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РЕЗЮМЕ
Цель исследования: определить клинические проявления нарушения толерантности к лечению у пациентов с первичной открытоу-
гольной глаукомой (ПОУГ) при разной исходной длительности заболевания, сроках и режимах лечения.
Материал и  методы: в итоговый протокол когортного научно-клинического комбинированного многоцентрового исследования 
были включены результаты динамического наблюдения за 115 пациентами (115 глаз) с развитой и далеко зашедшей стадиями ПОУГ, 
которые были разделены на 2 группы согласно продолжительности верифицированного анамнеза заболевания — 0,72 [0,32; 0,92] 
и 2,7 [1,9; 3,8] года соответственно. Изучены показатели и  характеристики: возраст, стадии заболевания, анамнез, уровень оф-
тальмотонуса, гипотензивный режим, а  также показатель удовлетворенности пациентов лечением согласно опроснику «Удовлет-
воренность проводимым лечением с оценкой уровня внутриглазного давления (ВГД)» (Treatment Satisfaction Survey for Intraocular 
Pressure, TSS-IOP), которые могут являться критерием эффективности и переносимости лечения пациентов с ПОУГ.
Результаты исследования: возраст, уровень ВГД на момент верификации диагноза и проведения финального обследования больных 
ПОУГ были сопоставимы в  группах. На  фоне местной гипотензивной терапии удалось значимо снизить уровень ВГД, но, несмотря 
на достигнутое cнижение офтальмотонуса, было отмечено отрицательное изменение морфологических показателей. За время лечения 
пациенты 1–5 раз сменили режим лечения, что было обусловлено не только уровнем ВГД, но и изменением морфофункциональных 
данных. Наиболее эффективной и продолжительной была максимальная гипотензивная терапия, в то время как монотерапия β-адре-
ноблокаторами показала наименьшую эффективность. Анализ данных опросника TSS-IOP показал, что для большинства пациентов 
приоритетным является сохранение зрительных функций, несмотря на местные побочные эффекты антиглаукомной терапии.
Заключение: в ходе исследования показано, что толерантность к лечению при ПОУГ развивается у большого количества пациентов 
в довольно ранние сроки. Монотерапия, назначенная при выявлении заболевания, становится недостаточно эффективной у 79,6% па-
циентов уже по истечении первого полугодия лечения. Последовательный (классический) подход к гипотензивному лечению глаукомы 
не доказал своей эффективности в лечении развитой и далеко зашедшей стадий ПОУГ. Чем больше была продолжительность гипотен-
зивного лечения, тем больше смен режимов местной гипотензивной терапии было проведено.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, внутриглазное давление, толерантность, продолжительность лечения, максимальная гипотензивная терапия.
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Введение
Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) — хрони-

ческое медленно прогрессирующее заболевание, требую-
щее постоянного ежедневного лечения1 [1]. Длительное 
лечение хронических заболеваний имеет целый ряд осо-
бенностей: терапия должна быть эффективной и безопас-
ной, не должна вызывать привыкания при длительном при-
менении.

Согласно законам фармакодинамики при  неодно-
кратном использовании лекарственного средства раз-
вивается толерантность — снижение реакции организма 
на  получаемый (вводимый) препарат [2]. Эффективность 
лекарственного средства зависит от его возможности свя-
зываться с  рецептором, концентрации в  области рецеп-
тора и  пострецепторных химических взаимодействий. Со 
временем фармакодинамика препарата может меняться 
под  влиянием целого ряда факторов: нарушение питания 

1	 Клинические рекомендации. Глаукома первичная открытоугольная. 2020.

(особенно дефицит белка), наличие различных хрониче-
ских системных заболеваний (например, сахарный диабет 
при суб- и декомпенсированном течении), полипрагмазия 
и нарастающие инволютивные процессы и др. Эти состоя-
ния могут менять качество взаимодействия лекарственного 
средства с рецепторами, влиять на концентрацию связыва-
ющих белков и снижать чувствительность рецепторов. Воз-
растные изменения снижают фармакодинамический ответ 
за счет изменения пострецепторных путей передачи. Меж-
лекарственные взаимодействия при полипрагмазии реали-
зуются путем конкуренции за связывание с рецептором [3].

