 (rs1043618) приводит к нарушению 
свертываемости синтезированных белков de novo и транслокации бел-
ков-предшественников в органеллы [34].

Мутации гена OPA1, кодирующего белок динамин-подобную гуано-
зинтрифосфатазу, расположенную во внутренней мембране и межмем-
бранном пространстве митохондрий, приводят к изменению структуры 
митохондриальных крист, блокаде мембраны митохондрий и их апоп-
тозу. Мутации генов митофузина-1 и -2 (MFN1, MFN2) изменяют процес-
сы слияния и разделения митохондрий, тем самым способствуя разви-
тию аксональной нейропатии [13].

Мутации в генах CYP1B1 и PARL вызывают структурные и функци-
ональные изменения в молекуле белка из-за нарушения распределе-
ния водородных связей, локального электростатического потенциала 
и активности гидролаз и протеаз в ядре и внутренней мембране мито-
хондрий. Мутации генов SOD2, SRBD1, GST, NOS3, TNFa и TP53 повышают 
склонность к развитию ПОУГ [22].



352 "Ophthalmology. Eastern Europe", 2021, volume 11, № 3

Все перечисленные факторы имеют место в развитии как ПОУГ, так 
и ЭДФ, что обосновывает выбранное направление научных исследо-
ваний. В плане исследований генетических полиморфизмов внимание 
привлекает полиморфизм s1799983 (G894T, Glu298Asp) гена NOS3. Его 
минорная аллель Т ассоциирована со снижением активности eNOS. 
Этот полиморфизм гена NOS3 локализован на 7-й хромосоме (chr7: 
150999023; GRCh38.p12). Полиморфизм NOS3 rs1799983 представляет 
собой миссенс-мутацию, при которой предковый триплет GAT (кодиру-
ет аспартат) меняется на GAG / GAA (кодируют глютамин) – 89T> A, G [30]. 
Частота минорной аллели составляет в среднем 0,176 по результатам 
программы «1000 геномов», фаза 3.

Другим перспективным полиморфизмом гена NOS3 для изучения 
влияния на развитие ПОУГ является rs2070744 (T-786C NOS3) с генной 
локализацией 7q36.1 (7: 150992991; GRCh38). Полиморфизм локализует-
ся в интроне гена и является фактором риска для развития коронарного 
спазма и протективным для метаболического синдрома. Частота минор-
ной аллели составляет в среднем 0,23 по результатам программы «1000 
геномов», фаза 3.

По данным когортного исследования «случай – контроль» A.A. 
Kondkar и соавт. (2020), минорная аллель Т rs1799983 была значимо свя-
зана с ПОУГ у мужчин Саудовской Аравии [21]. Риск существенно уве-
личивался при его сочетании с аллелью С rs2070744. W.A. Emam и др. 
(2014) показали, что генотип CC T-786C NOS3 (rs2070744) связан с по-
вышенным риском развития ПОУГ у женщин-египтянок, а пониженный 
уровень NO (по содержанию нитратов / нитритов в крови) может играть 
роль в развитии ПОУГ [12].

По данным исследования J.H. Kang и соавт. (2010, 2011), женщины – 
носители минорного варианта T полиморфизма Glu298Asp NOS3 были в 
группе повышенного риска по ПОУГ [8]. В другом исследовании тех же 
авторов (2011) показано, что связь между артериальной гипертензией 
и ПОУГ зависела от вариантов полиморфизма T-786C NOS3 (rs2070744).

Результаты группы исследователей из Бразилии (T. Magalhães da 
Silva и др., 2012) показали, что гаплотип C/G полиморфизмов T-786C и 
Glu298Asp NOS3 выявил связь с риском ПОУГ в общем анализе и среди 
женщин, а также для пациентов, у которых ПОУГ развилась в возрасте 
старше 52 лет. С другой стороны, исследования J. Weiss и соавт. (2012) 
показали отсутствие связи полиморфизмов NOS3 с гипер- и нормотен-
зивной глаукомой.

Таким образом, анализ литературы продемонстировал перспек-
тивность исследования роли ЭДФ и полиморфизма гена NOS3 для раз-
вития ПОУГ. Определение связи полиморфных вариантов rs1799983 и 
rs2070744 с развитием и прогрессированием ПОУГ, клиническими про-
явлениями заболевания позволит усовершенствовать ее раннюю диа-
гностику и профилактику осложнений.

�� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
В мире насчитывается около 60,5 млн людей с глаукомой, 20% из 

которых имеют неизлечимую стадию, а частичная утрата трудоспособ-
ности из-за глаукомы за последние 25 лет увеличилось на 122% с пиком 
в 60 лет. Распространенность глаукомы в Украине достигает 612,7 на 100 
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тыс. населения и выходит на первое место среди инвалидизирующих 
заболеваний по зрению. Первое место по показателю необратимой 
потери зрения, что является причиной инвалидности, занимает ПОУГ, 
доля которой среди всей патологии органа зрения составляет более 
5%. Наиболее весомым фактором развития ПОУГ является поврежде-
ние эндотелия с высвобождением эндотелиальных вазоактивных по-
липептидов и снижением продукции эндотелиальной NO-синтазы. Сум-
мирование негативного воздействия этих процессов с повышенным 
уровнем ВГД обусловливает нарушение диффузии, кризис микроцир-
куляции, апоптоз ганглиозных клеток с формированием ГОН. Генетиче-
ская детерминированность возникновения и прогрессирования ПОУГ 
позволяет выделить ряд генов-кандидатов. Значительный научный 
интерес представляет полиморфизм гена NOS3 из-за его влияние на 
формирование ЭДФ. Определение связи полиморфизмов rs1799983 и 
rs2070744 с развитием и прогрессированием ПОУГ, клиническими про-
явлениями заболевания позволит усовершенствовать ее раннюю диа-
гностику и профилактику осложнений.
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Распространенность цифрового напряжения 
глаз украинских студентов и возможности  
его снижения
The Prevalence of Digital Eye Strain of Ukrainian Students  
and the Possibility of its Reduction
______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Проведен анализ распространенности цифрового напряжения глаз (Digital Eye Strain 
(DES)) студентов Украины (320 студентов) в период пандемии COVID-19 (2020–2021 гг.).
Проведено комплексное обследование и лечение 70  студентов (140  глаз) вследствие DES в 
возрасте от 18 до 25 лет: 1-я группа – 26 студентов (52 глаза) и 2-я группа – 44 (88 глаз). Всем сту-
дентам был проведен курс лазерстимуляции (ЛС) с использованием диодного лазера (10 еже-
дневных сеансов выполнялись на приборе СМ-4.3, λ=650 нм, W=0,4 мВт/см², t=300 с). Студен-
там 2-й группы после ЛС был рекомендован в течение 3 месяцев витаминно-антиоксидантный 
комплекс Нутроф® Форте по 1 капсуле 1 раз в день. 
Распространенность цифрового напряжения глаз с более чем 6 симптомами в этой выборке 
студентов достигает 84,4%, что связано с молодым возрастом (18–25 лет), высокой зрительной 
нагрузкой и активным использованием гаджетов и компьютеров в период дистанционного 
обучения.  Такая высокая распространенность цифрового напряжения глаз подчеркивает 
важность проведения информационных мероприятий и способствует введению целевых об-
следований среди студентов.
Курс лечения, включающий прием витаминно-антиоксидантного комплекса формулы AREDS 
с ресвератролом и витамином D3, позволяет значимо улучшить остроту зрения, повысить 
резервы аккомодации, снизить спазм внутриглазных сосудов за счет нормализации баланса 
функционирования симпатической и парасимпатической части ВНС и значительно облегчить 
либо устранить имеющиеся симптомы цифрового напряжения глаз.
Ключевые слова: цифровое напряжение глаз, компьютерный зрительный синдром, распро-
страненность, диодная лазерная стимуляция, Нутроф® Форте, COVID-19.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

An analysis of the prevalence of Digital Eye Strain (DES) among Ukrainian students (320 students) 
during the COVID-19 pandemic was made. 
A comprehensive examination and treatment of 70 students (140 eyes) with to DES at the age of 
18 to 25  years, was carried out. Group 1 consisted of 26  students (52  eyes) and group 2 – of 44 
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�� ВВЕДЕНИЕ
Термин «компьютерный зрительный синдром» (КЗС) (Computer 

Vision Syndrome) был предложен еще в 1997 году Американской ассо-
циацией оптометристов. Однако цифровой мир быстро расширился за 
пределы настольного компьютера. Появилось понятие «цифровое на-
пряжение глаз» (Digital Eye Strain (DES)), которое описывается как физи-
ческий дискомфорт, ощущаемый после времяпрепровождения перед 
мониторами. 

В настоящее время проблема дискомфорта, вызванного DES, стала 
еще актуальнее из-за дистанционного обучения в связи с пандеми-
ей COVID-19. Повсеместное использование компьютеров, планшетов, 
мобильных смарт-устройств стало более длительным, в связи с чем у 
студентов во всем мире увеличилось напряжение зрения, памяти, вни-
мания и мыслительных процессов [1]. 

Различные проявления, возникающие у студентов в связи с дли-
тельным использованием цифровых устройств, трансформируются 
в симптомы DES, в первую очередь когда визуальные требования к 
данной задаче превышают зрительные возможности студента для ком-
фортного выполнения этой задачи. Распространенность DES среди 
студентов-медиков Саудовской Аравии в 2020 году составила 97,3% [2]. 
Исследование Gammoh Y. в 2021 году показало распространенность по-
рядка 94,5% при наличии 6 симптомов и более 6 часов работы за ком-
пьютером [1].

Доказано, что DES чаще всего сопряжен с другими функциональ-
ными расстройствами. Немаловажную роль в прогрессировании DES 
играет состояние шейного отдела позвоночника и вегетативной нерв-
ной системы. 86% студентов-медиков в Египте, использующих цифро-
вые технологии длительное время, жалуются по крайней мере на один 
симптом, связанный с сердечно-сосудистыми заболеваниями [3], 77% 

(88  eyes). All students underwent a course of laser stimulation (LS) using a diode laser (10 daily 
sessions were performed on a CM-4.3 device, λ=650 nm, W=0.4 mW/cm², t=300 s). The students of 
the 2 group were recommended additionally after LS to use for 3 months the vitamin-antioxidant 
complex Nutrof® Forte, 1 capsule once a day.
The prevalence of Digital Eye Strain with more than 6 symptoms reaches 84.4% in this sample of 
students, which is associated with a young age (18–25 years old), hard and long visual work and 
active use of digital gadgets and computers during distance learning. This high prevalence of 
DES underlines the importance of awareness raising and encourages the introduction of targeted 
screening for DES among students.
The course of treatment, including the intake of a vitamin-antioxidant complex of the AREDS formula 
with resveratrol and vitamin D3, can significantly improve visual acuity, increase accommodation 
reserves, reduce spasm of intraocular vessels by normalizing the balance of the functioning of the 
sympathetic and parasympathetic parts of the autonomic nervous system and significantly reduce 
or even eliminate the existing Digital Eye Strain symptoms.
Keywords: Digital Eye Strain, computer vision syndrome, prevalence, diode laser stimulation, 
Nutrof® Forte, COVID-19.

_________________________________________________________________________________________________
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имеют различные нарушения опорно-двигательного аппарата [4, 5]. По-
этому наблюдение пациентов с DES должно проводиться комплексно. 

Некорригированные или недокорригированные проблемы со зре-
нием могут быть серьезными факторами, усугубляющими зрительные 
жалобы при работе со смартфоном [6].

Зрительное перенапряжение при длительной работе за компьюте-
ром приводит к нарушению функции цилиарной мышцы и спазму акко-
модации, к замедлению или даже нарушению необходимых обменных 
процессов в структурах глаза, что, в свою очередь, проявляется клини-
кой DES. Доказано, что через 4  часа работы у пользователей компью-
теров проявляются изменения со стороны зрительного анализатора 
в виде снижения остроты зрения, усиления рефракции, уменьшения 
показателей аккомодации. Развитие астенопии снижает не только зри-
тельную функцию, но и качество жизни, связанное с ней.

Непрерывное наблюдение за экраном компьютера тесно связано 
с уменьшением частоты моргания и увеличением активности аккомо-
дации и конвергенции, что может привести к сухости глаз и астенопии 
[7, 8]. 

Известно, что длительное использование дисплеев, малоподвиж-
ный образ жизни и диета с дефицитом каротиноидов, витамина D или 
омега-3 полиненасыщенных жирных кислот (ПНЖК) могут способство-
вать появлению синдрома сухого глаза (ССГ) [9–11].

В последнее время в литературе появляется все больше доказа-
тельств того, что окислительный стресс может быть причиной клеточ-
ного повреждения, которое приводит к заболеваниям глазной поверх-
ности. В  то же время многие антиоксиданты, включая пероральный 
прием незаменимых омега-3 жирных кислот, продемонстрировали об-
легчение симптомов сухого глаза, снижение скорости испарения слезы 
у пациентов, страдающих компьютерным зрительным синдромом, ассо-
циированным с ССГ [12–17].

Было показано, что использование слезозаменителей уменьшает та-
кие симптомы, как усталость, сухость и трудности с фокусировкой при 
длительном использовании компьютера [18]. 

Кроме того, в мобильных устройствах используются светодиодные 
дисплеи. Хотя светодиоды могут обеспечивать передачу изображений 
с более высоким разрешением, свет короткой длины волны, особен-
но свет синего диапазона, излучаемый светодиодом, может повредить 
клетки сетчатки [19, 20]. Следовательно, все эти изменения, происходя-
щие при просмотре монитора компьютера или гаджета, могут преобра-
зоваться в сложные симптомы DES. 

Центральная нервная система (ЦНС) имеет самую высокую концен-
трацию липидов в организме после жировой ткани. Среди этих липи-
дов мозг особенно обогащен полиненасыщенными жирными кисло-
тами (ПНЖК) – омега-6 и омега-3. Омега-3 жирные кислоты жизненно 
необходимы для развития мозга. Недавно проведенный метаанализ 
влияния добавок омега-3 на эффективность когнитивных тестов у мо-
лодых людей (участвовало 4247  человек) выявил полезные эффекты 
препаратов, обогащенных эйкозапентаеновой кислотой (ЭПК), в обла-
стях долговременной и рабочей памяти, а также решения ситуацион-
ных проблем [21]. 
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Проведенное японскими авторами исследование потребления до-
козагексаеновой кислоты (ДГК) у студентов в течение 3 месяцев доказа-
ло предотвращение увеличения экстраагрессии во время экзаменаци-
онного стресса [22]. 

Рандомизированное контролируемое исследование 478 пользова-
телей компьютеров с КЗС (>3  часов в день) продемонстрировало по-
ложительное влияние диетических добавок с омега-3 жирными кис-
лотами на признаки и симптомы ССГ, при этом у 70% в группе лечения 
симптомы исчезли через 3 месяца [12]. 

Данные зарубежной литературы показали, что симптомы DES у 
студентов отягощаются психоэмоциональным состоянием, условия-
ми окружающей среды и диетическими привычками [23]. Биологиче-
ская активность ПНЖК зависит от соотношения потребления омега-6  
и омега-3. 

В рационе многих студентов преобладают омега-6 полиненасыщен-
ные жирные кислоты, а  увеличенное потребление сатурированных и 
трансжиров (маргарин, жареная пища, картофель фри, чипсы, фастфуд 
и т. д.) приводит к: 
�� нарушению обмена липидов в организме;
�� гормональному дисбалансу;
�� появлению тревожно-депрессивных симптомов. 

Несколько исследований, проведенных в Индии, показали, что как 
дети, так и взрослые испытывают повышенный риск развития цифро-
вого напряжения глаз (DES) и сухости глаз (ССГ) при более частом ис-
пользовании цифровых дисплеев [24–26]. 

�� ЦЕЛЬ РАБОТЫ
Оценить распространенность цифрового напряжения глаз украин-

ских студентов в период пандемии COVID-19 и возможности уменьше-
ния его симптомов и проявлений.

�� МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ
Проведено анкетирование 320 студентов для выявления DES. Затем 

обследовано и проведено лечение 70 студентов (140 глаз) в возрасте 
от 18 до 25 лет с признаками цифрового напряжения глаз: 1-я группа – 
26 студентов (52 глаза), 2-я группа – 44 студента (88 глаз). 

Большинство студентов не имели избыточного веса. Более четверти 
студентов сообщили, что они физически активны, делают упражнения 
несколько раз в неделю. Более половины опрошенных студентов сооб-
щили об использовании компьютера в течение четырех и более часов в 
день. Не было статистических различий между студентами с астенопи-
ей обеих групп по возрасту, полу, курению или употреблению алкого-
ля, уровню физической активности, а также выраженности зрительной 
учебной нагрузки (p>0,05).

Всем студентам был проведен курс лазерстимуляции (ЛС) с исполь-
зованием диодного лазера (10  ежедневных сеансов выполнялись на 
приборе СМ-4.3, λ=650 нм, W=0,4 мВт/см², t=300 с). Студентам 2-й груп-
пы после ЛС был рекомендован в течение 3 месяцев витаминно-анти-
оксидантный комплекс Нутроф® Форте по 1 капсуле 1 раз в день. Всем 
студентам была рекомендована модификация стиля жизни, учитывая 

Распространенность цифрового напряжения глаз украинских студентов 
и возможности его снижения
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рекомендации Американской ассоциации оптометристов (дозиро-
ванная зрительная нагрузка, включая перерывы в работе с гаджетами 
согласно правилу «20/20/20»; гимнастика для глаз; сбалансированное 
питание; достаточный питьевой режим; отказ от алкоголя и курения; 
физическая активность и полноценный сон) [27]. Также всем студентам, 
при наличии жалоб на сухость глаз и дискомфорт, было рекомендовано 
использование слезозаменителя без консервантов и фосфатов Теалоз® 
Дуо по 1 капле 1–4 раза в день, по необходимости.

Функционально-диагностическое обследование до, после и через 
3  месяца лечения включало визометрию, рефрактометрию, ультра-
звуковую диагностику, пахиметрию, биомикроскопию, определение 
световой чувствительности (СЧ) фотопической афферентной системы, 
оценку резервов аккомодации (РА) по А.И. Дашевскому, объемные по-
казатели кровенаполнения (RQ, ‰) и тонуса внутриглазных сосудов (α/
t1, %) по данным компьютерной реоофтальмографии (РОГ). Исследова-
ние зрачковых реакций производилось с помощью компьютерного пу-
пиллографа ОК2. 

Компьютерный зрительный синдром, или цифровое напряжение 
глаз (DES), среди студентов оценивали с помощью опросника по син-
дрому компьютерного зрения (CVS-Q) [28]. 

CVS-Q – это опросник, который заполняется самостоятельно и оце-
нивает частоту и интенсивность 16 симптомов, связанных с использова-
нием цифровых экранов. Считалось, что участники страдают цифровым 
напряжением глаз, если они набрали ≥6 баллов по шкале. С помощью 
опросников возможно при минимальных затратах времени обследо-
вать большое количество студентов. 