Гипотензивные препараты, используемые при  лечении 
пациентов с глаукомой, предположительно имеют разную 
способность вызывать привыкание. Например, β-адре-
ноблокаторы (БАБ) длительное время были препаратами 
первого выбора, а частота их назначений в России до сих 
пор составляет 50–60% [4–6]. Использование БАБ в  мо-
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ABSTRACT
Aim: to determine the clinical manifestations of treatment tolerance disorders in patients with primary open-angle glaucoma (POAG) with 
different duration of the disease, timing and treatment regimens.
Patients and Methods: the final protocol of the cohort scientific clinical combined multicenter study included the case monitoring results in 
115 patients (115 eyes) with advanced and severe stages of POAG; according to duration of the verified medical history, they were divided into 
two groups: 0.72 [0.32; 0.92] and 2.7 [1.9; 3.8] years. The indicators and characteristics (age, the disease stage, medical history, intraocular 
pressure level, hypotensive regimen and treatment satisfaction according to the Treatment Satisfaction Survey for Intraocular Pressure/TSS-
IOP questionnaire) that may represent POAG treatment efficacy and tolerability criteria were studied.
Results: age, intraocular pressure (IOP) level at the diagnosis verification timepoint and final examination in POAG patients were comparable 
in both groups. In spite of a significant decrease in IOP level due to local hypotensive therapy, morphometric parameters decreased. Patients 
experienced from one to five changes of treatment regimens. This was associated with both the IOP level and morphometric changes. The 
maximum hypotensive therapy was the most efficient and longest one, while monotherapy with beta-blockers showed the worst efficiency. TSS-
IOP data analysis showed that, despite local adverse effects of antiglaucoma therapy, visual functions is a priority for the majority of patients.
Conclusion: the study showed that tolerance to POAG treatment develops in a large number of patients at a fairly early stage. Initial 
monotherapy becomes ineffective in 79.6% of patients during the first six months of the treatment. A stepwise (conventional) approach to 
hypotensive glaucoma therapy is ineffective in patients with advanced and severe stages of POAG. The longer antihypertensive treatment 
duration, the more changes in local hypotensive therapy regimens were performed.
KEYWORDS: glaucoma, intraocular pressure, tolerance, duration of treatment, maximum hypotensive therapy.
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нотерапии при лечении пациентов с ПОУГ приводит к же-
лаемому гипотензивному эффекту примерно в  половине 
случаев. По  данным ряда исследований [7, 8], препараты 
этой группы сохраняют свою эффективность в  течение 
1,2–2,8 года даже при  назначении их в  составе комбини-
рованной терапии. Такой непродолжительный эффект, 
возможно, связан с  широкой распространенностью пре-
паратов этой группы в  практике как  офтальмологов, так 
и врачей-терапевтов и врачей общей практики.

Современные антиглаукомные препараты сохраняют 
свою гипотензивную эффективность на протяжении огра-
ниченного времени, особенно при  монотерапевтическом 
подходе. Так, А.В. Куроедов и  соавт. [9] приводят данные 
о том, что спустя 2 года в 75% случаев пациент нуждается 
в двух и более противоглаукомных препаратах.

Смена терапии при  инстилляциях адреномиметиков 
(АМ) и местных ингибиторов карбоангидразы (ИКА) реги-
стрировалась на 51,9% чаще, чем при лечении препарата-
ми других лекарственных классов [10].

Сама стадия глаукомного процесса (текущее состояние 
пациента) может оказывать существенное влияние на дли-
тельность использования гипотензивного режима. Бо-
лее тяжелые стадии заболевания стабилизировать на дол-
гий срок удается редко [11].

При  длительной терапии от  лечащего врача требуется 
особая внимательность к  признакам развивающихся со 
временем нарушений толерантности. К ним следует отне-
сти, во-первых, минимальные изменения уровня офталь-
мотонуса (его суточные флюктации, пики — максимальные  
и  минимальные значения, продолжительность «плато»), 
что в современной клинической практике может быть об-
наружено при продолжительном мониторинге с использо-
ванием неинвазивных технологий (например, транспаль-
пебральная тонометрия прибором «Тонотест ПРО» 
производства компании «Еламед», Россия).