Анализ полученных данных проводили с помощью Statistica  10.0 
программного обеспечения (StatSoft, Inc.). Результаты выражали как 
число, процент (%), используя таблицы частот; среднее значение (M) и 
стандартное отклонение (S). Нормальность непрерывного распределе-
ния данных была проверена с помощью теста Шапиро – Уилка. Полу-
ченные результаты анализировались с использованием непараметри-
ческого теста Уилкоксона, рангового корреляционного анализа Спир-
мена (rs). Для проверки графической значимости различия между сред-
ними в разных группах использовался дисперсионный анализ ANOVA. 
Значения р<0,05 считались статистически значимыми.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ 
Нами проведено анкетирование 320  студентов, из которых у 

270 (84,4%) мы выявили 6 и более симптомов DES.

�� ОБСУЖДЕНИЕ
Шестнадцать симптомов [28], связанных с DES (головная боль, боль в 

глазах, тяжелые веки, покраснение глаз, слезотечение, ощущение жже-
ния, сухость глаз, повышенная чувствительность к свету, зуд, чрезмер-
ное мигание, трудности с фокусировкой печатного текста, затуманива-
ние зрения, ощущение, что зрение ухудшается, ощущение инородного 
тела под веком, двоение, цветные кольца вокруг ярких объектов) были 
включены в опросник.
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Рис. 1. Превалирование симптомов DES у студентов (320 студентов) (по данным опросника CVS-Q, 
Seguí M. del M., 2015) [28]

Fig. 1. The prevalence of symptoms of DES among students (320 students) (according to the questionnaire CVS-Q, Seguí M. del M., 2015) [28]

Рис. 2. Динамика симптомов DES у студентов (44 студента) в начале исследования и через 
3 месяца приема Нутроф® Форте (Visit 3) (по данным опросника CVS-Q, Seguí M. del M., 2015)

Fig. 2. Dynamics of DES symptoms in students (44 students) at the beginning and after 3 months of Nutrof® Forte intake (Visit 3) (according 
to the questionnaire CVS-Q, Seguí M. del M., 2015)
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Распространенность цифрового напряжения глаз украинских студентов 
и возможности его снижения
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Рис. 3. Динамика остроты зрения (А) и резервов аккомодации (B) до лазерной стимуляции 
(Visit 1), после лазерной стимуляции (Visit 2) и через 3 месяца наблюдения (Visit 3) у студентов с 
DES. 1-я группа – 26 студентов (52 глаза; только ЛС), 2-я группа – 44 студента (88 глаз; ЛС и прием 
нутрицевтика на протяжении 3 месяцев)

Fig. 3. Dynamics of visual acuity (A) and accommodation reserves (B) before laser stimulation (LS) (Visit 1), after laser stimulation (Visit 2) 
and after 3 months of observation (Visit 3) in students with DES. 1 group – 26 students (52 eyes; LS only), 2 group – 44 students (88 eyes, LS 
and 3 months of nutraceutical intake)

Рис. 4. Динамика показателей кровенаполнения (RQ, ‰) (А) и тонуса внутриглазных сосудов (α/
t1, %) (В) по данным компьютерной реоофтальмографии (РОГ) до лазерной стимуляции (Visit 1), 
после лазерной стимуляции (Visit 2) и через 3 месяца наблюдения (Visit 3) у студентов с DES. 1-я 
группа – 21 студент (42 глаза, только ЛС), 2-я группа – 23 студента (46 глаз, ЛС и 3 месяца приема 
нутрицевтика)

Fig. 4. Dynamics of indices of blood circulation (RQ, ‰) (A) and tone of intraocular vessels (α/t1, %) (B) according to computer rheoophthal-
mography (ROG) data before laser stimulation (Visit 1), after laser stimulation (Visit 2) and after 3 months of observation (Visit 3) in students 
with DES. 1 group – 21 students (42 eyes, LS only), 2 group – 23 students (46 eyes, LS and 3 months of nutraceutical intake)
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Результаты подтверждают наличие двух различных групп симпто-
мов и, следовательно, по крайней мере двух различных афферентных 
путей для симптомов компьютерного зрительного синдрома: 1) внеш-
ний фактор включает жжение, раздражение, слезотечение и сухость 
глаза и, по-видимому, тесно связан с симптомами сухого глаза; 2) вну-
тренний фактор включает боль, напряжение и головную боль, располо-
женные за глазами [29]. Согласно обзору авторов Blehm C. et al. (2005), 
имеется четыре типа симптомов (астенопические; связанные с поверх-
ностью глаза; зрительные и экстраокулярные), и их можно подразде-
лить на три основные потенциальные патофизиологические причины 
(механизмы, связанные с поверхностью глаза; механизмы аккомодации 
и экстраокулярные механизмы) [30]. Японские авторы сегодня уделяют 
внимание генетической природе сложных взаимосвязей между сим-
птомами, ассоциированными с КЗС [31].

В нашем исследовании определяется распространенность DES 
среди украинских студентов в 2020–2021  годах (в  период пандемии 
COVID-19) и оценивается эффективность использования нутрицевтиков 
при наличии симптомов DES. И результаты показали, что распростра-
ненность КЗС/DES в нашей выборке достигла 84,4% (270/320). Таким об-
разом, украинские студенты страдают от негативных последствий чрез-
мерного использования цифровых устройств. Следует отметить, что 
высокая распространенность астенопии была обнаружена среди мно-
гих студентов в различных странах и до пандемии COVID-19: в Китае –  
53,5% [32], Египте – 86% [3], Иране – 70,9% [33] и Ливане – 67,8% [34].

Рис. 5. Динамика максимальной (А) и минимальной (В) площади зрачков по данным 
пупиллографии до лазерной стимуляции (Visit 1) и через 3 месяца наблюдения (Visit 3) у студентов 
с DES. 1-я группа – 18 студентов (36 глаз, только ЛС), 2-я группа – 22 студента (44 глаза, ЛС и 
3 месяца приема Нутроф® Форте)

Fig. 5. Dynamics of the maximum (A) and minimum (B) pupil area according to pupillography data before laser stimulation (Visit 1) and 
after 3 months of observation (Visit 3) in students with DES. 1 group – 18 students (36 eyes, LS only), 2 group – 22 students (44 eyes, LS and 
3 months of Nutrof® Forte intake)
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Самым распространенным симптомом в нашем исследовании была 
головная боль – она встречалась у 54,1% студентов (173/320). Такая зако-
номерность наблюдалась и в других исследованиях, в том числе среди 
недавно обследованных студентов в Саудовской Аравии с распростра-
ненностью головной боли у 68%, у  студентов Американского универ-
ситета Бейрута – 70,6% [2, 34], у студентов-медиков Египта – 46,8% [35]. 
К сожалению, в литературе не было найдено исследований, оцениваю-
щих распространенность головной боли среди украинских студентов. 

Головная боль не считалась определяющим симптомом астенопии, 
если она присутствовала отдельно. Наиболее часто она сочеталась с 
ощущением жжения у 42,2% (135/320) студентов, покраснения – у 37,2% 
(119/320) и сухости глаз – у 32,2% (103/320).

В общей сложности, по данным нашего исследования, в конце  
2020 года и в 2021 году:
�� 97,8% (313/320) студентов испытали хотя бы один симптом, связан-

ный с использованием цифровых устройств; 
�� 66,9% (214/320) заявили, что частота и интенсивность этих симпто-

мов увеличились с момента начала дистанционного обучения; 
�� среднее использование цифровых устройств составило  

6,7±3,2 часа/сутки.
Студенты отметили следующее:

�� в среднем на 4,45±2,51  часа в день увеличилось использование 
электронных устройств в связи с дистанционным обучением во вре-
мя пандемии COVID-19;

�� 68,1% (218/320) студентов используют цифровые устройства в ос-
новном в образовательных целях (онлайн-классы, задания, вебина-
ры, зум-конференции);

�� 66,3% (212/320) студентов заявили, что использование цифровых 
устройств не позволяет им ложиться спать в оптимальное время.
Вызывает тревогу то, что и наше исследование, и наблюдения дру-

гих авторов отмечают большое количество студентов (66% обследован-
ных в возрасте до 26 лет), страдающих нарушениями режима сна из-за 
использования цифровых устройств [36]. Также результаты недавних 
исследований Wu  F.  с соавт. (2021) подтверждают, что синий свет дис-
плеев может вызывать задержку сна и реакции, стимулирующие воз-
буждение [37].

Длительное воздействие дисплеев связано с уменьшением частоты 
моргания на 40–60% и с неполной амплитудой моргания [8, 38]. Это при-
водит к нарушению стабильности прероговичной слезной пленки и, как 
результат, к ксеротическим изменениям роговицы и конъюнктивы. Дан-
ные изменения приводят к развитию ССГ. Важно отметить, что DES явля-
ется основной причиной развития ССГ у молодых людей [39]. В нашей 
выборке 64,1% (205/320) студентов имели симптомы, связанные с син-
дромом сухого глаза. Уменьшение частоты моргания и неполное морга-
ние при работе с цифровыми устройствами ассоциируются с усилением 
симптомов напряжения глаз  [8], усиленным испарением водного слоя 
слезной пленки и сухостью [40]. 

Многие студенты жаловались на головную боль (54,1% – 173/320) и 
боль в глазах (29,1% – 93/320), в меньшей степени – на трудности с фо-
кусировкой текста (19,1% – 61/320), затуманивание и ухудшение зрения 
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(14,4% – 46/320), двоение в глазах (6,3% – 20/320). Все эти симптомы от-
носятся к общим симптомам астенопии и связаны с сильным воздей-
ствием электронного устройства на аккомодацию и конвергенцию [29]. 
Примечательно, что после трехмесячного приема Нутроф® Форте 
(рис. 2) 67% (16/24) студентов перестали беспокоить головные боли, у 
57% (8/14) исчезли боли в глазах, фокусировать текст лучше смогли 75% 
(6/8), жалобы на затуманивание и ухудшение зрения исчезли практиче-
ски у всех исследуемых. 

Симптомы сухого глаза после нутриентной терапии и модификации 
стиля жизни также исчезали у большого процента исследуемых сту-
дентов: у 74%  (14/19) исчезли ощущения жжения, у 59% и 63%  (10/17 
и 10/16) – покраснение и сухость глаз соответственно, 67% (6/9) – сле-
зотечение, ощущение инородного тела исчезло у 83%  (5/6) студентов 
(рис. 2).

В общей сложности 23,1% (74/320) студентов заявили, что у них ощу-
щалась тяжесть век. Помимо очевидного факта, что тяжелые веки часто 
наблюдаются у людей с ССГ, интересно отметить, что 66,3%  (212/320) 
студентов имеют нарушения сна, связанные с использованием цифро-
вых устройств, а тяжесть век может быть проявлением утомляемости 
из-за плохого сна (этот показатель меньше всего отреагировал на наше 
лечение). Так, из 22,7% (10/44) студентов только у 6,8% (3/10) студентов 
ушло ощущение тяжести век. 

Согласно многочисленным исследованиям, нарушение режима сна 
чаще встречается у опрошенных, которые сообщают о более продол-
жительном времени нахождения за экраном [41]. 

Однако многие студенты признались, что после курса лечения их ра-
ботоспособность улучшилась, что позволило им увеличить продолжи-
тельность работы/игр за компьютером. И это также негативно отрази- 
лось на качестве сна, что, в свою очередь, может частично пояснить 
невысокий процент уменьшения симптома тяжести век после лечения. 
Соответственно, всем пациентам с данной жалобой мы рекомендовали 
нормализовать режим сна и отдыха, а также провести дообследование 
для выявления возможной дисфункции мейбомиевых желез и ССГ.

В наших результатах мы не могли оценить связь DES с использова-
нием регулируемых экранов, так как только 13,1% (42/320)  студентов 
имели адекватную регулировку рабочего места и требуемые расстоя-
ния для просмотра монитора. Практика регулировки экранов, к сожа-
лению, до сих пор не стала обычным явлением, поэтому вполне воз-
можно, что студенты, которые больше всего страдали от напряжения 
глаз, были теми, кто не выполнял рекомендации по правильной уста-
новке экрана. 

В недавнем исследовании авторы выявили отрицательную корре-
ляцию между регулярными перерывами в работе и астенопией [34]. 
Следовательно, регулярные перерывы в использовании цифровых 
устройств предотвращают зрительный дискомфорт, что также реко-
мендует и Американская ассоциация оптометристов – так называемое 
правило «20/20/20»  [27]. Большинство студентов не придерживались 
этих рекомендаций. Регулярные перерывы использовали лишь 27,8% 
(89/320)  студентов. Эти данные демонстрируют, что, несмотря на вы-
сокую распространенность DES среди наших студентов, большинство 
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недостаточно осведомлены о простых методах облегчения или предот-
вращения их глазных симптомов. Поэтому можно сделать вывод о край-
ней необходимости распространять информацию о КЗС/DES и методах 
их коррекции.

Омега-3 ПНЖК являются фундаментальными структурными компо-
нентами клеточных мембран, а также предшественниками для синтеза 
многих биологически активных веществ. Доказано, что в поддержа-
нии здоровья клеток сетчатки участвует ДГК. В экспериментальной мо-
дели ПЭС в условиях окислительного стресса было отмечено, что ДГК 
повышала жизнеспособность клеток ПЭС. Жизнеспособность также 
повышалась за счет предварительной обработки лютеином и зеаксан-
тином [42]. Также длительное употребление каротиноидов приводит 
к значительному повышению оптической плотности макулярного пиг-
мента, уменьшению напряжения и усталости глаз, а также улучшению 
качества сна [43].

Проведенные обследования (Visit 3) показали положительную дина-
мику зрительных функций и работы аккомодационного аппарата глаза, 
значимо выраженную в группе студентов, принимающих в течение 3 ме-
сяцев витаминно-антиоксидантный комплекс Нутроф® Форте (2-я груп-
па) (рис.  3). Также выявлена корреляционная связь между повышени-
ем резерва аккомодации (РА) после курса нутриентов и уменьшением 
симптомов DES (rs=–0,48). В группе контроля (только ЛС без курса нутри-
ентов) отмечено снижение показателей, однако они оставались выше 
первоначального уровня. Эти данные подтверждают наши предыдущие 
исследования по улучшению показателей зрительного анализатора у 
студентов с астенопией со сроком наблюдения 6 месяцев [44].

В наших предыдущих исследованиях было показано, что витамин-
но-антиоксидантный комплекс формулы AREDS с ресвератролом и ви-
тамином D3 нормализует тонус внутриглазных сосудов у студентов с 
аккомодативной астенопией и вегетативной дисфункцией [45]. Так и в 
этом наблюдении через 3 месяца по данным РОГ (Visit 3) мы отметили 
тенденцию к улучшению показателей внутриглазного кровенаполне-
ния (RQ) и значительному снижению спазма внутриглазных сосудов 
(α/t1) на 17,4% в группе студентов с симптомами DES на фоне 3-месяч-
ного курса Нутроф® Форте (рис. 4). Также выявлена прямая корреля-
ционная связь между уменьшением спазма внутриглазных сосудов 
после 3-месячного курса нутриентов и уменьшением симптомов DES 
(rs=0,38). В группе же без нутриентов тонус внутриглазных сосудов по-
казал исходные величины.

Мы также анализировали данные пупиллографии: в группе с ну-
триентами через 3  месяца наблюдения (Visit  3) отметили уменьшение 
максимальной и минимальной площади зрачков во время аккомодаци-
онной конвергенции в среднем на 16,5% (рис. 5). В группе после курса 
витаминно-антиоксидантного комплекса Нутроф® Форте (2-я  группа) 
выявлена высокая корреляционная связь между максимальной пло-
щадью зрачка и симптомами DES (rs=0,64) и небольшая значимая между 
минимальной площадью и симптомами DES (rs=0,29). В группе без ну-
триентов значимых изменений не отмечено. Согласно нашим данным, 
происходит нормализация баланса функционирования симпатической 
и парасимпатической части ВНС, иннервирующих цилиарную мышцу, на 
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фоне приема витаминно-антиоксидантного комплекса формулы AREDS 
с ресвератролом и витамином D3.

Рекомендации и профилактические меры при использовании циф-
ровых устройств:
�� использовать для работы/игр правильную эргономику рабочего 

места (правильное расстояние в 40–75 см до экрана в зависимости 
от его размеров, расположение экрана на 20  градусов ниже оси 
глаз), использовать дополнительные увлажнители воздуха при не-
обходимости и т. д.;

�� применять при длительной работе/играх увлажняющие глазные 
капли без консервантов (например, с трегалозой с дополнительным 
биопротекторным действием) [46]; 

�� использовать цифровые устройства для работы/игр по возможно-
сти не более 4 часов в день;

�� делать регулярные перерывы в работе/игре (правило «20/20/20», 
каждые 20 минут перерыв на 20 секунд, смотреть при этом на рас-
стояние 20 футов, т. е. 6 метров) [27];

�� увеличить время пребывания на свежем воздухе и физическую ак-
тивность [47];

�� учитывать правила работы/игры со смартфоном в вечернее время 
(исключить работу за час до сна) [48, 49];

�� нормализовать рацион, увеличив долю овощей, фруктов, а также 
рыбы и других продуктов, содержащих омега-3 ПНЖК;

�� применять витаминно-антиоксидантный комплекс формулы AREDS 
с ресвератролом и витамином D3 курсами по 3–6 месяцев [44, 45].

�� ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Распространенность компьютерного зрительного синдрома/циф-

рового напряжения глаз в выборке украинских студентов во время об-
следования в конце 2020 и начале 2021 года достигает 84,4%. Это свя-
зано с молодым возрастом (18–25 лет), высокой зрительной нагрузкой 
и активным использованием гаджетов и компьютеров в период дистан-
ционного обучения. Такая высокая распространенность цифрового на-
пряжения глаз подчеркивает важность проведения информационных 
мероприятий и способствует введению целевых обследований среди 
студентов.

Курс лечения, включающий прием витаминно-антиоксидантного 
комплекса формулы AREDS с ресвератролом и витамином D3, позволя-
ет значимо улучшить остроту зрения, повысить резервы аккомодации, 
снизить спазм внутриглазных сосудов за счет нормализации баланса 
функционирования симпатической и парасимпатической части ВНС, а 
также значительно облегчить или даже устранить имеющиеся симпто-
мы цифрового напряжения глаз.
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Histological Changes in the Intraocular Structures  
of an Enucleated Eye with Uveal Melanoma and Secondary 
Painful Neovascular Glaucoma after Palliative Diode Transscleral 
Cyclophotocoagulation (Clinical Case)

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

В данной статье приводится клинический случай паллиативной диодной транссклераль-
ной циклофотокоагуляции у пациентки  Б. 59  лет с увеальной меланомой и вторичной бо-
лезненной неоваскулярной глаукомой с дальнейшим гистопатологическим исследованием 
отростков цилиарного тела энуклеированного глаза. Показано, что транссклеральная диод-
ная (λ=810 нм) циклофотокоагуляция с низкими энергетическими параметрами (мощностью 
1000  мВт и экспозицией 1,5  с.) приводит к деструктивным изменениям структур отростков 
цилиарного тела в виде дезорганизации и очаговому коагуляционному некрозу пигментного 
эпителия, разрушению беспигментного эпителия по данным гистологического исследования, 
а также может быть выполнена в качестве паллиативного этапа лечения у пациентов с увеаль-
ной меланомой и вторичной болезненной неоваскулярной глаукомой.
Ключевые слова: увеальная меланома, вторичная болезненная неоваскулярная глаукома, 
диодная транссклеральная циклофотокоагуляция, гистопатологическое исследование от-
ростков цилиарного тела.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

This article presents a clinical case of palliative diode transscleral cyclophotocoagulation in 
patient B., 59 years old, with uveal melanoma and secondary painful neovascular glaucoma with 
further histopathological examination of the processes of the ciliary body in the enucleated eye. 
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�� ВВЕДЕНИЕ
Увеальная меланома является наиболее частым первичным внутри-

глазным злокачественным новообразованием у взрослых. Она доста-
точно долго может находиться в полости глаза бессимптомно. Мелано-
ма хориоидеи с локализацией вблизи диска зрительного нерва окружа-
ет его, однако реже инфильтрирует при этом зрительный нерв. 