Кроме этого, необходимо помнить, что  оценка мор-
фофункциональных изменений также обязательна, как  и 
контроль уровня ВГД. Важно отслеживать признаки про-
грессирования глаукомной оптиконейропатии (ГОН) для 
принятия решения о смене тактики лечения.

Доказано, что  при открытоугольной глаукоме отсут-
ствуют яркие клинические проявления и  болевые ощу-
щения, что  значительно снижает мотивацию к  лечению. 
По  данным Всемирной организации здравоохранения, за-
интересованность в  лечении при  долгосрочной терапии 
сохраняют не более 50% пациентов [12]. S. Frech et al. [13] 
определили, что  в каждый следующий год болезни уро-
вень приверженности снижается на  20–30%. Позже уче-
ными группы «Научный авангард» [14] было опубликовано 
аналитическое многоцентровое исследование по  резуль-
татам анкетирования 616 пациентов с  различной про-
должительностью заболевания. Исследование показало, 
что группу риска несоблюдения рекомендаций составляют 
пациенты с  более длительным сроком заболевания. Судя 
по ответам самих пациентов, соблюдение высокой привер-
женности назначенному лечению в течение более 200 дней 
свойственно лишь 1,2% лиц [14]. О влиянии местного раз-
дражающего действия гипотензивных препаратов на дли-
тельность и эффективность лечения указывают В.В. Нероев 
и соавт. [15].

Толерантность к лечению такого хронического прогре-
диентного заболевания, как глаукома, становится дополни-
тельным фактором риска прогрессирования болезни.

Цель исследования: изучение клинических проявлений 
нарушения толерантности к лечению у  пациентов с  ПОУГ 
при  разной длительности заболевания, сроках и  режимах 
лечения.

Материал и методы
Комбинированное (поперечное) многоцентровое ре-

троспективное когортное научно-клиническое исследова-
ние было проведено в период с 1 февраля по 1 июля 2022 г. 
В  базу данных были включены результаты наблюдения 
за 115 пациентами (60 (52,2%) мужчин) с верифицирован-
ным диагнозом ПОУГ.

В 1-ю группу включили 49 пациентов, болеющих гла-
укомой не  более 1 года с  момента установления диа-
гноза, — в среднем 0,72 [0,32; 0,92] года. Во 2-ю группу 
вошли 66 пациентов со стажем заболевания от момента 
верификации диагноза от 1 года до 4 лет — в среднем 2,7 
[1,9; 3,8] года. Участие пациентов в  исследовании было 
подтверждено их письменным согласием. Во  всех слу-
чаях диагноз был установлен и  подтвержден специаль-
ными методами исследования. На  момент включения 
в исследование проводилась повторная документальная 
верификация стадии заболевания согласно действую-
щей классификации глаукомы. Всем пациентам выпол-
нялась тонометрия (по Маклакову, грузом 10 г). Пока-
затель тонометрического уровня ВГД (Pt) оценивали 
при  постановке диагноза глаукомы, на  промежуточных 
этапах, в том числе при смене режима лечения, и в кон-
це исследования. Изучали морфометрические и  функ-
циональные показатели: максимальную корригируемую 
остроту зрения (МКОЗ), толщину слоя нервных волокон 
сетчатки, периметрические индексы — среднюю све-
точувствительность сетчатки (mean deviation, MD) и ее 
стандартное отклонение (pattern standart deviation, PSD), 
толщину роговицы в центральной оптической зоне (ЦТР). 
Статическую автоматизированную периметрию (САП) 
выполняли на компьютерных периметрах Humphrey 740i 
и  750i (Carl Zeiss Meditec Inc., США, программа SITA 
Threshold 30-2) и Octopus 900 (Haag-Streit, Switzerland, 
программа 32, G1), оптическую когерентную томогра-
фию — на оптических томографах Cirrus HD-OCT (Carl 
Zeiss Meditec Inc., США).

Анализировали медицинскую документацию, режи-
мы терапии. Измерения уровня офтальмотонуса на  мо-
мент включения в исследование проводились в интервале 
от 09:00 до 12:00. Степень компенсации уровня ВГД оце-
нивали согласно официальным рекомендациям Россий-
ского глаукомного общества (РГО, 2019) об оптимальных 
характеристиках верхних границ офтальмотонуса у  па-
циентов с  глаукомой на  фоне лечения [1]. При  финаль-
ном исследовании проводили опрос пациентов по анкете 
TSS-IOP. Анализ информации о  субъективной удовлет-
воренности пациентов лечением осуществляли после 
обработки результатов исследований, что  не противоре-
чит международным этическим руководящим принци-
пам исследований в области здоровья с участием людей 
(https://clinicaltrials.gov/).

Критерии включения: европеоидная раса, пациенты 
с развитой и далеко зашедшей стадиями ПОУГ с длитель-
ностью заболевания не более 4 лет на момент финального 
осмотра; возраст от 40 до 89 лет; клиническая рефракция 
±6,0 дптр и астигматизм степенью до ±3,0 дптр. На момент 
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финального обследования пациенты могли получать лю-
бую медикаментозную гипотензивную терапию.

Критерии исключения: глаукома низкого давле-
ния, пигментная глаукома и  синдром пигментной дис-
персии, любые антиглаукомные операции в  анамнезе, 
выраженные помутнения оптических сред, затрудня-
ющие использование морфометрических или  пери-
метрических методов исследования или  приводящие 
к  неправильной трактовке их результатов; возраст-
ная макулодистрофия, постокклюзионная и  диабетиче-
ская ретинопатия; травмы и заболевания органа зрения 
в анамнезе, затрудняющие проведение тонометрии; ин-
тракапсулярная экстракция катаракты, экстракапсуляр-
ная экстракция катаракты или  факоэмульсификация 
с осложнениями (например, с частичной потерей стекло-
видного тела); отслойки сетчатки; системные заболева-
ния, требующие гормональной терапии.

Данные обследования собраны в единую базу в адаптиро-
ванном электронном виде на персонализированном облач-
ном сервисе Google Docs с использованием лицензированно-
го сервиса Microsoft Windows (США). Обработка полученных 
данных проводилась с использованием программы Statistica 
(версия 10,0, StatSoft Inc., США). Все исследуемые параме-
тры представлены в формате Мe [Q1; Q3], где Мe — медиана, 
а Q1 и Q3 — 1-й и 3-й квартили. Для попарного сравнения 
двух независимых выборок использовали U-критерий Ман-
на — Уитни, для внутригрупповых сравнений — T-критерий 
Уилкоксона. Статистическую значимость различий двух 
или нескольких относительных показателей (частот, долей) 
оценивали с  использованием критерия согласия Пирсона. 
Критический уровень значимости при проверке статистиче-
ских гипотез принимался <0,05.

Результаты и обсуждение
Средний возраст пациентов на  момент диа

гностирования глаукомы (все стадии, без  деления на  ген-
дерные подгруппы) составил 67,6 [60,1; 72,2] года 
для 1-й группы и 66,5 [60,2; 72,0] года — для 2-й, к окон-
чанию исследования — 68,4 [61,1; 72,9] и 69,4 [63,4; 75,1] 
года соответственно. Разница в возрасте в начале и конце 
исследования была статистически значимой (p<0,05) для 
каждой из групп, что закономерно и связано с формирова-
нием групп по длительности заболевания. В свою очередь, 
статистически значимой разницы в возрасте между группа-
ми не выявлено как на момент диагностирования заболе-
вания (р=0,93), так и на момент финального обследования 
(р=0,12).

В задачи исследования входило изучить эффективность 
самых распространенных схем лечения пациентов с ПОУГ. 
С  этой целью оценивали динамику тонометрических 
и  функциональных показателей. В  таблице 1 представле-
ны данные периметрических индексов, МКОЗ и уровня ВГД 
на момент диагностирования болезни и при финальном об-
следовании.