Проведенный ретроспективный анализ за 10 лет наблюдения Eun-
Ah Kim с соавт. (2020) показал, что из 374  глаз пациентов с увеальной 
меланомой на фоне проведения брахиотерапии в 8,6% случаев разви-
лась вторичная открытоугольная глаукома и в 6,7% – неоваскулярная 
глаукома  [1]. Нередко проявление увеальной меланомы маскируется 
неоваскулярной глаукомой с некомпенсированным внутриглазным 
давлением и выраженным болевым синдромом [2, 3].

Мы сообщаем о случае лечения пациентки с меланомой хориоидеи, 
осложненной развитием вторичной неоваскулярной глаукомы.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Выявить гистологические изменения внутриглазных структур 

энуклеированного глаза с увеальной меланомой и вторичной болез-
ненной неоваскулярной глаукомой после паллиативной диодной 
транcсклеральной циклофотокоагуляции.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Клиническое наблюдение
Пациентка Б. в возрасте 59 лет обратилась в ГУ «Институт ГБ и ТТ 

им. В.П. Филатова НАМНУ» с выраженными болями в правом глазу, виске 
и правой половине головы. Из анамнеза известно, что 4 месяца назад 
появились снижение зрения правого глаза, периодически выражен-
ные боли в глазу с тошнотой и рвотой на высоте болевого синдрома. 
По месту жительства к офтальмологу не обращалась, купировала боли 
пероральным приемом нестероидных противовоспалительных пре-
паратов. Зрение продолжало прогрессивно снижаться, и боли в глазу 
участились. При осмотре установлено, что выстояния глаз нет, подвиж-
ность сохранена в полном объеме. Острота зрения правого глаза соот-
ветствовала светоощущению с правильной светопроекцией. Глаз резко 
болезненный, раздражен, выраженная смешанная сосудистая инъек-
ция, роговица слегка отечна, передняя камера средней глубины, равно-
мерная, влага прозрачная, рубеоз радужки. В хрусталике субкапсуляр-
ные помутнения. Внутриглазное давление правого глаза по данным 

It was shown that transscleral diode (λ=810 nm) cyclophotocoagulation with low energy parameters 
(Е=1000 mW; t=1.5 s) leads to destructive changes in the structures of the processes ciliary body in 
the form of disorganization and focal coagulation necrosis of the pigment epithelium, destruction 
of the pigmented epithelium according to the data of his, and also can be performed as a palliative 
stage of treatment in patients with uveal melanoma and secondary painful neovascular glaucoma.
Keywords: uveal melanoma, secondary painful neovascular glaucoma, diode transscleral 
cyclophotocoagulation, histopathological examination of the processes of the ciliary body.

_________________________________________________________________________________________________
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электротонографии (10,0) больше 40,0 мм рт. ст., при максимально пе-
реносимой гипотензивной терапии. Гониоскопическое обследование 
выявило неравномерно открытый угол с периферическими передними 
синехиями в нижнем и височном секторах, неоваскуляризацией и ниж-
ней плотной пигментацией трабекулярной сети. При офтальмоскопии 
выявлена высокая отслойка сетчатки, за которой с трудом просматри-
вался узел опухоли аспидного цвета больших размеров, который при-
мыкал к диску зрительного нерва в верхне-наружном квадранте.

Острота зрения левого глаза 1,0 (20/20), передний отрезок без осо-
бенностей, в хрусталике субкапсулярные помутнения, на глазном дне 
патологических изменений не обнаружено. Внутриглазное давление 
левого глаза 18,0 мм рт. ст.

Данные ультразвукового исследования позволили в режиме 
В-сканирования выявить в верхне-наружном квадранте пристеночное 
среднеэхогенное бугристое внутриглазное образование высотой до 
8,8 мм с протяженностью основания до 19,5 мм, распространяющееся 
до диска зрительного нерва. В витреальной полости тотально отслоен-
ная ретина (рис. 1).

Основной диагноз: меланома хориоидеи правого глаза. Сопут-
ствующий диагноз: вторичная неоваскулярная болезненная глаукома 
правого глаза. Отслойка сетчатки. Начальная катаракта обоих глаз. ИБС. 
ХСН 1-й ст., I функциональный класс, гипертоническая болезнь II стадии. 
Хронический холецистит, ремиссия.

При обследовании соответственно с протоколом лечения призна-
ков метастазирования меланомы в другие органы выявлено не было.

Поскольку опухоль, согласно классификации C.L. Shields (2013), от-
носилась к опухолям большого размера, пациентке была предложена 
энуклеация правого глаза  [4]. Диагноз был неожиданным для паци-
ентки, она отказалась от операции. Учитывая наличие некомпенсиро-
ванной вторичной неоваскулярной глаукомы с выраженным болевым 
синдромом и недостаточную эффективность максимальной медика-
ментозной гипотензивной терапии, пациентке в качестве паллиативно-
го симптоматического лечения было предложено проведение диодной 

Рис. 1. Пациентка Б. Ультразвуковое В-сканирование правого глаза

Fig. 1. Patient B. Ultrasound B-scan of the right eye

Гистологические изменения внутриглазных структур энуклеированного глаза с увеальной меланомой 
и вторичной болезненной неоваскулярной глаукомой после паллиативной диодной трансcклеральной 
циклофотокоагуляции (клинический случай)



371«Офтальмология. Восточная Европа», 2021, том 11, № 3

Практикующему врачу

транссклеральной циклофотокоагуляции (ЦФК), на которое она дала 
устное и письменное информированное согласие. Диодная трансскле-
ральная ЦФК выполнялась с использованием контактного волоконно-
оптического G-зонда, прикрепленного к полупроводниковому лазерно-
му блоку Vitra 810 (Qusutel Medical, с мощностью 1000 мВт, экспозицией 
1,5 с., воздействием на 360° в 1–1,5 мм от лимба, избегая носо-височного 
меридиана. Было выполнено 30 лазерных воздействий (рис. 2).

Для прицельного расположения лазерного зонда при выполне-
нии диодной транссклеральной ЦФК была визуализирована зона от-
ростчатой части цилиарного тела во всех квадрантах глазного яблока 
способом инфракрасной диафаноскопии, ширина которой составила в 
среднем 2,1 мм [5].

После выполнения диодной транссклеральной ЦФК была продол-
жена гипотензивная терапия (инстилляция комбинированного препа-
рата β-блокаторов и ингибиторов карбоангидразы по 1  капле 2  раза 
в день и бримонидина (Люксфен®, глазные капли) по 1  капле 2  раза в 
день, внутрь ингибитор карбоангидразы (в форме таблеток по 1 таблет-
ке 2 р/д), а также назначалась инстилляция нестероидного противовос-
палительного средства в виде раствора индометацина (Индоколлир® 
0,1% глазные капли). Глазные капли Индоколлир® 0,1% – единственный 
в Украине 0,1% раствор индометацина топического действия с высокой 
проникающей способностью и хорошей переносимостью.

Согласно гистологической картине, деструктивные изменения за-
трагивают в основном беспигментный эпителий отростков цилиарного 
тела и прилежащий к нему слой пигментных клеток. Т. е. общая ширина 
повреждения находится в пределах 30  мкм, исходя из известных раз-
меров этих клеточных слоев. Это непосредственный прямой эффект. От-
даленные изменения (например, в области зубчатой линии) не связаны 
с прямым повреждающим эффектом, скорее они связаны с нарушением 
микроциркуляции, которое мы отмечали.

Рис. 2. Пациентка Б. Процедура проведения диодной транссклеральной ЦФК

Fig. 2. Patient B. The procedure for performing out diode transscleral CPС
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Если говорить о глубине проникновения лазерного луча, то в обла-
сти отростков она составляет примерно 1,5–2 мм, в зависимости от на-
правления и исходя из известной толщины склеры и цилиарного тела 
в этой проекции.

Были получены все соответствующие формы согласия пациентки.  
В анкете пациентка дала согласие на публикацию изображений и дру-
гой клинической информации в медицинском журнале с соблюдением 
анонимности.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
На следующий день после диодной транссклеральной ЦФК болевой 

синдром был полностью купирован. ВГД правого глаза составило 22,0 
мм рт. ст., левого 18,0 мм рт. ст. Острота зрения обоих глаз оставалась 
прежней.

Наблюдения через 7 дней: правый глаз спокоен, ВГД стабилизиро-
вано (22,0–24,0 мм рт. ст.), боли отсутствуют, пациентка психологически 
подготовлена к энуклеации правого глаза. Дала согласие и подписала 
информационное согласие.

После системной клинической оценки и исключения системного 
поражения через 7 дней после первичного обращения была проведена 
энуклеация правого глаза. Послеоперационный период протекал без 
осложнений, проведено успешное протезирование правого глаза. 

Гистопатологическое исследование подтвердило диагноз: мелано-
ма сосудистой оболочки смешанного клеточного типа, преимуществен-
но эпителиоидного, со значительным содержанием пигмента. Микро-
скопически определялись интрасклеральная инвазия опухоли, некро-
зы, кровоизлияния в опухоль. Опухолевый узел с распространением в 
области экватора и перипапиллярным ростом. 

Микроскопическое исследование среза показало инфильтрацию 
хориоидальной ткани опухолью, расположенной в виде пучков удли-
ненных веретеновидных клеток с везикулярными ядрами и обильным 
содержанием меланина, в толще опухоли отмечались кровоизлияния, 
имелся перипапиллярный рост опухоли.

Меланома хориоидеи представляет собой злокачественную пиг-
ментную опухоль нейроэктодермальной природы и имеет высокий 
удельный вес среди всех первичных внутриглазных злокачественных 
опухолей [6].

При выборе метода лечения учитываются размеры опухоли, ее ло-
кализация, наличие осложнений и отдаленных метастазов. Энуклеация 
обычно рекомендуется при больших опухолях с распространением во-
круг зрительного нерва и при плохом зрительном прогнозе [7]. В ред-
ких случаях пациент отказывается от энуклеации, особенно если у него 
имеется болевой синдром. У нашей пациентки диагноз увеальной ме-
ланомы правого глаза был выставлен впервые, предложенная энуклеа-
ция вызвала выраженную психоэмоциональную реакцию с неготовно-
стью к хирургическому лечению. В таких случаях необходимо оказать 
пациенту помощь по купированию болевого синдрома. Традиционная 
медикаментозная терапия дает неполный и кратковременный эффект. 
Одним из возможных вариантов снижения ВГД и купирования болевого 
синдрома может быть транссклеральная ЦФК. 

Гистологические изменения внутриглазных структур энуклеированного глаза с увеальной меланомой 
и вторичной болезненной неоваскулярной глаукомой после паллиативной диодной трансcклеральной 
циклофотокоагуляции (клинический случай)
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В оценке эффективности проведенного лечения помимо клиниче-
ских данных в современных условиях значимым критерием является 
качество жизни пациента [8, 9].

Современная медицина рассматривает качество жизни как конеч-
ную цель реализации сложного комплекса медицинских, психологиче-
ских, духовных и социальных программ помощи пациентам.

Наиболее частой серьезной проблемой исследования качества жиз-
ни пациентов с увеальной меланомой были беспокойство по поводу 
рецидива заболевания (41%) [10], их внешний вид и психосоциальная 
адаптация. Поэтому непрерывное долгосрочное психосоциальное ле-
чение необходимо с момента постановки диагноза [11]. Так и у нашей 
пациентки первично выставленный диагноз «увеальная меланома с бо-
лезненной неоваскулярной глаукомой правого глаза» с предложенной 
энуклеацией вызвал выраженную психоэмоциональную реакцию с не-
готовностью к оперативному лечению.

В выборе тактики лечения мы опирались на данные, полученные 
Eun-Ah Kim с соавт. (2020) при лечении вторичной неоваскулярной 
глаукомы, возникающей после лучевой терапии с сохраненными зри-
тельными функциями  [1]. С этой целью сегодня предложены циклоде-
структивные методы [12], которые являются более щадящими в лече-
нии таких пациентов с меньшим количеством послеоперационных ос-
ложнений по сравнению с традиционными хирургическими методами 
(например, имплантацией шунта) и предполагают более низкий риск 
метастазов, местных рецидивов, как указано в руководствах European 
glaucom asociety и других авторов [2, 13]. Диодная транссклеральная 
ЦФК применяется для более точной, хорошо контролируемой и изби-
рательной коагуляции тканей цилиарного тела, сохраняя при этом со-
седние структуры глаза [14].

Рис. 3. Деструктивные изменения в области 
отростков цилиарного тела. Горизонтальными 
стрелками отмечены очаги деструкции 
пигментного эпителия. Вне зон деструкции 
отмечается дезорганизация пигментного 
листка. Вертикальными стрелками отмечены 
массивные очаги коагуляционного некроза, 
среди которых видны остатки клеточного 
материала разрушенного беспигментного 
эпителия. Окраска гематоксилин-эозин. Ув. ×200

Рис. 4. Деструктивные изменения в области 
отростков цилиарного тела. Резко 
расширенные сосуды у основания цилиарного 
тела (стрелки). Окраска гематоксилин-эозин. 
Ув. ×200
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Учитывая отказ пациентки от энуклеации при наличии выраженно-
го болевого синдрома, сильную воспалительную реакцию глаза и вы-
сокое некомпенсированное ВГД, было получено согласие пациентки 
и выполнена диодная транссклеральная ЦФК. На следующий день на-
блюдения болевой синдром был полностью купирован. ВГД составило 
21,0 мм рт. ст. Характерная ранняя клиническая реакция на циклофото-
коагуляцию с помощью диодного лазера заключается в значительном 
снижении ВГД в течение первых нескольких дней с минимальным коли-
чеством осложнений [15].

После выполнения диодной транссклеральной ЦФК была продол-
жена местная и общая гипотензивная терапия, а также, учитывая ги-
стологические исследования Tan NYQ с соавт. (2019) о том, что диодная 
транссклеральная ЦФК вызывает значительное перилимбальное вос-
паление конъюнктивы [16], в процессе лечения также назначался курс 
нестероидных противовоспалительных препаратов, включающий ин-
стилляции раствора индометацина (Индоколлир® 0,1% глазные капли 
по 1 капле 4 раза в день). Благодаря тому, что Индоколлир® 0,1% обла-
дает выраженным пролонгированным анальгетическим и противовос-
палительным действием, он снижает активность циклооксигеназы –  
фермента, участвующего в процессе образования простагландинов 
(медиаторов воспаления). Боль была купирована, и пациентка уехала 
домой, жалобы сохранились только на снижение зрения правого глаза, 
и пациентка спокойно смогла все обдумать, посоветоваться с близкими 
и пройти дообследование. Через 7 дней она была психологически гото-
ва к энуклеации правого глаза.

Проведены патогистологическое исследование опухолевого узла, а 
также оценка структурных изменений переднего отрезка глаза после 
диодной транссклеральной ЦФК.

В большинстве опубликованных экспериментальных исследований 
для циклофотокоагуляции использовался Nd:YAG-лазер, а не диодный 
лазер [17, 18].

В настоящее время в клинике для транссклеральной ЦФК исполь-
зуется Nd:YAG лазер с λ=1064 нм и диодный лазер с λ=810 нм. Послед-
ний обеспечивает селективное поглощение лазерного излучения уве-
альным меланином, более глубокую коагуляцию цилиарного тела при 
большей энергии воздействия.

При анализе данных литературы отмечено, что для эффективного 
транссклерального очагового повреждения цилиарного тела при по-
мощи диодного лазера необходима энергия импульса лазерного из-
лучения 2,5–4,5  Дж. В  нашем исследовании для достижения эффекта 
транссклеральной ЦФК использовалась энергия диодного лазера в 
1,5  Дж, что незначительно выше, чем энергия в импульсе для Nd:YAG 
лазера (0,8 Дж).

В работе Brancato R. (1991) и его коллег по воздействию диодно-
го лазера у кроликов исследовались энуклеированные глаза только 
в одной временной точке, через 24 часа после циклодеструкции [19], 
в то время как Mc Kelvie  P.A. (2002) изучал человеческие глаза после  
энуклеации в более длинных интервалах – от 2 недель до 4 лет после  
циклодеструкции [20]. Основной патологией глаз кроликов через 
24  часа был коагуляционный некроз эпителия и стромы pars plicata, 

Гистологические изменения внутриглазных структур энуклеированного глаза с увеальной меланомой 
и вторичной болезненной неоваскулярной глаукомой после паллиативной диодной трансcклеральной 
циклофотокоагуляции (клинический случай)

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=McKelvie PA%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=11914203
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а также сосудистый стаз и тромбоз. Это хорошо коррелирует с более 
поздними стадиями потери цилиарных отростков со скоплением пиг-
мента и истощением сосудов, наблюдаемыми исследователями в эну-
клеированных человеческих глазах [20].

Мы проанализировали рандомизированные исследования  
Moussa К. с соавт. (2020), которые провели гистологическое исследо-
вание цилиарного тела после воздействия диодной транссклеральной 
ЦФК на кадаверных глазах [21]. На макропрепарате исследователи от-
метили выраженные депигментированные лазерные ожоги, наблюда-
емые исключительно в рars plana, а также грубый очевидный разрыв 
ткани. Гистологическое исследование показало расщепление цилиар-
ного эпителия, отделение пигментного цилиарного эпителия от стромы, 
коагуляцию коллагена и разрушение стромы цилиарного тела, а также 
полнослойное разрушение цилиарного эпителия. Авторы в своей ра-
боте использовали высокую мощность лазерного воздействия в одной 
коагуляции 6–8 Дж (1500–2000 мВт, 4000 мс). 

В нашей работе гистологическое исследование после энуклеации 
глаза с увеальной меланомой и вторичной болящей неоваскулярной гла-
укомой показало, что диодная транссклеральная ЦФК связана с гораздо 
меньшим повреждением внутриглазных структур при достижении же-
лаемого эффекта, по сравнению сданными Moussa К. с соавт. (2020) [21]. 
Учитывая, что мы работали на низких энергиях (1,5 Дж в одном воздей-
ствии, 30 воздействий с суммарной энергией за сеанс 45 Дж), видимых 
повреждений (на макропрепарате) радужной оболочки и цилиарного 
тела не наблюдалось. При гистологическом исследовании в области от-
ростков цилиарного тела наблюдались очаги деструкции пигментного 
эпителия. Вне зон деструкции отмечается дезорганизация пигментного 
листка с массивными очагами коагуляционного некроза, среди которых 
видны остатки клеточного материала разрушенного беспигментного 
эпителия (рис.  3, 4), что объясняет деструкцию отростков цилиарного 
тела, приводящую к уменьшению секреции внутриглазной жидкости.