Уровень ВГД на момент диагностики ПОУГ составлял 27 
[25; 30] мм рт. ст. для пациентов 1-й группы и 28 [26; 30] 
мм рт. ст. — 2-й группы. На фоне проводимого лечения оф-
тальмотонус достоверно снижался и к финальному обсле-
дованию составлял 19 [18; 21] мм рт. cт. у лиц 1-й группы 
и 19 [16; 20] мм рт. ст. у пациентов 2-й группы, что свиде-
тельствует о хорошем гипотензивном эффекте используе-
мой местной медикаментозной терапии.

Вместе с тем, несмотря на, казалось бы, достаточное по-
нижение уровня ВГД на фоне проводимого лечения, пока-
затели периметрических индексов в обеих группах пациен-

Таблица 1. Данные статической периметрии, МКОЗ, уровня ВГД, ЦТР на момент диагностирования заболевания и на мо-
мент финального осмотра 
Table 1. Static perimetry data, BCVA, IOP level, CСT at the diagnosis verification timepoint and at the end of the research

Показатель 
Parameter

1-я группа (n=49) / Group 1 (n=49) 2-я группа (n=66) / Group 2 (n=66)

Межгрупповые 
различия 

Inter-group 
differences

на момент диа­
гностики забо­
левания / at the 

diagnosis verification 
timepoint

на момент 
финального 

обследования
at the end of 
the research

внутри­
групповая 
разница

intra-group 
difference

на момент диа­
гностики забо­
левания / at the 

diagnosis verification 
timepoint

на момент 
финального 

обследования
at the end of 
the research

внутри­
групповая 
разница

intra-group 
difference

MD, dB
-7,21  

[-9,34; -4,97]
-7,37  

[-12,06; -5,18]
р=0,0004

-7,95  
[-11,32; -6,26]

-9,94  
[-15,64; -7,97]

р=0,000
p1–2с=0,24 

p1–2ф=0,007

PSD, dB
4,66  

[3,23; 7,3]
5,06  

[3,51; 7,86]
р=0,06

7,22  
[4,13; 9,46]

7,27  
[4,26; 10,32]

р=0,13
p1–2с=0,98
p1–2ф=0,06 

МКОЗ / BCVA
0,8  

[0,6; 1,0]
0,7  

[0,6; 1,0]
р=0,11

0,8  
[0,6; 1,0]

0,8  
[0,5; 1,0,

р=0,0003
p1–2с=0,73 

p1–2ф=0,16 

Уровень ВГД 
по Маклакову, 
мм рт. ст.
IOP, mm Hg

27,0  
[25,0; 30,0]

19,0  
[18,0; 21,0]

р=0,000
28,0  

[26,0; 30,0]
19,0  

[16,0; 20,0]
р=0,000

p1–2с =0,71 

p1–2ф=0,08

ЦТР, мкм
CCT, µm

28  
[24; 32]

19,1  
[16; 22]

р=0,000
27  

[24,0; 31,2]
17  

[14; 20]
р=0,000

p1–2с=0,74 

p1–2ф=0,02 

Примечание. p1–2с — статистическая значимость различий между 1-й и 2-й группами на момент начала исследования; р1–2ф — на момент финального 
осмотра.

Note. p1–2с — significant difference between the first and the second groups at the beginning of the research; p1–2ф — significant difference between the first and the 
second groups at the end of the research. 
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тов прогрессивно снижались. Показатель MD в 1-й группе 
уменьшился с -7,21 [-9,34; -4,97] до -7,37 [-12,06; -5,18] dB, 
а во 2-й — с -7,95 [-11,32; -6,26] до -9,94 [-15,64; -7,97] dB. 
Отрицательная динамика для обеих групп была статисти-
чески значимой, что  говорит о  недостаточном снижении 
уровня ВГД для стабилизации ГОН, несвоевременной сме-
не гипотензивной терапии и  указывает на  характерный 
прогредиентный характер течения заболевания.