Расширение сосудов у основания цилиарного тела (рис. 4) может 
объяснять улучшение венозного оттока и уменьшение застойных яв-
лений в цилиарном теле, что сопровождается снижением ВГД в первые 
дни после лазерного воздействия [15]. Данные гистологического ис-
следования подтверждают наши предыдущие результаты (Чечин П.П. с 
соавт., 2018) изучения внутриглазного кровообращения у пациентов с 
абсолютной глаукомой послетранссклеральной ЦФК Nd:YAG лазером, 
которая вызывала уменьшение объемного кровенаполнения в бассей-
не сосудов цилиарного тела на 34% и снижение тонических свойств 
этих сосудов на 11% [22].

Гистологическое повреждение pars plicata было оценено как уме-
ренное (1/3–2/3 разрушенных отростков). Можно предположить отсут-
ствие таких возможных осложнений, как гипотония глазного яблока и 
фтизис в более поздние сроки наблюдения. Резюмируя, можно заклю-
чить, что воздействие более низких энергетических параметров при не-
оваскулярной болезненной глаукоме, что рекомендуют и другие авто-
ры, приводит к гораздо более тонким анатомическим изменениям, что 
может объяснить относительно хороший профиль безопасности диод-
ной транссклеральной ЦФК [23]. Однако при этом позволяет клинически 

https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moussa K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32821494
https://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/?term=Moussa K%5BAuthor%5D&cauthor=true&cauthor_uid=32821494
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добиться значимого снижения ВГД, уменьшения воспалительного про-
цесса и купирования болевого синдрома в первые дни после лечения. 
Мы не смогли наблюдать отдаленные результаты воздействия диодной 
транссклеральной ЦФК у пациентки с увеальной меланомой и вторич-
ной неоваскулярной болезненной глаукомой, однако риск повторного 
лазерного лечения у наблюдаемых пациентов (то есть недостаточного 
лечения) менее значим, чем риск гипотонии впоследствии.

Учитывая неоднородность расположения цилиарного тела и воз-
можность варьировать по отношению к лимбу в зависимости от осевой 
длины, проводимая инфракрасная диафаноскопия с транспальпебраль-
ным освещением дает возможность визуализировать тень цилиарного 
тела на склере и оценить ширину его структур [24]. Визуализация про-
екции pars plicata цилиарного тела на склере по всей окружности глаза 
дает возможность точно установить зонд диодного лазера в проекции 
цилиарных отростков при проведении диодной транссклеральной 
ЦФК. В нашем случае длина pars plicata составила в среднем 2,1 мм, вы-
раженно сужаясь с назальной и темпоральной сторон, что соответству-
ет данным гистологического исследования (210 мкм) [5].

В заключение можно сказать, что диодная транссклеральная ЦФК 
может быть применена как дополнительный шаг перед выбором так-
тики лечения (консервативное или хирургическое) в сложных случаях 
некомпенсированной болезненной неоваскулярной глаукомы, подоб-
ных тому, который представлен в этой статье, тем самым обеспечивая 
минимально инвазивный вариант, который может быть предложен как 
метод паллиативного лечения болезненной неоваскулярной глаукомы 
у пациентов с увеальной меланомой.

В рамках паллиативного этапа лечения на фоне применения транс-
склеральной диоидной циклофотокоагуляции у пациентов с увеальной 
меланомой, вторичной болезненной неоваскулярной глаукомой обо-
снованным является применение топических нестероидных противо-
воспалительных лекарственных средств в виде индометацина (Индо-
коллир® 0,1% глазные капли).

�� ВЫВОДЫ
Транссклеральная диодная (810 нм) циклофотокоагуляция с низки-

ми энергетическими параметрами (мощностью 1000 мВт и экспозицией 
1,5 с.) приводит к деструктивным изменениям структур отростков цили-
арного тела в виде дезорганизации и очаговому коагуляционному не-
крозу пигментного эпителия, разрушению беспигментного эпителия по 
данным гистологического исследования.

Транссклеральная диодная (810 нм) циклофотокоагуляция у пациен-
тов с увеальной меланомой, вторичной болезненной неоваскулярной гла-
укомой может быть выполнена в качестве паллиативного этапа лечения.
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�� ВВЕДЕНИЕ
Причиной вспышки массового заболевания пневмонией в Китае в 

конце 2019 г. стал новый COVID-19. Болезнь распространялась очень бы-
стро, и это привело к ее стремительному эпидемическому распростра-
нению не только в пределах Китая, но и в других странах мира, вызвав 
пандемию. Всемирная организация здравоохранения (ВОЗ) в феврале 
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Клинические особенности течения 
заболевания и лечения зрительного нерва  
как осложнения COVID-19
Clinical Features of the Course of Optic Nerve Disease  
as a Complication СOVID-19
______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Проанализировано два клинических случая осложнений со стороны глаз, возникших у 
больных после перенесенного СOVID-19. В обоих случаях вирусного воспаления возникла 
острая сосудистая оптиконейропатия. Оба пациента ранее не жаловались на патологию со 
стороны глаз и считали себя полностью здоровыми. Использование в лечении кроме стеро-
идных противовоспалительных средств Карбарутина (комбинации троксерутина и карбазо- 
хрома) позволило значительно улучшить состояние сосудистого русла, добиться улучшения 
зрительных функций и получить позитивный клинический эффект.
Ключевые слова: COVID-19, острая сосудистая оптиконейропатия, Карбарутин.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Two clinical cases of eye complications that occurred in patients after СOVID-19 were analyzed. In 
both cases, viral inflammation caused acute vascular optic neuropathy in both eyes. Patients had 
not previously complained of pathology of the eyes and generally considered themselves healthy. 
The use in treatment, in addition to steroidal and nonsteroidal anti-inflammatory drugs and the 
drug Carbarutin (a combination of troxerutin and carbazochrome), improved the condition of blood 
vessels, has anti-inflammatoryand antioxidant effects with increased weakness of the capillary walls.
Keywords: СOVID-19, Acute Vascular Optical Neuropathy, Carbarutin.
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2020 г. определила этот вид заболевания как болезнь COVID-19. Вирус, 
который вызывает COVID-19, приводит к развитию тяжелого острого 
респираторного синдрома, вызванного коронавирусом 2 (SARS-CoV-2), 
который ранее назывался 2019-nCoV. В феврале 2020 г. Американская 
коллегия кардиологов (American College of Cardiology – ACC) выпустила 
клинический бюллетень, посвященный кардиологическим последстви-
ям текущей эпидемии нового коронавируса COVID-19 (коронавирусная 
болезнь-2019). Клинический бюллетень содержит информацию об эпи-
демии COVID-19 и оценку кардиоваскулярных последствий, которые 
были задокументированы у лиц с COVID-19. Агрессивный возбудитель 
SARS-CoV-2 атакует не только легкие, но и сердце, нервы, мозг, сосуды, 
глаза, почки и кожу. По состоянию на 1 декабря 2020 г., по сообщениям 
ВОЗ, было зарегистрировано более 61 800 000 подтвержденных случаев 
COVID-19, в том числе 1 400 000 смертей [1].

COVID-19 имеет широкий спектр клинических проявлений – от бес-
симптомного течения до тяжелой пневмонии, а также различных вне-
легочных поражений. Последствия могут быть настолько серьезными, 
что будут требоваться месяцы реабилитации, потому что новый вирус 
поражает не только легкие, но и сердечно-сосудистую систему, систему 
пищеварения, мочевую систему и нервную систему пациента. Специа-
листы интенсивной терапии должны координировать ведение пациен-
тов, нуждающихся в экстракорпоральной поддержке кровообращения, 
с вено-венозной и вено-артериальной экстракорпоральной мембран-
ной оксигенацией [2].

Патологоанатомы Университетской больницы Цюриха при вскры-
тии умерших от COVID-19 обнаружили, что воспаляется весь клеточный 
слой внутри кровеносных и лимфатических сосудов (эндотелия) различ-
ных органов. Исследователи пришли к выводу, что SARS-CoV-2 приводит 
к общему воспалению в эндотелии через рецепторы ACE2 (angiotensin 
econ verting enzyme 2) [3]. Эти рецепторы в большом количестве обна-
ружены в эпителиальных клетках верхних дыхательных путей, в легких –  
на альвеолярных эпителиальных клетках II типа, а также на эндотелии 
сосудов и других клетках [4], что может привести к тяжелым нарушени-
ям микроциркуляции, которые повреждают сердце, вызывают легоч-
ную эмболию и окклюзии сосудов в мозге и глазах. По данным иссле-
дователей, нервные клетки служат воротами для вируса в центральную 
нервную систему. Кроме ACE2, выявлено еще 11 возможных рецепторов 
SARS-CoV-2, в частности ASGR1 и KREMEN1, что может объяснять мульти-
органность поражений при COVID-19 [5].

Наличие гипоксии у пациентов, больных COVID-19, может привести к 
развитию ишемии [6]. Согласно новому исследованию, гамбургские уче-
ные обнаружили при вскрытии, что одним из возможных последствий 
заболевания COVID-19 является нарушение процесса свертывания 
крови и эмболия [7]. Оптическая ишемическая невропатия относится к 
наиболее тяжелым клиническим проявлениям глазного ишемического 
синдрома, при несвоевременной диагностике и неадекватном лечении 
заканчивается инвалидностью  [8]. Критерием достижения необходи-
мого уровня оказания медицинской помощи может быть повышение 
остроты зрения, изменения поля зрения и влияние медикамента на ге-
модинамику глаза и мозга [9, 10].
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Назначение препаратов, которые стабилизируют атеросклеро-
тические бляшки, может обеспечить дополнительную защиту па-
циентам с ССЗ во время больших вспышек (статины, блокаторы 
β-адренорецепторов, ингибиторы ангиотензин превращающего фер-
мента, ацетилсалициловая кислота), однако такие методы лечения не-
обходимо выбирать индивидуально для каждого пациента. Наше вни-
мание привлекло капилляростабилизирующее средство Карбарутин. 
Карбарутин – это комбинация троксерутина и карбазохрома, которая 
направлена на лечение сосудистых заболеваний и геморрагических 
синдромов при повышенной слабости стенок капилляров. Оказывает 
противовоспалительное и антиоксидантное действие, подавляет гиа-
луронидазу. Предотвращает окисление гиалуроновой, аскорбиновой 
кислоты и адреналина, подавляет перекисное окисление липидов. 
Троксерутин (витамин Р4) является биофлавоноидом, который умень-
шает повышенную проницаемость и ломкость капилляров и предот-
вращает повреждение базальной мембраны эндотелиальных клеток. 
Кроме этого, оказывает антиоксидантное, мембраностабилизирующее, 
антигеморрагическое, противовоспалительное, венотонизирующее 
действие. Уменьшает отек, улучшает трофику, улучшает микроцирку-
ляцию и микрососудистую перфузию и облегчает другие симптомы, 
связанные с нарушением оттока лимфатической жидкости. Также уси-
ливает ангиопротекторное действие витамина С и выполняет и активи-
рует синтез гиалуроновой кислоты (мукополисахариды, отвечающие за 
прочность стенок сосудов).

�� ЦЕЛЬ
Выявить особенности клинического течения и лечения заболева-

ния зрительного нерва как осложнения COVID-19.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Данное исследование является открытым, проведено в рамках 

выполнения научно-исследовательской тематики «изучить эффектив-
ность нейропротекторного действия пиримидиновых нуклеотидов на 
ганглиозные клетки сетчатки и аксоны зрительного нерва у больных 
эндогенным передним увеитом на основе учета уровня нейротрофиче-
ских факторов в периферической крови, температурного режима по-
верхности глаза в проекции цилиарного тела», согласно Хельсинкской 
Декларации о нравственном регулировании медицинских исследова-
ний, Конвенции Совета Европы о правах человека и биомедицине, а 
также соответствующим законам Украины.

Исследования выполнены при информированном согласии паци-
ентов у 2  человек (мужчин), которые находились на обследовании и 
лечении в отделе воспалительной патологии глаза ГУ  «Институт глаз-
ных болезней и тканевой терапии им. В.П. Филатова АМН Украины». Все 
в анамнезе перенесли COVID-19. На момент лечения и обследования 
иммуноглобулин М (IgM) на острое коронавирусное воспаление у всех 
было негативный и положительные на IgG в качественном иммунофер-
ментном анализе SARS-CoV-2 (положительное значение>1,0). Рентген 
грудной клетки – без особенностей.

Клинические особенности течения заболевания и лечения зрительного нерва как осложнения COVID-19
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Диагноз «ишемическая невропатия зрительного нерва» ставили 
согласно Международной классификации 10-го  пересмотра (2019  г.), 
принятой 43-й Всемирной ассамблеей здравоохранения (1990–2020 гг.), 
на базе рекомендаций рабочей группы стандартизации номенклатуры 
«ишемическая невропатия зрительного нерва», основываясь на данных 
анатомической локализации первичного очага воспаления, патморфо-
логии, типе течения увеита, активности воспаления [11].

Пациенты получали лечение по протоколу этической комиссии 
Института глазных болезней и тканевой терапии им.  В.П.  Филатова 
АМН Украины  (2012), утвержденному Национальной академией меди-
цинских наук Украины (основной протокол по диагностике и лечению 
больных «воспалительные заболевания глаза», принятый на основании 
общих рекомендаций Американского общества по инфекционным бо-
лезням и по эпидемиологии здравоохранения по ведению пациентов 
разных возрастных групп с инфекцией, март 2018  г.). Схема лечения 
включала нестероидные противовоспалительные препараты, кортико-
стероиды. Всем пациентам назначили Карбарутин 3,0 мышечно 15 инъ-
екций. Продолжительность пребывания пациентов с острой сосудистой 
оптической нейропатией составляла 15 дней.

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Приведем клинические примеры.
Больной Ч., 1988 года рождения, перенес COVID-19. На 3-и сутки по-

сле появления симптомов заболевания (повышение температуры тела, 
затруднение дыхания, снижение зрения на обоих глазах). Диагноз при 
поступлении: оба глаза – ишемическая невропатия зрительного нерва, 
неврит зрительного нерва (сосудистый). Острота зрения: правый глаз – 
0,6, не корректирует; левый глаз – 0,1, не корректирует.

Правый глаз – склера белая, лимб не распространен, роговица про-
зрачная, сферическая, зрачок подвижный. Диск зрительного нерва ги-
перемированный, границы нечеткие, ишемический отек и кровоизли-
яния вокруг диска, артерии извилистые, в макулярной зоне размытый 
рефлекс (рис.  1А). Левый глаз – роговица прозрачная, сферическая. 
Плавающее помутнение в стекловидном теле. Диск зрительного нерва 
гиперемирован, отек у диска, границы размыты, кровоизлияния у диска 
зрительного нерва, в макулярной зоне размытый рефлекс (рис. 1В).

Поперечное сечение B-сканирования ОКТ показало гиперрефлек-
тивные поражения на уровне внутренних слоев плексиформных и ган-
глиозных клеток сетчатки. ОКТ показала гиперрефлективность на уров-
не заднего гиалоида стекловидного тела, соответствующего витрииту. 
На правом глазу толщина сетчатки в центральной зоне не изменена, на 
левом глазу наблюдается истончение в фовеальной зоне (98 мкм) и цен-
тральной области сетчатки (184  мкм) (рис.  2А, рис. 2В). Зафиксирован 
значительный отек слоя нервных волокон зрительного нерва в среднем 
до 218 нм и 688 нм соответственно на правом и левом глазу, который 
через 1 месяц после лечения в среднем уменьшился до 139 нм и 156 нм 
(соответственно на правом и левом глазу) (рис. 2С, риc. 2D).

Результат анализа OCT-A показывает наличие зон гипоперфузии во 
всех слоях сетчатки, которая более выражена на левом глазу, особенно 
во внутренних слоях сетчатки и в слое хориокапилляров, хотя явных 
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Рис. 1. Динамика состояния глазного дна больного Ч.: до лечения – правый глаз (А), левый глаз (В), 
после лечения – правый глаз (С), левый глаз (D); через 1 месяц после лечения – правый глаз (Е), 
левый глаз (F )

А

C

E

B

D

F

Клинические особенности течения заболевания и лечения зрительного нерва как осложнения COVID-19
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Macular Structure Fiber layer analysis

B-scan 180° Retina thickness GCL+IPL thickness 
(everage 90 µm)

NFL thickness 
(everage 218 µm)

B-scan 180° Retina thickness GCL+IPL thickness
(everage 101 µm)

NFL thickness 
(everage 688 µm)

B-scan 180° Retina thickness GCL+IPL thickness
(everage 94 µm)

NFL thickness 
(everage 139 µm)

B-scan 180° Retina thickness GCL+IPL thickness
(everage 86 µm)

NFL thickness 
(everage 156 µm)

Рис. 2. Структурная ОКТ макулы и слоя волокон в фовеа и парапапиллярной области: А – правый 
глаз, В – левый глаз до лечения, С – правый глаз, D – левый глаз через 1 месяц после лечения

Примечание: Retina thickness – толщина сетчатки; NFL – слой нервных волокон; GCL – слой ганглиозных клеток; IPL – вну-
тренний плексиформный слой. 
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микрососудистых аномалий обнаружено не было (рис.  3А, 3В). Через 
1 месяц после лечения гипоперфузия во всех слоях сетчатки значитель-
но уменьшилась.

Больному была проведена компьютерная периметрия: на правом 
глазу без изменений (рис.  4А), на левом глазу обнаружен дугообраз-
ный дефект в поле зрения с глубиной дефекта (PSD)=12,34 dB, VFI 79%,  
MD –7, 50 dB (рис. 4В, рис. 4С). После лечения и через 1 месяц наблюде-
ния существенных изменений показателей компьютерной периметрии 
не обнаружено.

Динамика РОГ показала, что до лечения объемное пульсовое кро-
венаполнение правого и левого глаза по коэффициенту RQ было рав-
но  2,0‰. Данный показатель говорит о  том, что существует дефицит 
кровенаполнения глаза на 43%. После лечения коэффициент RQ повы-
сился на правом глазу до 3,2‰, на левом – до 2,9‰. Сохранялась не-
большая недостаточность кровоснабжения: на правом глазу – на 8,5%, 
на левом – на 11,4%. Через 1 месяц кровоснабжения показатель нор-
мализовался на правом глазу, а на левом сохранилось незначительное 
снижение кровообращения сосудов глаза.

Лечение: кортикостероиды, противовоспалительные препараты, 
Карбарутин каждый день № 15, электрофорез трофических и сосудо-
расширяющих средств.

В результате проведенного лечения острота зрения: правый глаз – 
1,0, не корректирует; левый глаз – 0,25, не корректирует. Острота зре-
ния через месячный срок после окончания курса лечения на правом 

А

В

Рис. 3. ОКТ-А. Сканированные пластины (слои): Superficial – поверхностный; Dеер – глубокий; 
Outer – внешний; Choriocapillary – хориокапилляры. А – правый глаз, В – левый глаз

Клинические особенности течения заболевания и лечения зрительного нерва как осложнения COVID-19
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глазу – 1,0, не корректирует, а на левом глазу повысилась до 0,7, не кор-
ректирует.

Состояние глазного дна по результатам полученного лечения: пра-
вый глаз – склера белая, лимб не распространен, роговица прозрачная, 
сферическая, зрачок подвижный. Диск зрительного нерва гиперемиро-
ван, но границы стали более четкие, ишемический отек и кровоизлия-
ния вокруг диска частично рассосались, артерии извилистые, в маку-
лярной зоне размытый рефлекс (рис. 1С). Левый глаз – роговица про-
зрачная, сферическая. Плавающее помутнение в стекловидном теле. 
Диск зрительного нерва гиперемирован, отек у диска уменьшился, 
границы стали более четкие, кровоизлияния у диска зрительного нерва 
частично рассосались, в зоне макулы отек уменьшился, формируется 
фигура звезды (рис. 1D). По данным литературы, такая картина глазного 
дна возникает вследствие перенесенной острой нейроретинопатии с 
привлечением макулы после COVID-19 как результат сниженного кро-
вотока в глубоком сосудистом сплетении хориоидеи, что соответствует 
нашим исследованиям [12].

Пациенту рекомендовано продолжить сосудорасширяющую и мета-
болическую терапию.

Больной П., 1976 года рождения, перенес COVID-19, заметил резкое 
ухудшение зрения на 5-е сутки после повышения температуры. Острота 
зрения: правый глаз – светоощущение с неправильной коррекцией; ле-
вый глаз – 0,4, не корректирует.

Состояние глазного дна при поступлении: правый глаз – склера 
белая, лимб не распространен, роговица прозрачная, сферическая, 
зрачок подвижный. Диск зрительного нерва не просматривается под  
отеком, резкий ишемический отек вокруг диска, в зоне макулы, артерии 
извилистые, в макулярной зоне размытый рефлекс, в зоне макулы и па-
рамакулярно просматриваются очаги вторичной дегенерации (рис. 5А). 
Левый глаз – роговица прозрачная, сферическая. Плавающее помутне-
ние в стекловидном теле. Границы диска зрительного нерва неразли-
чимы, ишемический отек возле диска, по ходу сосудов, в зоне макулы 
размытый рефлекс (рис. 5В).

Рис. 4. Компьютерная периметрия больного Ч. до лечения: А – правый глаз; В, С – левый глаз

А В С
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На рис. 6 представлены данные компьютерной периметрии до  
(рис. 6А – правый глаз, рис. 6В – левый глаз) и после лечения (рис. 6С – 
левый глаз).

Лечение: стероидная терапия Карбарутин; электрофорез трофиче-
ских и сосудорасширяющих средств.

По данным МРТ головного мозга у больного имеются очаговые из-
менения в правой лобной части: Протокол сканирования выполнены 
Т2 W1, T2_dix, T1_vibe_dix_iso, T1vibe_fs, FLAIR  томограммы в аксиаль-
ной, корональной и сагиттальной плоскостях. В белом веществе правой 
лобной доли определяется очаг гиперинтенсивного на T2WI и FLAIRMP-
сигнала, гипоинтенсивное на TIWI, диаметром 6 мм, расположенный пе-
ривентрикулярно и параллельно мозолистому телу. Вывод: на момент 
обследования МР-признаки очага правой лобной доли, более вероят-
но, очаг глиозурезидуального характера (следствие нейроинфекции?).

Острота зрения при выписке: правый глаз – 0,01, не корректирует, 
левый глаз – 1,0, не корректирует. Поле зрения представлено на рис. 6. 
Глазное дно: правый глаз – склера белая, лимб не распространен, рого-
вица прозрачная, сферическая, зрачок подвижный. Диск зрительного 
нерва бледный, отек у диска и в зоне макулы уменьшился, в зоне маку-
лы, артерии извилистые, в макулярной зоне очага вторичной дегенера-
ции, парамакулярно и в заднем полюсе очага вторичной дегенерации 
(рис.  5). Левый глаз – роговица прозрачная, сферическая. Плавающее 
помутнение в стекловидном теле. Диск зрительного нерва бледный, 
ишемический отек по ходу сосудов уменьшился, границы стали более 
четкие, в зоне макулы размытый рефлекс (рис. 5).

�� ОБСУЖДЕНИЕ
Пандемия COVID-19 создала серьезные проблемы для офтальмо-

логов. Оказалось, что глазные проявления могут быть первыми сим-
птомами инфекции COVID-19, а  конъюнктива – воротами входа для 
тяжелого острого респираторного синдрома (SARS), связанного с коро-
навирусом 2 (SARS-CoV-2). Известно, что распространенность глазных 

А В

Рис. 5. Динамика состояния глазного дна правого глаза больного П.: К. лечения (А) и после 
лечения (В)

Клинические особенности течения заболевания и лечения зрительного нерва как осложнения COVID-19
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Рис. 6. Компьютерная периметрия до (А – правый глаз, В – левый глаз) и после лечения

Рис. 7. Данные МРТ головного мозга: А – лицевой череп, В – орбиты
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проявлений среди пациентов с COVID-19 колеблется в диапазоне от 
1 до 32%. Был проведен метаанализ 9 исследований с общим числом 
2025 пациентов. В целом совокупная распространенность глазных про-
явлений среди пациентов с COVID-19 составила 7% (95% доверитель-
ный интервал (ДИ): 0,03–0,10) [13].

Полный спектр клинических проявлений офтальмологической 
патологии, связанных с COVID-19, до конца не выяснен, до сих пор 
описываются новые клинические симптомы. До настоящего времени  
изучаются структурные и функциональные изменения как следствие 
как непосредственно прямого вирусного воздействия COVID-19, так и 
нарушения гомеостаза. Некоторые авторы предполагают, что это может 
представлять собой недооцененную крупномасштабную проблему [14].

В настоящее время известно три основных механизма патогенеза:
1)	 воспалительный синдром как результат вирусной инвазии;
2)	 воспалительное состояние с гиперкоагуляцией и «цитокиновый 

шторм»;
3)	 гипоксия и гипертензия.

Поражение эндотелиальных клеток вирусом SARS-CoV-2 с помощью 
рецептора ангиотензин-превращающего фермента-2 было показано в 
легких, сердце, почках, кишечнике и головном мозге. Гистопатологиче-
ские исследования продемонстрировали прямую вирусную инвазию в 
эндотелиальные клетки эндотелиит и васкулит как в артериальном, так 
и в венозном русле. Воспаление эндотелиальных клеток вызывает отек, 
закупорку и тромбоз мелких сосудов, что в конечном итоге приводит к 
ишемии органа [15, 16].

Одна из теорий гиперкоагуляции, связанной с COVID-19, предусма-
тривает, что SARS-CoV-2 способствует рекрутированию воспалитель-
ных клеток в кровеносные сосуды, что приводит к высвобождению вос-
палительных маркеров и цитокинов, которые впоследствии активиру-
ют каскад коагуляции [17].

Поражение заднего сегмента имеет различные проявления и на 
самом деле представляет собой сосудистые, воспалительные и нейро-
нальные изменения как следствие вирусной инфекции. Эти изменения 

Рис. 8. Динамика состояния глазного дна левого глаза больного П.

До лечения После лечения

Клинические особенности течения заболевания и лечения зрительного нерва как осложнения COVID-19
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не являются специфическими для COVID-19. У части больных, перенес-
ших COVID-19, был отмечен спектр изменений в ретинальной сосуди-
стой системе глаза, степень тяжести которых колебалась от изменений 
диаметра ретинальных сосудов, что часто сопровождается параваску-
лярным отеком, до полной окклюзии сосудов [18].

Исследования показали, что случаи венозных и артериальных тром-
бозов развиваются у пациентов с COVID-19 в более чем 30% случаев, из 
которых наиболее распространены венозные тромбоэмболические со-
стояния (27%) [19, 20].

В мировой литературе стали появляться сообщения об острых 
окклюзирующих состояниях центральной артерии и вены сетчатки, 
острой макулярной нейроретинопатии (АМН), парацентральной острой 
средней макулопатии (ПАММ). ОКТ-ангиография (ОКТ-А) при ПАММ по-
казывает сниженный кровоток в промежуточном, глубоком и поверх-
ностном капиллярном сплетении, а при АМН – пониженный кровоток в 
глубоком сплетении сосудистой оболочки [21].

На животных моделях было показано, что вирус SARS-CoV-2 вызыва-
ет невриты зрительного нерва. Чувствительность вируса к нервным тка-
ням была предложена как один из возможных механизмов неврологи-
ческих и нейроофтальмологических проявлений, как и в нашем случае. 
В отчете о случае Sawalha K. et al. отмечается двусторонний неврит зри-
тельного нерва, который развился в течение недели после появления 
симптомов COVID-19 [22]. Аналогичным образом Zhou et al. сообщили о 
случае неврита зрительного нерва, развившегося в течение нескольких 
дней после COVID-19 [23].

Гистологический анализ сетчатки (меченный маркерами), прове-
денный Jidigam V.K. с соавт. (2021), показал изменения в микрососуди-
стой сети сетчатки, усиления воспаления и глиоза в глазах с COVID-19 
по сравнению с контролем. Хориоидальная сосудистая сеть показала 
локальные изменения плотности и признаки усиленного воспаления в 
образцах COVID-19 [24].

Abrishami M. с соавт. (2021) проведен качественный анализ молодой 
когорты пациентов, выздоровевших после COVID-19, с сопоставимой 
по возрасту нормальной контрольной группой и обнаружен явный 
дефицит кровотока в сетчатке у пациентов после COVID-19, включая 
снижение плотности сосудов в SCP и DCP в фовеальной и парафовеаль-
ных областях, хотя явных микрососудистых аномалий обнаружено не 
было [25].

Исследования этих авторов подтверждают наши данные о выражен-
ном дефиците перфузии во всех слоях сетчатки, наиболее выраженном 
в глубоких и слое хориокапилляров.

С помощью анализа OCT-A Savastano A. с соавт. (2020) было выявле-
но снижение плотности перфузии радиального перипапиллярного ка-
пиллярного сплетения у пациентов с COVID-19, которые выздоровели, 
по сравнению с контрольной группой того же возраста [26].

Причины изменений капиллярного кровообращения сетчатки, об-
наруженные в нашем исследовании, не совсем ясны и требуют дальней-
шего исследования. Хотя прямая коронавирусная инфекция сетчатки 
возможна, нельзя исключать вторичные осложнения воспаления. Обо-
стрение основных системных заболеваний маловероятно, учитывая 
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молодой возраст пациентов и отсутствие ранее существовавших си-
стемных расстройств.

В наших клинических случаях отмечено привлечение капиллярной 
микроциркуляции сетчатки с акцентом на радиальное перипапилляр-
ное капиллярное сплетение, которое считается решающим для гомео-
стаза и обеспечения функции ганглиозных клеток сетчатки и их аксо-
нов.

Для каждого из этих состояний еще предстоит с уверенностью уста-
новить причинно-следственную связь с SARS-CoV-2, а также выявить, 
являются ли они результатом ранее существовавшего системного со-
стояния, действительно ли вирус ухудшил основное состояние, вызы-
вает ли вирус прямое повреждение нервов, сосудов и других структур 
или в  конечном счете это является реакцией собственной иммунной 
системы организма [27].

Необходимы исследования по установлению факторов риска ок-
клюзии офтальмологических сосудов у пациентов с COVID-19 с после-
довательной разработкой режима антикоагулянтной сосудоукрепляю-
щей профилактики с учетом офтальмологических последствий, разра-
ботки мер для нормализации гомеостаза.

Проанализировав особенности течения осложнений вследствие 
перенесенного вирусного поражения COVID-19, мы пришли к выводу, 
что прежде всего поражения испытывает эндотелий сосудов и нерв-
ная ткань. На глазном дне мы отметили такие проявления, как острая 
сосудистая оптиконейропатия, сосудистый неврит зрительного нерва. 
В литературе мы нашли случай острой передней ишемической невро-
патии у женщины 61 года, которая обратилась с жалобами на внезап-
ную потерю зрения на фоне лечения переднего увеита, связанного с 
опоясывающим герпесом (HZO)  [28]. Таким образом, вирус способен 
вызвать сосудистые нарушения зрительного нерва. Кроме того, в лите-
ратуре описан случай одностороннего неврита зрительного нерва на 
фоне вирусной инфекции, которую вызвал вирус герпеса А у больного 
передним увеитом [29, 30].

Назначение сосудистого препарата Карбарутин является обосно-
ванным и патогенетически направленным, потому что прежде всего 
нужно обеспечить целостность стенки капилляра и нормальное кро-
воснабжение. Нами был выбран именно препарат Карбарутин, потому 
что мы имели положительный опыт использования непосредственно 
у 28  пациентов с острыми сосудистыми оптическими нейропатиями. 
У 26 пациентов с острыми сосудистыми нарушениями мы получили по-
вышение остроты зрения в 2,5 раза, у 2 пациентов существенного по-
вышения зрительных функций мы не увидели, это зависело от тяжелого 
течения заболевания. Но улучшение кровоснабжения у всех пациентов 
было зафиксировано. Кроме того, клинически мы увидели уменьшение 
ишемического отека, что было подтверждено данными ОКТА.

Карбарутин – это комбинация троксерутина и карбазохрома, на-
правленная на лечение сосудистых заболеваний и геморрагических 
синдромов при повышенной слабости стенок капилляров. Оказывает 
противовоспалительное и антиоксидантное действие, подавляет гиалу-
ронидазу. Предотвращает окисление гиалуроновой, аскорбиновой кис-
лоты и адреналина, подавляет ПОЛ [31]. Троксерутин, также известный 
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как витамин P4, является биофлавоноидом, который уменьшает повы-
шенную проницаемость и ломкость капилляров и предотвращает по-
вреждение базальной мембраны эндотелиальных клеток. Кроме этого, 
оказывает антиоксидантное, мембраностабилизирующее, антигемор-
рагическое, противовоспалительное, венотонизирующее действие. 
Уменьшает отек, улучшает трофику, улучшает микроциркуляцию и 
микрососудистую перфузию и облегчает другие симптомы, связанные 
с венозной недостаточностью или нарушением оттока лимфатической 
жидкости [31].

Карбазохром – ортохинон, продукт окисления адреналина без сим-
патомиметической активности из-за отсутствия вторичной амино- и 
одифенольной групп. Оказывает локальное сосудосуживающее дей-
ствие на мелкие сосуды, что приводит к уменьшению длительности 
кровотечения. Этот эффект достигается без повышения АД и влияния 
на сердечно-сосудистую деятельность. Также установлено, что карба-
зохром влияет на проницаемость и прочность капилляров и на тонус и 
сужение сосудов [31]. Препарат хорошо переносился больными, аллер-
гических реакций мы не наблюдали.

Таким образом, использование Карбарутина у больных не только 
с острыми сосудистыми оптическими нейропатиями, но и при сосуди-
стых осложнениях, которые являются последствиями перенесенного 
COVID-19, является патогенетически обоснованным и может быть пред-
ложено в борьбе за жизнь сосудов организма.
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Исследование биохимических маркеров 
в слезной жидкости пациентов 
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Transplantation for Keratoconus

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Цель исследования. Изучить уровень биохимических маркеров воспаления и фиброза в 
слезной жидкости пациентов после пересадки роговицы по поводу кератоконуса.
Материалы и методы. В исследование включены 42 пациента (49 глаз) с кератоконусом 
IV стадии, средний возраст пациентов 33,2±9,6 года (от 18 до 56 лет). Мужчин было 27 (64,3%), 
женщин 15 (35,7%). Группу контроля составил 21 здоровый доброволец (42 глаза). Было ис-
следовано 490  образцов слезной жидкости пациентов с кератоконусом, 84  образца слезы 
здоровых.
Результаты. ROC-анализ показал, что определение ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-17 у пациентов после СКП 
по поводу кератоконуса характеризуется высокой диагностической достоверностью. В тече-
ние периода до 12–18 месяцев после пересадки роговицы наблюдается стабильное увеличе-
ние и достижение максимальных концентраций ИЛ-1β, ИЛ-17, ИЛ-6, ИЛ-4, а также СРБ. Уровень 
коллагена IV в слезе через 7–12 мес. после СКП значительно выше по сравнению с ранними 
сроками и составляет 41313,65 нг/л (Т=7,0, р=0,03). Через 19 мес. и более после СКП концен-
трация коллагена IV значительно ниже, по сравнению с ранним периодом (1–3 мес.) – 11 361 
нг/л (Т=0,0001, р=0,02), что может свидетельствовать о завершении формирования и созрева-
ния роговичного рубца.
Выводы. Концентрации в слезе интерлейкинов, ассоциированных с хроническим воспале-
нием, в том числе иммунопатологического и аутоиммунного генеза, значительно превышает 
нормальный уровень даже в сроке более 19 месяцев после СКП. Исходя из динамики концен-
трации коллагена IV в слезной жидкости, можно предположить, что активное формирование, 
перестройка и созревание роговичного рубца завершаются к 18 месяцам после СКП.
Ключевые слова: кератоконус, пересадка роговицы, слеза, интерлейкины, коллаген IV.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Purpose. To study the levels of biochemical markers of inflammation and fibrosis in the tear fluid of 
patients after corneal graft for keratoconus.
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�� ВВЕДЕНИЕ
Кератоконус представляет собой генетически обусловленное за-

болевание роговицы многофакторной природы, этиология которого 
остается неизученной [1].

Важными элементами патогенеза кератоконуса считают наслед-
ственную предрасположенность в сочетании с неблагоприятными 
факторами окружающей среды; склонность к аллергии и атопическим 
болезням, которая проявляется выраженными местными иммунологи-
ческими расстройствами; изменение и повреждение глазной поверх-
ности при длительном ношении различных типов контактных линз, а 
также самотравматизацию из-за привычки тереть глаза [1–4]. 

У пациентов с кератоконусом были обнаружены изменения уровня 
ферментов в слезной жидкости: увеличение уровня лизосомальных 
ферментов, желатиназы и коллагеназы, которые косвенно подтверж-
дают теорию о том, что истончение роговицы происходит по причине 
деградации волокон стромы и процесса коллагенолизиса [3–5]. 

По данным литературы выявлены также нарушения в уровне ма-
триксных металлопротеиназ, иммунных медиаторов, нарушение цито-
кинового статуса и хемокинов при разных стадиях кератоконуса, вклю-
чая субклиническую [6–10]. 

В терминальной стадии кератоконуса пересадка роговицы пред-
ставляет собой единственно возможный метод восстановления анато-
мии переднего отрезка глаза и зрения. 