Несмотря на изменения периметрических показателей, 
МКОЗ ухудшалась только при  длительности заболева-
ния более 1 года, что  подтверждает значимость периме-
трии для оценки стабилизации глаукомного процесса и не-
обходимость выполнения этого исследования при ведении 
пациентов с глаукомой (см. табл. 1).

Толщина роговицы в центральной оптической зоне со-
ставила 542 [520; 560] мкм для  1-й группы и  541 [523; 
559] мкм — для 2-й. Статистически значимой разни-
цы между группами не наблюдалось. Полученные резуль-
таты соответствуют средним значениям этого параметра 
в популяции [16].

Наше исследование показало, что за время наблюдения 
пациенты исследуемых групп успевали поменять от  од-
ного до  пяти режимов терапии. Начало лечения во  всех 
случаях было связано с  высоким уровнем ВГД, составив-
шим 27 [25; 30,0] и 28 [26; 30] мм рт. ст. соответственно. 
Смена гипотензивной терапии в  дальнейшем происходи-
ла, по-видимому, из-за несоответствия офтальмотонуса 
его требуемым индивидуальным значениям. Переход на 2-й 
и 3-й режимы осуществлялся при уровне ВГД 20 [18; 22] 
мм рт. ст. в 1-й группе и при 20 [18; 22] мм рт. ст. — во 2-й. 
Возможно, врачи принимали решение о  смене режима, 
опираясь на  морфометрические данные и  признаки ухуд-
шения структурных изменений. Согласно данным ранее 
проведенного исследования [17] уровень ВГД 20 мм рт. ст. 
для  большинства врачей является критерием «спокой-
ствия» (табл. 2).

Усиление гипотензивной терапии понадобилось уже  
в  течение первого года заболевания 79,6% пациен-
тов, а  26,5% пациентов из  1-й группы и  31,8% пациентов 
из 2-й группы нуждались в трех сменах режима.

В  группе со стажем заболевания менее 1 года был  
только 1 пациент со стойким повышением уровня ВГД 
(29 мм рт. ст.), сохранявшимся, несмотря на 4 смены схем 

лечения. В  группе со стажем заболевания от 1 года до 4 
лет в 2 случаях сохранялся высокий уровень ВГД. Режим 
лечения этим пациентам меняли 5 раз. Такая тактика мо-
жет быть связана с невозможностью по каким-то причи-
нам выполнить хирургическое вмешательство. Возможно, 
приверженность лечению была низкой, и давление, неза-
висимо от режима терапии, не компенсировалось. Необ-
ходимость многократно менять схемы лечения также мо-
жет указывать на  развивающуюся толерантность. Стоит 
отметить, что  стаж глаукомы прямо пропорционально 
соотносился с количеством сменяемых режимов терапии. 
Вместе с тем при добавлении к ранее применявшемуся ре-
жиму лечения нового компонента достоверного снижения 
уровня ВГД и  ожидаемого суммирования лечебного эф-
фекта не происходило.

Таблица 2. Уровень ВГД (мм рт. ст.) по Маклакову на мо-
мент смены режима местной гипотензивной терапии,  
Мe [Q1; Q3]
Table 2. IOP at the medical regimen (local hypotensive 
therapy) change timepoint, mm Hg, Me [Q1; Q3]

Режим терапии
Therapy regimen

1-я группа
Group 1

2-я группа
Group 2

р (критерий  
Манна — Уитни /

Mann—Whitney test)

1 (старт / start)
27 [25; 30]

n=49
28 [26; 30]

n=66
0,71

2
20 [18; 22]

n=39
20 [18; 22]

n=50
0,97

3
19 [18; 23]

n=13
20 [19; 22]

n=21
0,62

4
29

n=1
21 [20; 26]

n=6
Мало данных

Few data

5 –
25 [21; 29]

n=2
Мало данных

Few data

На момент фи-
нального обследо-
вания / At the end 

of the research

19,0  
[18,0; 21,0]

n=49

25 [21; 29]
n=2

0,08

Таблица 3. Длительность интервалов (годы) между сменами режимов лечения, Мe [Q1; Q3]
Table 3. Duration of the regimen, years, Mе [Q1; Q3]