Высокие требования к остроте зрения после плановой опти-
ческой трансплантации роговицы диктуют необходимость разра-
ботки протоколов лечения таких пациентов. Продолжительность 

Materials and methods. The study included 42 patients (49 eyes) with keratoconus stage IV. Mean 
age of patients was 33.2±9.6 years (from 18 to 56 years). There were 27 men (64.3%) and 15 women 
(35.7%). The control group consisted of 21 healthy volunteers (42 eyes). 490 samples of tear fluid 
from patients with keratoconus, 84 samples from healthy persons were examined. 
Results. The ROC-analysis showed that IL-4, IL-6 and IL-17 in patients after PKP for keratoconus are 
associated with high diagnostic reliability. During the period up to 12–18 months after corneal 
transplantation, there is a stable increase and the achievement of maximum concentrations of 
IL-1 β, IL-17, IL-6, IL-4, as well as CRP. The level of collagen IV in tear fluid 7–12 months after PKP 
is significantly higher comparing to early stages and consists 41313.65 ng/L (T=7.0, p=0.03). 
19 months or more after PKP, the concentration of collagen IV is significantly lower than in the early 
period (1–3 months) – 11 361 ng/L (T=0.0001, p=0.02), which may indicate that the formation of the 
corneal scar is achieved.
Conclusions. The levels in tear fluid of interleukins associated with chronic inflammation, including 
immunopathological and autoimmune, were significantly higher than the normal level in period 
19 months after PKP. Based on the dynamics of the concentration of collagen IV in the tear fluid, 
it can be assumed that the active formation and remodeling of the corneal scar are completed by 
18 months after corneal graft.
Keywords: keratoconus, corneal transplantation, tear, interleukins, tumor necrosis factor α, 
collagen IV.

_________________________________________________________________________________________________
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противовоспалительного медикаментозного лечения после пересадки 
роговицы, а также этап снятия роговичных швов в значительной степе-
ни влияют на конечный функциональный результат. В настоящее время 
снятие роговичных швов после кератопластики выполняют эмпириче-
ски, на основании результатов клинического обследования и опыта хи-
рурга, в сроки от 8 до 24 месяцев после операции [2]. 

В отсутствие кровеносных сосудов источниками питания роговично-
го трансплантата является слезная и внутриглазная жидкость. С другой 
стороны, слезная жидкость представляет собой уникальный источник 
информации о процессах, как физиологических, так и патологических, 
происходящих на глазной поверхности и в роговичном трансплантате. 
В связи с этим представляется актуальным иметь объективную инфор-
мацию о состоянии метаболических процессов в роговице после ее 
пересадки, учет особенностей которых позволил бы объективно судить 
о необходимой продолжительности противовоспалительного лечения, 
а также об оптимальных сроках снятия швов.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить уровень биохимических маркеров воспаления и фиброза в 

слезной жидкости пациентов после пересадки роговицы по поводу ке-
ратоконуса.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В исследование были включены 42 пациента (49 глаз) с кератокону-

сом IV стадии, которым была запланирована и выполнена оптическая 
пересадка роговицы, после которой наряду с клиническим наблюде-
нием проводили забор слезной жидкости. Средний возраст пациентов 
составил 33,2±9,6 года (от 18 до 56 лет). Мужчин было 27 (64,3%), жен-
щин 15 (35,7%). Образцы слезной жидкости 21 здорового добровольца 
(42  глаза) составили группу контроля. Средний возраст здоровых до-
бровольцев 30,3±10,5 года (p=0,088).

Дизайн исследования был одобрен комитетом по этике ГУО «Бело-
русская медицинская академия последипломного образования». Кри-
териями включения были: наличие кератоконуса IV стадии и показаний 
для пересадки роговицы; информированное согласие на участие в ис-
следовании, проведение анкетирования и забора слезной жидкости в 
течение исследования; явка на контрольные осмотры; проведение хи-
рургического лечения – оптической пересадки роговицы, соблюдение 
режима медикаментозного лечения в течение исследования.

Для целей работы были определены контрольные периоды после 
пересадки роговицы: 1-й – 1–3 месяца, 2-й – 4–6 месяцев, 3-й – 7–12 ме-
сяцев, 4-й – 13–18 мес., 5-й – более 19 мес. после операции. 

Офтальмологическое обследование, анкетирование и забор слез-
ной жидкости проводили перед операцией и в контрольные периоды 
исследования.

Техника забора слезной жидкости. Пациента предварительно ин-
структировали о том, что утром запрещается умываться, тереть глаза, 
надевать контактные линзы, наносить на веки и лицо лечебные средства 
и декоративную косметику, закапывать в конъюнктивальную полость 
любые лекарственные средства. Забор слезной жидкости проводили  
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в утреннее время. Пациент находился в положении сидя, удерживая го-
лову в привычном физиологическом положении, без наклона вперед 
или запрокидывания назад. Две стерильные полоски фильтровальной 
бумаги размером 5×35 мм сгибали на расстоянии 5 мм от их края и по-
мещали за реберный край нижнего века обоих глаз в наружной трети 
глазной щели, чтобы избежать соприкосновения с роговицей. Время 
получения биологического материала составляло 5 минут. Затем поло-
ски извлекали, отмечали, на каком протяжении произошло пропитыва-
ние слезной жидкостью каждой из них в миллиметрах, помещали их в 
пробирки Эппендорф с 0,5 мл 0,9% раствора хлорида натрия. Пробирки 
закрывали и транспортировали в термоконтейнере в лабораторию, где 
хранили при –80° C до проведения аналитического этапа исследования. 
Всего было исследовано 490 образцов слезной жидкости пациентов с 
кератоконусом, 84 образца слезы здоровых добровольцев.

Содержание биохимических маркеров в слезе определяли с ис-
пользованием иммуноферментных методов исследования. Анализ 
проводили на биохимических анализаторах (Dialab Autolyzer (Австрия), 
Clima МC-15 (Испания)), а также на фотометре универсальном Ф300 
(«Витязь», Беларусь) с использованием коммерческих диагностических 
наборов реагентов CORMAY (Польша), Bioassay Technology Laboratory 
(Китай), IMTEC (Германия). Лабораторные исследования выполнены в 
соответствии с инструкциями к тест-наборам реагентов на базе НИЛ 
БелМАПО.

Итоговую оценку концентрации биохимических маркеров в слез-
ной жидкости проводили с учетом кратности разведения слезы на пре-
аналитическом этапе.

Все пациенты были прооперированы в отделениях микрохирур-
гии глаза № 1 и №  2, далее наблюдались в офтальмологическом кон-
сультативно-диагностическом отделении УЗ «10-я городская клини-
ческая больница» г.  Минска. Период наблюдения составил 21,5  мес.  
(от 6 до 32 мес.).

Сквозную пересадку роговицы (СКП) выполняли с использованием 
механического трепана в 34 случаях, с использованием фемтосекунд-
ного лазера IntraLase iFS, программа Keratoplasty – в 15  случаях. Диа-
метр роговичного трансплантата варьировал от 7,75 мм до 9,5 мм. Для 
фиксации трансплантата в большинстве случаев использовали двой-
ной непрерывный шов – 36 (73,5%), отдельные погружные узловые швы 
применяли в 9 случаях (18,4%), комбинированный шов (непрерывный и 
отдельные узловые швы) – в 4 (8,2%).

Схема местного медикаментозного лечения после пересадки рого-
вицы включала офтаквикс через 2–3 часа в 1–2-е сутки, затем 4 раза в 
сутки в течение 10 дней, офтан-дексаметазон 4 раза в сутки в течение 
1 месяца, затем 3 раза в сутки 2 месяца, далее 2 раза в сутки – 1 месяц, 
затем 1 раз в сутки – 1–2 месяца (продолжительность курса варьиро-
вала в зависимости от индивидуальных симптомов), 5% глазной гель с 
декспантенолом – не менее 4  раз в сутки в течение 2  месяцев, далее 
1 раз перед сном, длительно. Начиная с 3-х суток после операции всем 
пациентам рекомендовали инстилляции увлажняющих препаратов без 
консервантов: окутиарз или катионорм, кратность не менее 4–5 раз 
днем, длительно, не менее 18–24 месяцев.

Исследование биохимических маркеров в слезной жидкости пациентов 
после трансплантации роговицы по поводу кератоконуса
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Статистическая обработка результатов исследования проводится с 
использованием статистических пакетов Statistica 10 (StatSoft Inc., США) 
и Microsoft Excel 2016 для Windows 10, AtteStat 8.0. При распределении, 
отличном от нормального, данные представляли в виде медианы (Ме) 
и интервала между 25 и 75 процентилями Ме (25; 75), использовали ме-
тоды непараметрической статистики. При сравнении двух зависимых 
групп по количественному признаку использовали критерий Вилкок-
сона (T). Диагностическую эффективность определения биохимических 
параметров в слезе у пациентов с кератоконусом оценивали с помо-
щью построения характеристических кривых (ROC-анализ). Результаты 
исследования считали достоверными, различия между показателями 
значимыми при вероятности безошибочного прогноза не менее 95% 
(р<0,05).

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
Полная эпителизация роговичного трансплантата наступала в тече-

ние 5 суток после операции в большинстве случаев – 91,8% (45  глаз). 
В 3 случаях (6,1%) наблюдалась персистирующая эрозия трансплантата, 
для лечения которой назначали ношение лечебной контактной линзы в 
непрерывном режиме, что позволило добиться эпителизации. 

Толщина роговичного трансплантата является важным объек-
тивным критерием, позволяющим косвенно судить о нормализации 
метаболизма в роговичном трансплантате. Субклинический отек 
трансплантата, когда при прозрачном его состоянии имеется увели-
чение толщины, наблюдался к концу первого месяца в большинстве 
случаев – 77,6% (38 глаз), центральная толщина роговичного транс-
плантата составила 644±69 мкм. По истечении 3 месяцев после опе-
рации толщина роговицы достигла нормального значения в 83,7%, 
составила 568±46 мкм. 

Объективные признаки послеоперационного воспаления, такие 
как гиперемия конъюнктивы, роговичный синдром, отсутствовали в 
93,8% случаев уже через 1 месяц после операции. Через 3 месяца по-
сле операции анкетирование показало, что болезненных ощущений 
не испытывал никто из пациентов, наиболее частыми жалобами в этот 
период наблюдения были жалобы на нестабильность остроты зрения и 
периодическое ощущение инородного тела или дискомфорта, которые 
составили 69,4% и 79,6% соответственно.

Для определения наиболее значимых биохимических маркеров, ко-
торые можно было бы использовать в качестве предикторов течения 
воспалительного процесса на глазной поверхности после трансплан-
тации роговицы, был проведен ROC-анализ. У пациентов через 1–6 ме-
сяцев после СКП пороговые уровни содержания в слезе ИЛ-4 и ИЛ-17 
достигли 29,67 и 172,78 пг/л соответственно при AUC ROC-кривой 0,95 
(ДИ 0,88–1,0; р=0,027) и 0,86 (ДИ 0,74–0,97; р=0,001) соответственно. 
Диагностическая чувствительность методов (применительно к установ-
ленным лабораторным критериям) составила 100%, а диагностическая 
специфичность – 75,0 и 60% соответственно. Полученные данные свиде-
тельствуют о том, что превышение порога содержания ИЛ-4 в слезе свы-
ше 29,67 пг/л и ИЛ-17 свыше 172,78 пг/мл у пациентов сопряжено с ран-
ним состоянием после СКП (1–6 месяцев после операции). Определение 
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содержания в слезе ИЛ-6 в этот период после СКП не имеет диагности-
ческой значимости.

В период через 7–18 месяцев после СКП у пациентов с кератоко-
нусом пороговые уровни содержания в слезе ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-17 до-
стигли 35,70, 51,22 и 268,11 пг/л соответственно при AUC ROC-кривой 
0,82 (ДИ 0,70–0,93; р=0,001), 0,99 (ДИ 0,96–1,0; р=0,001) и 0,99 (ДИ 
0,98–1,0; р=0,035) соответственно. Диагностическая чувствительность 
методов составила 90,6, 96,8 и 96,9% соответственно, а диагностиче-
ская специфичность – 65,0, 100 и 100% соответственно. Полученные 
данные свидетельствуют о том, что превышение порога содержания 
ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-17 в слезе свыше 35,70, 51,22 и свыше 268,11 пг/мл у 
пациентов сопряжено с периодом 7–18 месяцев после СКП по поводу 
кератоконуса. 

В период более 19 месяцев после СКП пороговые уровни содержа-
ния в слезе ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-17 достигли 26,95, 54,61 и 243,85 пг/л соот-
ветственно при AUC ROC-кривой 0,81 (ДИ 0,65–0,96; р=0,007), 0,82 (ДИ 
0,67–0,97; р=0,005) и 0,87 (ДИ 0,74–1,0; р=0,001) соответственно. Диагно-
стическая чувствительность методов составила 85,7, 80,8 и 85,7% соот-
ветственно, а диагностическая специфичность – 80,0, 100 и 95,0% соот-
ветственно. Эти данные свидетельствуют о том, что превышение порога 
содержания ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-17 в слезе свыше установленных уровней у 
пациентов сопряжено с состоянием более 19 месяцев после СКП.

Полученные результаты свидетельствуют о том, что высокой диа-
гностической достоверностью характеризуется определение ИЛ-4, 
ИЛ-6 и ИЛ-17 у пациентов после СКП по поводу кератоконуса. Выявле-
ние пороговых уровней этих биохимических маркеров позволяет ис-
пользовать их в качестве классификаторов у пациентов с состоянием 
после СКП различной давности.

Изучение уровня интерлейкинов в слезной жидкости в динамике 
показало, что в течение периода до 12–18 месяцев после пересадки ро-
говицы наблюдается стабильное увеличение и достижение максималь-
ных концентраций ИЛ-1β, ИЛ-17, ИЛ-6, ИЛ-4, а также СРБ, результаты ис-
следования которых представлены в таблице.

ИЛ-1β оказывает выраженное провоспалительное действие, а 
также влияет на иммунные механизмы, участвуя в активации дру-
гих провоспалительных цитокинов, регулирует клеточный рост, 

Результаты определения в динамике уровня интерлейкинов и СРБ в слезной жидкости пациентов 
после СКП по поводу кератоконуса, Me (25%-75%)

The dynamics of interleukins and CRP level in the tear fluid of patients after PKP for keratoconus, Me (25%-75%)

Параметр
Период после сквозной кератопластики
1–3 мес. 4–6 мес. 7–12 мес. 13–18 мес. более 19 мес.

ИЛ-1β 73,56 54,08 113,96 148,34* 93,39
ИЛ-4 67,77 76,44* 28,72* 49,1 49,9*
ИЛ-17 203,03 325,12* 817,77* 925,96 343,68*
ИЛ-6 28,62 66,3* 107,95* 106,87* 45,67*
СРБ 16,21 20,29 13,57 10,03* 7,21*

Примечание: * различия достоверны по сравнению с данными в период через 1–3 мес. после СКП, p≤0,5.

Исследование биохимических маркеров в слезной жидкости пациентов 
после трансплантации роговицы по поводу кератоконуса
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дифференцировку и миграцию лейкоцитов в процессе инфекции. ИЛ-
1β – это основной регулятор иммунных процессов и воспаления, син-
тезируется активированными макрофагами, фибробластами и керати-
ноцитами. В роговице пациентов с кератоконусом выявляется увели-
чение экспрессии ИЛ-1α и ИЛ-1β, которые вместе с фактором некроза 
опухоли α (ФНО-α) запускают также апоптоз в эндотелиальных клетках 
роговицы посредством выработки активных азотных соединений [11]. 
Уровень ИЛ-1β в слезе у здоровых составил 25,6 пг/мл, что коррелиру-
ет с данными литературы – 29,8±10 пг/мл [8]. Таким образом, даже че-
рез 18 мес. после СКП уровень ИЛ-1β в слезе значительно отличается 
от нормы (р=0,017).

ИЛ-4 выполняет различные биологические функции, в том числе 
регулирует Т-клеточный иммунный ответ за счет игибирования синтеза 
ИЛ-1, ИЛ-6 и ФНО, а также блокирует синтез супероксидных и высоко-
активных метаболитов кислорода и азота моноцитами/макрофагами, 
угнетает антителозависимую цитотоксичность и антителозависимый 
фагоцитоз. ИЛ-4 синтезируется тучными клетками, эозинофилами, базо-
филами, стимулирует синтез коллагена фибробластами, при патологии 
вплоть до развития фиброза. У обследуемых пациентов уровень ИЛ-4 в 
слезе оставался достоверно высоким в течение периода наблюдения, 
что, возможно, свидетельствует о вовлечении аллергической составля-
ющей в механизм воспалительной реакции после СКП.

ИЛ-17 представляет собой провоспалительный цитокин, который 
связан с многими хроническими воспалительными заболеваниями. 
Чрезмерная продукция ИЛ-17 выявлена при иммуновоспалительных 
и аутоиммунных заболеваниях. Он  синтезируется CD8+ цитотоксиче-
скими клетками, которые активируются при травме. Его повышенный 
уровень в слезной жидкости был выявлен у пациентов с кератоконусом. 
ИЛ-17 активно стимулирует синтез ИЛ-6. У  обследованных пациентов 
получены значительные различия в уровне ИЛ-17 в динамике. При этом 
итоговое значение после СКП в 1,9 раза превышает таковое у здоровых 
лиц, которое составило 176,6 пг/мл. 

ИЛ-6 представляет собой плюрипотентный цитокин, который играет 
важнейшую роль в координировании различных форм иммунного отве-
та, такого как, например, элиминация инфекции или ранозаживление, и 
синтезируется в том числе фибробластами [7]. ИЛ-1β и ИЛ-6 стимулиру-
ют синтез ИЛ-17 Т-хелперами. ИЛ-6 участвует в послеоперационном вос-
палении после хирургии катаракты, в том числе после фемтоассистиро-
ванных операций, поскольку он регулирует процесс ранозаживления 
[10, 12, 13]. Совместно с ИЛ-6 и ИЛ-1β фактор некроза опухоли (ФНО-α) 
рассматривается как ведущий патогенетический элемент в развитии си-
стемного воспаления и воспаления в ткани роговицы [10]. У здоровых 
лиц уровень ИЛ-6 составил 28,7 пг/мл, в то время как у пациентов после 
пересадки роговицы он достигал максимального значения через 7–12 
мес. – 107,95 пг/мл, а к концу периода исследования составил 45,67 пг/мл,  
что также значительно выше нормы. 

СРБ является белком острой фазы, концентрация которого по-
вышается при воспалении, и играет защитную роль. Через 13–18 мес. 
уровень СРБ значительно снизился по сравнению с исходным и соста-
вил 10,03 мг/мл. В периоде более 19 мес. после СКП его концентрация 
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продолжила снижаться до 7,21 мг/мл, что свидетельствует о постепен-
ной элиминации воспалительной реакции.

Коллаген IV, компонент базальных мембран, является одним из 
биохимических маркеров фиброза и рубцевания. Основной функцией 
коллагена IV типа является поддержание структуры тканей в процессе 
эмбриогенеза, ремоделинга и регенерации. После пересадки рогови-
цы по поводу кератоконуса уровень коллагена IV в слезе составил че-
рез 1–3 месяца 19234,83 нг/л, через 4–6 месяцев 19018 нг/л, через 7–12 
мес. его концентрация значительно возросла по сравнению с ранними 
сроками и составила 41313,65 нг/л (Т=7,0, р=0,03). К  13–18-му месяцу 
после операции его концентрация снижается до 21257,57 нг/л, а при 
сроке более 19 мес. после СКП уровень коллагена IV значительно ниже, 
по сравнению с периодом 1–3 мес. – 11361 нг/л (Т=0,0001, р=0,02), что 
может свидетельствовать о завершении формирования и созревания 
роговичного рубца.

Результаты клинических наблюдений после пересадки роговицы по 
поводу кератоконуса, представленные в литературе, а также собствен-
ные наблюдения свидетельствуют о том, что к 12 месяцам после СКП в 
большинстве случаев наблюдается отсутствие симптомов воспаления, 
стабилизация зрительных функций и топографии роговицы. В связи с 
этим именно через 12 месяцев после операции чаще всего рекоменду-
ют производить снятие роговичных швов. 

Полученные новые результаты изучения уровней биохимических 
маркеров в слезной жидкости пациентов с кератоконусом в различные 
периоды после пересадки роговицы подтверждают сложный патогенез 
и прогрессирующий характер воспаления в течение периода 18 меся-
цев после операции. Высокой диагностической достоверностью харак-
теризуется определение ИЛ-4, ИЛ-6 и ИЛ-17 у пациентов после СКП по 
поводу кератоконуса, которые могут использоваться как предикторы 
течения воспаления. 

Концентрация в слезе интерлейкинов, ассоциированных с хрони-
ческим воспалением, в том числе иммунопатологического и аутоим-
мунного генеза, значительно превышает нормальный уровень даже в 
сроке более 19 месяцев после СКП. Исходя из динамики концентрации 
коллагена  IV в слезной жидкости, можно предположить, что активное 
формирование, перестройка и созревание роговичного рубца завер-
шаются к 18 месяцам после СКП.

Кератоконус является двусторонним заболеванием, которое в боль-
шинстве случаев поражает молодых людей, в связи с чем актуальность 
максимального функционального результата крайне высока. Дальней-
шие исследования позволят разработать эффективную схему медика-
ментозного сопровождения таких пациентов и определить оптималь-
ные сроки перехода к этапу снятия швов с целью снижения рисков де-
компенсации и отторжения роговичного трансплантата.
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Эффективность 0,1% катионной эмульсии 
циклоспорина А (Икервис) в лечении 
хронического воспаления глазной 
поверхности при болезни сухого глаза 
(исследование SACURA)
Efficacy of 0.1% Cyclosporine A Cationic Emulsion (Ikervis)  
in the Treatment of Chronic Inflammation of the Ocular Surface  
in Dry Eye Disease (Project SACURA)

______________________ Резюме __________________________________________________________________________ 

Цель. Изучить эффективность использования 0,1% эмульсии циклоспорина (Икервис) в 
лечении болезни сухого глаза (БСГ).
Материалы и методы. В проспективное когортное исследование SACURA (Save the ocular 
surface) были включены 79 пациентов (149 глаз) с клиническими проявлениями БСГ, сред-
ний возраст участников составил 52±16,8 года (от 18 до 84 лет). Мужчин было 30 (37,9%),  
женщин – 49 (62,1%). Пациенты были разделены на 4 группы: группу A составили паци-
енты c непереносимостью контактных линз после длительного их ношения на фоне БСГ,  
группу B – пациенты с БСГ и ассоциированным с ней кератитом на фоне системного забо-
левания (ревматологического, болезни Шегрена, синдрома Стивенса – Джонсона и т.  п.),  
группу C – пациенты с БСГ после перенесенного инфекционного кератита, конъюнктивита, 
блефарита; группу D составили пациенты с БСГ после травм или хирургических операций 
на переднем отрезке глаза (пересадка роговицы, осложненная катаракта, птеригиум, анти-
глаукомные операции и прочее). Одним из критериев включения в исследование было со-
гласие пациента на применение в комплексном местном лечении 0,1% катионной эмульсии 
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циклоспорина А (Икервис) не менее 3 месяцев. Контрольные осмотры пациентов произво-
дились ежемесячно в течение периода исследования (6 месяцев). 0,1% катионную эмульсию 
циклоспорина А (Икервис) назначали закапывать 1 раз в сутки в вечернее время.
Результаты. Местное использование ЦсА катионной эмульсии (Икервис) показало высокую 
эффективность в отношении субъективных и объективных симптомов БСГ и связанного с ней 
кератита, а именно улучшение индекса OSDI с 61,2 до 40,2, улучшение ВРСП с 4 (3–7) сек. в 
начале исследования до 9 (5–11) сек. через 6 месяцев наблюдения, уменьшение количества 
эпителиальных дефектов глазной поверхности по результатам окраски лиссаминовым зеле-
ным и флюоресцеином. 
Выводы. Лечение хронического воспаления глазной поверхности представляет собой дли-
тельный процесс, в котором важна непрерывность и влияние на ключевые патофизиоло-
гические механизмы. Результаты исследования показали, что применение 0,1% катионной 
эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении БСГ средней и тяжелой степени является эф-
фективным, оказывает благоприятное воздействие на течение патологического процесса и 
позволяет значимо снизить степень тяжести БСГ благодаря уменьшению воспаления и вос-
становлению структурной целостности эпителия роговицы и конъюнктивы.
Ключевые слова: болезнь сухого глаза, циклоспорин, икервис, кератит, пересадка роговицы.

______________________ Abstract __________________________________________________________________________ 

Purpose. To study the efficiency of using 0.1% cyclosporin (Ikervis) emulsion in the treatment of dry 
eye disease (DED).
Methods. A prospective cohort study SACURA (save the ocular surface) included 79 patients (149 
eyes) with clinical manifestations of dry eye disease, the average age of participants was 52±16.8 
years (18 to 84 years). There were 30 men (37.9%), 49 women (62.1%). Patients were divided into 
4 groups: group A included patients with contact lens intolerance after long-term wearing on the 
background of DED, group B were patients with DED and associated keratitis on the background 
of systemic disease (rheumatological, Sjögren’s disease, Stevens-Johnson syndrome, etc.), group 
C – patients with DED after suffering infectious keratitis, conjunctivitis, blepharitis, group D were 
patients with DED after injuries or surgical operations in the anterior segment of the eye (corneal 
transplant, complicated cataract, pterygium, antiglaucoma surgery, etc.). One of the criteria for 
inclusion in the study was the patient’s consent to use 0.1% of the cationic emulsion of Cyclosporin 
A (Ikervis) in complex topical treatment for at least 3 months. Control examinations of patients were 
performed monthly during the study period (6 months). 0.1% cationic emulsion of Cyclosporin A 
(Ikervis) was prescribed to receive 1 time per day, in the evening.
Results. Topical use of Cyclosporin A cationic emulsion (Ikervis) showed high efficacy in relation to 
subjective and objective symptoms of DED and associated keratitis, namely, improvement of OSDI 
index from 61.2 to 40.2, improvement of TBUT from 4 (3–7) sec at baseline to 9 (5–11) seconds after 
6 months of observation, reduction of the number of epithelial defects of the eye surface based on 
the results of lissamine green and fluorescein coloration. 
Conclusions. Treatment of chronic inflammation of ocular surface is a long-term process in which 
continuity and influence on key pathophysiological mechanisms are important. The study showed 
that the use of 0.1% cationic emulsion Cyclosporin A (Ikervis) in the treatment of moderate to 
severe DED is effective, has a benefit influence on the course of the pathological process and allows 
to reduce significantly the severity of DED due to impact on inflammation and restoration of the 
structural integrity of the corneal and conjunctival epithelium.
Keywords: dry eye disease, cyclosporine, Ikervis, keratitis, corneal transplantation.

_________________________________________________________________________________________________
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�� ВВЕДЕНИЕ
Болезнь сухого глаза (БСГ) представляет собой многофакторное 

заболевание, сопровождающееся офтальмологическими симптомами 
(сухость, жжение, боль, гиперемия, колебания остроты зрения), появле-
ние которых связано с нестабильностью слезной пленки, хроническим 
воспалением и повреждением глазной поверхности, а также нейросен-
сорными нарушениями. Распространенность БСГ в мире достаточно 
высока и составляет, по данным различных авторов, от 5 до 50% [1–3, 6].

Основные механизмы развития данного патологического состоя-
ния связаны между собой: нарушение стабильности слезной пленки, 
гиперосмолярность слезы и развитие воспалительных процессов на 
глазной поверхности. Нарушение иннервации роговицы (после хирур-
гических вмешательств или травмы) еще более усугубляет тяжесть те-
чения болезни сухого глаза, так как уменьшается секреция слезы [2, 3, 
5, 8].

Основным направлением в лечении пациентов с БСГ является на-
значение инстилляций слезозаменителей, однако это приносит лишь 
кратковременное облегчение симптомов [2, 4, 7]. Лечение пациентов 
со средней тяжестью БСГ требует добавления к лечению противовоспа-
лительных препаратов. Для лечения болезни сухого глаза используют 
глюкокортикостероиды (ГКС) и нестероидные противовоспалительные 
препараты (НПВС). Необходимо отметить, что ГКС не являются безопас-
ными препаратами и их нежелательно применять в комплексном лече-
нии более 8–10 недель. НПВС реже применяют для лечения пациентов 
с БСГ, так как, по мнению многих авторов, они могут патологически по-
влиять на состояние эпителия конъюнктивы и роговицы [2, 4, 7, 9].

В последнее время в комплексном лечении БСГ применяют имму-
носупрессанты (0,1% катионная эмульсия циклоспорина А). Циклоспо- 
рин А хорошо переносится пациентами, оказывает выраженное проти-
вовоспалительное действие при длительном лечении [6, 10, 11]. 

В данной работе приведены клинические результаты применения 
0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хро-
нического воспаления глазной поверхности при болезни сухого глаза, 
произведен анализ его потенциального влияния на эффективность ле-
чения и качество жизни пациентов.

�� ЦЕЛЬ ИССЛЕДОВАНИЯ
Изучить эффективность использования 0,1% эмульсии циклоспори-

на (Икервис) в лечении болезни сухого глаза.

�� МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В проспективное когортное исследование были включены 79 паци-

ентов (149 глаз) с клиническими проявлениями болезни сухого глаза, 
средний возраст участников составил 52±16,8 года (от 18 до 84 лет). 
Мужчин было 30 (37,9%), женщин – 49 (62,1%). Пациенты были разделе-
ны на 4 группы (табл. 1).

Группу А составили пациенты, ранее использовавшие для коррек-
ции зрения контактные линзы, у которых развилась их непереноси-
мость на фоне БСГ и хронического воспаления глазной поверхности 

Эффективность 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хронического воспаления 
глазной поверхности при болезни сухого глаза (исследование SACURA)
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после многолетнего успешного ношения. Замена одних контактных 
линз на изделия других производителей, а также изменение режима но-
шения не дали результата.

В группу В вошли пациенты с БСГ и сопутствующей системной пато-
логией: 8 с ревматоидным артритом, 4 с болезнью Шегрена, 3 с послед-
ствиями перенесенного синдрома Стивенса – Джонсона.

В группу С включали пациентов, прошедших лечение и находящих-
ся в ремиссии не менее 6 месяцев после перенесенного вирусного или 
бактериального кератита, блефароконъюнктивита, блефарита. Для па-
циентов с ранее перенесенным герпетическим кератитом принципи-
ально важным было выполнение ПЦР слезы и/или ИФА на Ig M и G к ВПГ 
1 и 2, ЦМВ. Назначение препарата Икервис недопустимо при наличии 
признаков инфекционного воспаления любой этиологии.

Группу D составили пациенты с хроническим воспалением глаз-
ной поверхности и БСГ, которые ранее перенесли ожоги (5 пациентов  
(9 глаз)) или которым были выполнены следующие хирургические вме-
шательства: 5 пациентов (10 глаз) – удаление катаракты на одном из глаз 
при наличии тяжелого хронического блефароконъюнктивита, местной 
антиглаукомной терапии на обоих глазах; 5 пациентов (7 глаз) с рециди-
вирующими птеригиумами; 2 пациента (4 глаза) после имплантации дре-
нажного устройства Ахмеда и с глаукомой на другом глазу; 12 пациен-
тов (19 глаз), перенесших пересадку роговицы, в том числе повторную. 
Причинами для кератопластики были: кератоконус или пеллюцидная 
маргинальная дегенерация роговицы – 6 пациентов (10 глаз), васкуля-
ризованное помутнение роговицы после кератита – 2 пациента (4 гла-
за), буллезная кератопатия – 2 пациента (2 глаза), язва роговицы – 2 па-
циента (3 глаза). Важно отметить, что Икервис у пациентов после пере-
садки роговицы использовался именно с целью лечения хронического 
воспаления глазной поверхности, а не для лечения эпизода отторжения 
роговичного трансплантата.

Дизайн исследования SACURA (save the ocular surface). Исследо-
вание проводилось в отделениях микрохирургии на клинических базах 
кафедр офтальмологии в 4 областных центрах Республики Беларусь:  

Таблица 1
Характеристики групп пациентов 

Table 1
Characteristics of patients’ groups

Группа Особенности БСГ Количество глаз / 
пациентов

A БСГ у пациентов c непереносимостью контактных линз после дли-
тельного их ношения 8/4

B
БСГ и ассоциированный с ней кератит на фоне системного  
заболевания (ревматологического, болезни Шегрена, синдроме  
Стивенса – Джонсона и т. п.)

30/15

C БСГ после перенесенного инфекционного кератита, конъюнктивита, 
блефарита 62/31

D
БСГ после травм или хирургических операций на переднем отрезке 
глаза (пересадка роговицы, осложненная катаракта, птеригиум, анти-
глаукомные операции и проч.)

49/29

Всего 149/79



406 "Ophthalmology. Eastern Europe", 2021, volume 11, № 3

УЗ «10-я городская клиническая больница» (Минск); УЗ «3-я городская 
клиническая больница имени Е.В. Клумова» (Минск); ГУ «Республикан-
ский научно-практический центр радиационной медицины и экологии 
человека» (Гомель); УЗ «Гродненская университетская клиника» (Грод-
но); УЗ «Витебская областная клиническая больница» (Витебск). Про-
должительность наблюдения составила 6 месяцев: с ноября 2020 г. по 
май 2021 г. 

Критериями включения в исследование были: наличие у пациен-
та клинических проявлений болезни сухого глаза средней и тяжелой 
степени и отсутствие достаточного эффекта от проводимого лечения; 
возраст старше 18 лет; отсутствие симптомов инфекционного воспале-
ния; обязательное применение увлажняющих средств, согласие на при-
менение в комплексном местном лечении 0,1% катионной эмульсии 
циклоспорина А (Икервис) не менее 3 месяцев; явка на контрольные 
осмотры ежемесячно в течение периода исследования (6 месяцев). 

0,1% катионную эмульсию циклоспорина А (Икервис) назначали за-
капывать 1 раз в сутки в вечернее время. Перед началом исследования 
пациента информировали о возможном присутствии кратковременно-
го жжения при инстилляции препарата в конъюнктивальную полость, 
для облегчения которого рекомендовали за 15–20 минут закапать оф-
тагель.

Схема местного лечения на протяжении исследования включала: 
слезозаместительные препараты без консервантов (кратность варьи-
ровала соответственно степени тяжести симптомов), 0,1% катионную 
эмульсию циклоспорина А (Икервис), репаранты, по показаниям сим-
птоматическое лечение. В течение первых 3 недель терапии с противо-
воспалительной целью дополнительно назначали раствор дексамета-
зона 0,1% с постепенным снижением кратности инстилляций от 3 до 1 
раза в сутки, раствор лекролина 4% 2 раза в сутки.

Пациентам проводили стандартное офтальмологическое обследо-
вание, а также определяли степень гиперемии конъюнктивы (оцени-
вали по квадрантам в баллах, максимальное количество баллов – 12, 
при этом 0 – нет гиперемии, 1 – легкая, 2 – умеренная, 3 – выраженная); 
выполняли тест Ширмера, определяли время разрыва слезной пленки 
(ВРСП), окрашивание витальными красителями для выявления эпите-
лиальных дефектов глазной поверхности. Выраженность эпителиаль-
ных дефектов роговицы оценивали по шкале Oxford, выраженность 
окраски конъюнктивы – в баллах, максимально 12 баллов (0 – нет окра-
шивания, 1 – незначительное, 2 – умеренное, 3 – выраженное) [2, 6, 8].

В начале исследования, а также через 3 и 6 месяцев лечения про-
водили анкетирование с использованием опросника OSDI (Ocular 
surface disease index), состоящего из 12 вопросов. Данный опросник 
является инструментом диагностики и оценки степени тяжести про-
явлений БСГ по субъективным жалобам пациента. Он рекомендован 
к использованию международным комитетом экспертов в области 
лечения патологии глазной поверхности и болезни сухого глаза (Tear 
Film and Ocular Surface Society, International Dry Eye Workshop 2017). 
Валидность его использования подтверждена международными ис-
следованиями [4, 5]. В данной работе была использована версия 
опросника на русском языке.

Эффективность 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хронического воспаления 
глазной поверхности при болезни сухого глаза (исследование SACURA)
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Статистическую обработку результатов исследования выполняли с 
использованием статистических пакетов Statistica 10 (StatSoft Inc., США) 
и Microsoft Excel 2016 MSO для Windows 10. При отсутствии нормального 
распределения признаков для обработки данных использовали методы 
непараметрической статистики. При сравнении количественных при-
знаков применяли критерий Вилкоксона (T), Манна – Уитни (U). Досто-
верность различия данных, характеризующих качественные признаки, 
определяли на основании величины критерия соответствия (χ2). Резуль-
таты исследования считали достоверными, различия между показате-
лями значимыми при вероятности безошибочного прогноза не менее 
95% (р<0,05).

�� РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ
На старте исследования по результатам обследования и анкетиро-

вания было установлено, что в большинстве случаев пациенты имели 
выраженные субъективные проявления БСГ, индекс OSDI составил 62,5 
(45,3–78,2). В течение периода наблюдения выявлено значительное 
улучшение данного показателя (рис. 1). В контрольных точках иссле-
дования различия в величине индекса OSDI были достоверными: OSDI 
через 3 месяца – 49,7 (34,4–64,3), Z0–3=5,1, p=0,000, через 6 месяцев тера-
пии OSDI стал 40,2 (27,1–48,6), Z0–6=5,2, p=0,000.

Таким образом, итоговое значение индекса OSDI в когорте пациен-
тов соответствовало умеренным проявлениям БСГ. 

Поскольку изначально группы различались по причине БСГ и сопут-
ствующей патологии, интерес представляла оценка динамики измене-
ний показателей между группами. Внутри каждой из групп выявлены 
достоверные различия в величине исходного и итогового значения ин-
декса OSDI (рис. 2).

В группе А наблюдалось самое быстрое улучшение субъективной 
симптоматики. Стартовый OSDI составил 62,2 (45,4–78,8), через 3 мес. – 
39,3 (23,2–55,7), T=0,001, p=0,002, различия достоверны. Итоговое значе-
ние OSDI – 37,7 (22,7–52,1), различий по сравнению с OSDI в 3 месяца не 
выявлено (T<0,0001, p=0,179).

Индекс OSDI

Стартовый 3 мес. 6 мес.

62,5

49,7

40,2

Рис. 1. Динамика индекса OSDI у наблюдаемых пациентов

Fig. 1. Dynamics of OSDI index in cohort of patients
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В группе В стартовое значение OSDI было самым высоким и состави-
ло 75 (43,6–95). Через 3 месяца лечения OSDI был равен 52,1 (22,9–77,8), 
что значимо лучше по сравнению с начальным. Однако далее достовер-
ные изменения между индексом OSDI в сроке 3 мес. и 6 мес. терапии 
отсутствовали, OSDI через 6 мес. был равен 51,4.

В группе С стартовый OSDI был 58,3 (45,2–70,4) – наиболее низкий 
среди всех групп. Через 3 мес. он стал 47,2 (35,4–64,1), T=152, p=0,002, 
через 6 мес. достиг 30,5 (27,1–40,9), Т<0,0001 p<0,0001, что также явля-
ется лучшим значением среди всех групп.

В группе D начальное значение OSDI было 64,6 (47,5–81,8), через  
3 мес. – 59,4 (33,3–64,3), через 6 мес. наблюдалось достоверное улуч-
шение по сравнению со стартом и величиной в 3 мес. – 39,1 (29,2–47,2), 
T=19,0, p<0,0001.

Аллергических реакций на Икервис в течение периода наблюдения 
не выявлено. Однако в 17,7% (14 глаз) случаев пациенты отмечали чув-
ство жжения и/или глазного дискомфорта при закапывании препарата. 
Было рекомендовано использовать инстилляции гелей-любрикантов 
за 20 минут до закапывания Икервиса. Ни один пациент не отказался от 
применения препарата по этой причине.

Гиперемия конъюнктивы представляет собой один из очевидных 
для пациента симптомов хронического воспаления глазной поверхно-
сти, обратное развитие которого зачастую происходит крайне медлен-
но. Результаты эволюции симптома отражены в табл. 2.

Наиболее быстрое исчезновение гиперемии конъюнктивы было 
отмечено в группе А. У этих пациентов уже к 3-му месяцу лечения она 
полностью отсутствовала. В остальных группах симптом сохранялся 
длительно, что было одной из причин беспокойства пациентов. Одна-
ко к 6-му месяцу лечения достоверные улучшения были достигнуты во 
всех группах. Остаточная гиперемия на уровне открытой глазной щели 
оставалась в группе В и D. 

OSDI cтартовый OSDI 3 мес. OSDI 6 мес.

Рис. 2. Динамика индекса OSDI в группах пациентов

Fig. 2. Dynamics of OSDI index in groups

А

37,7

51,4

30,5 39,1

В С D

70

60

50

40

30

20

10

0

Эффективность 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хронического воспаления 
глазной поверхности при болезни сухого глаза (исследование SACURA)
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Время разрыва слезной пленки (ВРСП) является важнейшим диагно-
стическим тестом, отражающим степень тяжести БСГ, а также эффектив-
ность проводимого лечения. В когорте пациентов ВРСП в начале иссле-
дования составило 4 (3–7) сек. На фоне проводимого лечения наблюда-
лись значительные улучшения данного параметра уже через 1 месяц –  
6 (4–8) сек. (T=156, p<0,0001). Через 3 мес. ВРСП стало 8 (6–10) сек. (T=64, 
p<0,0001), через 6 мес. – 9 (5–11) сек. (Т<0,0001, р=0,001).

В группах пациентов наблюдались значительные исходные разли-
чия в величине ВРСП. Самое низкое ВРСП было диагностировано в груп-
пе В – 3 (2–4,5) сек., наилучшее – у пациентов группы С, оно составило  
6,5 (4–9) сек. Динамика изменений ВРСП представлена на рис. 3. 

Как следует из диаграммы, положительные изменения были зна-
чимыми во всех группах. В группе А и С ВРСП значимо улучшилось к 
3-му месяцу лечения. При этом в группе А от 5 (3,5–7) сек. на старте до  
9,5 (7–11,5) сек. через 3 месяца. В группе С от 6,5 (4–9) сек. до 10 (6–12) сек.

В группе D исходное ВРСП было 4 (3–6) сек., через 3 месяца оно до-
стигло нормы и составило 10 (6–12) сек. (Т<0,0001, р=0,001), через 6 мес. –  
оставалось без значимых изменений (9,5 (9–10) сек.). 

Наименее оптимистичными были результаты ВРСП в группе В, паци-
енты которой страдали сопутствующей системной патологией. Тем не 

Таблица 2
Результаты оценки выраженности гиперемии конъюнктивы, Me (25%–75%), баллы

Table 2
Results of conjunctival hyperemia assessment, Me (25%–75%), scores

Период исследования
Группа
А B C D

Исходное состояние 3 (0–5) 3,5 (2–10) 2,5 (1–6) 3,5 (0–10)
3 мес. лечения 1 (0–2)* 3 (2–6) 2,0 (1–4) 4 (3–8)
6 мес. лечения 0 2 (0–4)* 0,5 (0–1)* 1,5 (0–4)*

Примечание: * различия достоверны по сравнению с исходными данными, p≤0,5.

Рис. 3. Динамика ВРСП в группах пациентов

Fig. 3. Dynamics of TBUT in groups
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менее через 3 мес. лечения получено достоверное улучшение ВРСП по 
сравнению с исходным: 6 (4–8) сек. (Т=0,02, р=0,001), через 6 мес. оно 
было 5,5 (4–9) сек.

Окрашивание глазной поверхности витальными красителями яв-
ляется высокоинформативным диагностическим тестом, позволяет вы-
явить эпителиальные дефекты роговицы и конъюнктивы, которые за-
труднительно определить при обычном осмотре. Уменьшение степени 
выраженности прокрашивания и, соответственно, количества эрозий 
эпителия является одним из маркеров эффективности проводимого 
лечения. 

В целом в когорте пациентов в начале исследования степень выра-
женности эпителиальных дефектов роговицы составила 4 (2–6) балла 
по шкале Oxford (рис. 4). Через 3 мес. лечения с применением препа-
рата Икервис она достоверно снизилась – до 2 (0–4), Т=49, р≤0,0001. 
Однако в последующем, через 6 месяцев, оставалась без значимых из-
менений: 2 (0–3), Т=0,00, р=0,179.

В группах пациентов, в зависимости от основной причины БСГ и со-
путствующей патологии, были выявлены значимые различия (табл. 3, 
рис. 4). 

Заживление эрозий роговицы на фоне проводимого лечения 
наиболее быстро происходило в группах А и С, в которых уже к 3-му 
месяцу они практически отсутствовали. В группах В и D, несмотря 
на достоверные улучшения к 3-му месяцу исследования, количество 
эрозий оставалось значимым. У пациентов группы D после пересад-
ки роговицы по поводу кератоконуса эпителизация персистирую-
щих эрозий трансплантата проходила в наиболее быстрые сроки –  
через 2 месяца лечения, что позволило повысить остроту зрения на 
3 строчки. К 6-му месяцу лечения во всех группах достигнут положи-
тельный результат.

Динамика эпителиальных дефектов конъюнктивы, выявляемых 
при окрашивании лиссаминовым зеленым, была более медленной по 
сравнению с заживлением роговицы, наиболее длительно сохранялись 
эрозии конъюнктивы на уровне открытой глазной щели (рис. 5). Исход-
ная степень тяжести составила 3 (2–6), через 3 месяца лечения – 2 (0–3), 
через 6 месяцев – 0 (0–2), был достигнут положительный результат.

В табл. 4 представлены результаты изменений степени выраженно-
сти окрашивания эрозий конъюнктивы в группах пациентов. 

Таблица 3
Результаты оценки эпителиальных дефектов роговицы (окраска флюоресцеином), Me (25%–75%), 
баллы

Table 3
Results of assessment of corneal epithelial defects (fluorescein staining), Me (25%–75%), scores

Период исследования
Группа
А B C D

Исходное состояние 4 (4–4) 5 (4–8) 5 (3–8) 4 (2,5–5)
3 мес. лечения 1 (1–3)* 2 (1–6)* 0 (0–2)* 2 (0–3)*
6 мес. лечения 0 (0–1)* 0 (0–3)* 0 (0–2)* 0 (0–1)*

Примечание: * различия достоверны по сравнению с исходными данными, p≤0,5.

Эффективность 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хронического воспаления 
глазной поверхности при болезни сухого глаза (исследование SACURA)
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Таким образом, самая быстрая динамика заживления эрозий конъ-
юнктивы наблюдалась в группах А и С. В группе D к 6-му месяцу также 
был получен желаемый результат. Однако в группе В, несмотря на суще-
ственные улучшения, выраженность окраски составила 2 (0–3) балла, на 
уровне открытой глазной щели оставались фокусы прокрашивания, что 
свидетельствует о необходимости продолжения терапии. 

Исходные результаты теста Ширмера достоверно различались меж-
ду группами пациентов, что, безусловно, было связано с особенностями 

Рис. 4. Окрашивание эпителиальных дефектов роговицы пациентов исследуемых групп 
витальным красителем флюоресцеином: А – роговица при хроническом воспалении глазной 
поверхности на фоне длительного ношения контактных линз; B – БСГ на фоне ревматоидного 
артрита, степень выраженности 8 баллов по шкале Oxford; C – эпителиальные дефекты роговицы 
на фоне хронического блефароконъюнктивита; D – персистирующие эпителиальные дефекты 
роговичного трансплантата после кератопластики у пациента с кератоконусом

Fig. 4. Staining of corneal epithelial defects with fluorescein in patients of study groups: A – cornea in chronic inflammation of ocular surface 
due to contact lenses wearing; B – epithelial defects in rheumatoid arthritis patient, 8 points severity, Oxford scale; C – corneal epithelial 
defects in chronic blepharoconjunctivitis; D – persistent epithelial defects of corneal transplant after keratoplasty in keratoconus

Таблица 4
Результаты оценки эпителиальных дефектов конъюнктивы (окраска лиссаминовым зеленым), 
Me (25%–75%), баллы

Table 4
Results of assessment of conjunctiva epithelial defects (lissamine green staining), Me (25%–75%), scores

Период исследования
Группа
А B C D

Исходное состояние 3 (2–3) 4 (3–6) 6 (3–6) 3 (2–4)
3 мес. лечения 1 (0–1)* 4 (2–4)* 0 (0–2)* 2 (0–3)*
6 мес. лечения 0 * 2 (0–3)* 0* 0 (0–1)*

Примечания: * различия достоверны по сравнению с исходными данными, p≤0,5.

А

В

С

D
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БСГ на фоне различной местной и системной патологии (рис. 6). Наи-
более близким к норме результат был лишь в группе С – 11,5 (8–20) мм. 
В группе А он составил 9,5 (6,5–16,5) мм, в группе D – 7 (6–11) мм. Самой 
низкой слезопродукция была в группе В – 1 (0,5–11,5) мм. Фактически у 
большей части пациентов этой группы исходно имела место БСГ с вы-
раженным, почти критическим, вододефицитом. 

Динамика изменений показателя общей слезопродукции в течение 
исследования представлена на рис. 7. В группе А и С не было выявлено 
достоверных изменений на протяжении периода наблюдения. В группе В 

Рис. 5. Окрашивание эпителиальных дефектов конъюнктивы лиссаминовым зеленым, 4 балла 
(фотореконструкция)

Fig. 5. Staining of conjunctival epithelial defects with lissamin green, 4 scores

Рис. 6. Исходные результаты теста Ширмера у пациентов исследуемых групп

Fig. 6. Baseline results of the Schirmer test in patients of the study groups

Диаграмма размаха по группам
Перемен.: Тест Ширмера СТАРТ, мм

 Median 
 25%-75% 
 Min-Max 

D B C A

Группа

-5

0

5

10

15

20

25

30

35

Те
ст

 Ш
ир

м
ер

а
 С

ТА
Р

Т,
 м

м

Эффективность 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хронического воспаления 
глазной поверхности при болезни сухого глаза (исследование SACURA)



413«Офтальмология. Восточная Европа», 2021, том 11, № 3

Практикующему врачу

значительное улучшение показателя наблюдалось к 3-му месяцу терапии: 
он достиг величины 3 (1–11) мм, но по-прежнему оставался крайне низ-
ким, что свидетельствует о выраженном дефиците водной составляющей 
слезы. На протяжении последующих месяцев были зарегистрированы 
колебания теста Ширмера, что во многом было связано, на наш взгляд, 
со степенью компенсации по сопутствующему системному заболеванию, 
так как часть пациентов были вынуждены корректировать базисную те-
рапию ревматоидного артрита и болезни Шегрена с учетом заболевания 
инфекцией COVID-19. Тем не менее исходные данные и полученные ре-
зультаты в течение наблюдения показали волнообразную динамику с тен-
денцией к улучшению, итоговый результат составил 6 (1–18). 

В группе D изменения теста Ширмера были наиболее оптимистич-
ными, достигшими нормы, к завершению исследования 15 (12–19), 
Z=2,04, p=0,04. 

�� ОБСУЖДЕНИЕ И ВЫВОДЫ
БСГ представляет собой повсеместно распространенную и непро-

стую для лечения проблему. Согласно международным рекомендациям 
противовоспалительные препараты должны быть включены в схему 
терапии пациентов уже на втором этапе, при недостаточной эффектив-
ности использования только увлажняющих препаратов и санации пато-
логии век [5–7]. Основными клиническими симптомами хронического 
воспаления у пациентов с БСГ, участвовавших в исследовании, были вы-
раженный дискомфорт, боль, чувство инородного тела в глазу; стойкая 
гиперемия конъюнктивы, наличие эпителиальных дефектов роговицы 
и конъюнктивы при окрашивании витальными красителями, сопутству-
ющая патология век. При принятии решения о назначении курса 0,1% 
катионной эмульсии циклоспорина А дополнительно учитывали также 
быстрый ответ на местное применение глюкокортикостероидов (ГКС), 
наличие системной аутоиммунной патологии, а также недостаточный 
эффект от слезозаместительной терапии.

ГКС являются наиболее сильными противовоспалительными сред-
ствами для местного применения в офтальмологии, эффект от ко-
торых наблюдается в относительно короткие сроки, они являются 

Рис. 7. Динамика теста Ширмера у пациентов исследуемых групп

Fig. 7. Schirmer test dynamics in patients of study groups
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неотъемлемой частью практически всех лечебных схем при воспали-
тельных заболеваниях органа зрения. Однако известны и их значимые 
побочные эффекты (повышение ВГД, влияние на катарактогенез, син-
дром отмены и зависимости от стероидов), которые ограничивают их 
применение короткими курсами. 

Лечение хронического воспаления глазной поверхности пред-
ставляет собой длительный процесс, в котором важна непрерывность 
и влияние на ключевые патофизиологические механизмы. Эффектив-
ность местного применения 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А 
(Икервис) в лечении БСГ средней и тяжелой степени при болезни Ше-
грена была доказана в ранее проведенных, в том числе рандомизиро-
ванных международных, исследованиях [6, 11]. 

Полученные в данном исследовании результаты показали высокую 
эффективность во всех группах пациентов в отношении субъективных 
и объективных симптомов БСГ и связанного с ней кератита, а именно 
улучшение индекса OSDI с 62,5 до 40,2, улучшение ВРСП с 4 (3–7) сек. 
в начале исследования до 9 (5–11) сек. через 6 месяцев наблюдения, 
уменьшение гиперемии конъюнктивы и количества эпителиальных 
дефектов глазной поверхности по результатам окраски лиссаминовым 
зеленым и флюоресцеином. 

Были выявлены значительные различия в эффективности лечения 
между группами. Наиболее быстрый регресс симптоматики наблюдал-
ся в группах А и С, в которых можно в большинстве случаев рассматри-
вать курс использования Икервиса в течение 3 месяцев как достаточ-
ный. Следует подчеркнуть, что у пациентов, перенесших микробное 
воспаление, принципиально важным является контроль его санации. 
Применение Икервиса при микробном воспалении недопустимо.

Восстановление глазной поверхности у пациентов после хирурги-
ческих вмешательств в группе D происходило медленнее. При наличии 
симптомов БСГ и планировании хирургии катаракты, пересадки рогови-
цы, антиглаукомных операций требуется проведение периоперацион-
ного медикаментозного курса лечения, включающего циклоспорин А.  
При этом отмена препарата на период выполнения операции не являет-
ся обязательной, однако требуется строгий контроль состояния перед-
него отрезка глаза, рекомендованы частые осмотры офтальмолога (не 
реже чем через 7 дней) в течение месяца после операции, далее по со-
стоянию пациента. Местное применение циклоспорина А при лечении 
персистирующих эпителиальных дефектов роговичного трансплантата 
позволяет снизить кратность и продолжительность курса инстилляций 
дексаметазона, что особенно важно для пациентов с офтальмогипер-
тензией и глаукомой, а также улучшает итоговые функциональные ре-
зультаты лечения. 

Только у пациентов группы D мы наблюдали достоверное увеличе-
ние слезопродукции и улучшение теста Ширмера до нормы (15 (12–19), 
Z=2,04, p=0,04) к 6-му месяцу применения Икервиса. Полная эпителиза-
ция глазной поверхности и регресс гиперемии конъюнктивы были так-
же достигнуты к этому сроку. Таким образом, при БСГ и хирургических 
вмешательствах на переднем отрезке глаза наиболее рациональным 
является использование Икервиса до операции, а также в течение не 
менее 6 месяцев после нее.

Эффективность 0,1% катионной эмульсии циклоспорина А (Икервис) в лечении хронического воспаления 
глазной поверхности при болезни сухого глаза (исследование SACURA)
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При наличии системной аутоиммунной патологии (группа В) клини-
ка БСГ находится в тесной связи с общей симптоматикой, стажем забо-
левания, степенью компенсации и эффективностью системной терапии. 
В этой группе пациентов результаты местного применения 0,1% катион-
ной эмульсии циклоспорина А были эффективными, однако итоговые 
показатели OSDI, ВРСП, эпителизации глазной поверхности значитель-
но различались по сравнению с другими группами и не достигли нормы. 
Таким образом, у этой категории пациентов оптимальным будет плани-
ровать длительный курс местного использования препарата Икервис 
более 6 месяцев.
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статьи осуществлять проверку текста с указанием процента 
оригинальности. В статье должно быть не менее 70% ориги-
нального текста. Увеличение оригинальности с помощью тех-
нических и иных недобросовестных методов влечет к исклю-
чению публикации. Для проверки рекомендуем сайт: https://
www.antiplagiat.ru/. Редакционная коллегия при рассмотрении 
статьи также проверяет оригинальность материала. В случае 
обнаружения многочисленных заимствований редакция дей-
ствует в соответствии с правилами COPE.

При условии соблюдения всех указанных выше требований 
статья должна быть отправлена на электронный адрес редак-
ции интересующего вас журнала, который указан на странице 
каждого из изданий.

ВНИМАНИЮ АВТОРОВ!

Изменены правила оформления научных статей, предоставляемых авторами 
для публикации 

Предоставление статьи для публикации в журналах  
УП «Профессиональные издания» подразумевает согласие автора(ов) с опубликованными правилами
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