Группа
Group

Длительность 
интервала от старта 

лечения до пер-
вой смены режима

Range before the first 
regimen change as 

from the treatment start

Длительность 
интервала от  

смены режима 1  
до режима 2 
Regimen 1 —  
Regimen 2  

interval duration

Длительность 
интервала 

от режима 2 
до режима 3
Regimen 2 —  

Regimen 3 inter-
val duration

Длительность 
интервала 

от режима 3 
до режима 4
Regimen 3 —  

Regimen 4 inter-
val duration

Длительность 
интервала 

от режима 4 
до режима 5
Regimen 4 —  

Regimen 5 inter-
val duration

Длительность ин-
тервала от момента 
диагностирования 

ПОУГ до финального 
обследования / POAG 
diagnosis -end of the 

research interval duration

1-я / 1st 0,24 [0,2; 0,6]
n=39

0,44 [0,28; 1,30]
n=13

0,1
n=1

– –
0,72 [0,32; 0,92]

n=49

2-я / 2nd 1,05 [0,48; 1,80]
n=50

0,5 [0,28; 1,40]
n=21

0,56 [0,3; 0,6]
n=7

0,38 [0,16; 0,60]
n=2

0,1 [0,0; 0,2]
n=2

2,7 [1,9; 3,8]
n=66

р (критерий  
Манна — Уитни 
Mann-Whitney 
test)

0,000001 0,97
Мало данных

Few data
Мало данных

Few data
Мало данных

Few data
р=0,0000
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Анализ частоты смены режимов терапии и длительно-
сти интервалов между ними показал, что в обеих исследуе-
мых группах сроки изменений тактики совпадали (табл. 3).

Таким образом, продолжительность периода лечения, 
которое врач считал эффективным, не  зависела от  стажа 
заболевания. Сроки смены схемы лечения скорее совпа-
дали с  регламентом проведения морфометрических ис-
следований при  динамическом наблюдении за  больными 
ПОУГ. Клинические рекомендации диктуют выполнение 
САП и оптической когерентной томографии с интервалом 
в  3–6 мес.1, однако на  практике частота анализа морфо-
функциональных показателей проводится в  2 раза реже 
(см. табл. 3).

Из таблицы 3 видно, что в группе со стажем заболева-
ния менее 1 года у  абсолютного большинства пациентов 
возникла необходимость заменить или  усилить гипотен-
зивную терапию уже через полгода от начала лечения. Ри-
сунок иллюстрирует режимы терапии на момент начала ле-
чения и на момент финального осмотра для 1-й и 2-й групп 
соответственно.

Врачи принимали решение о старте терапии с БАБ при-
мерно в 30% случаев в обеих группах, такая монотерапия 
показала себя как самая неэффективная из всех использу-
емых схем лечения. В  1-й группе со стажем заболевания 
до 1 года лишь 2% пациентов продолжали лечение с при-
менением БАБ в  виде монотерапии к  концу наблюдения, 
а во 2-й группе — ни одного. Из результатов исследования, 
приведенных на  рисунке, можно сделать вывод, что  БАБ 
обладают самой высокой способностью вызывать на-
рушение толерантности. Монотерапия АПГ назначалась 

на  старте лечения также в  30% случаев в  1-й группе и  в 
21,2% — во 2-й. К концу исследования половина от начав-
ших лечение АПГ продолжали его в обеих группах (14,4% 
в 1-й группе и 10,6% — во 2-й). Таким образом, АПГ, по-ви-
димому, вызывают нарушение толерантности в  значи-
тельно меньшей степени. Старт терапии с фиксированных 
комбинаций осуществлялся в  14% случаев в  1-й группе 
и только в 6,1% — во 2-й. На момент финального обследо-
вания комбинированную терапию АПГ и БАБ использовали 
28,7% пациентов 1-й группы и 15,2% — 2-й. Наибольшую 
продолжительность эффективного гипотензивного воздей-
ствия показала максимальная медикаментозная терапия 
(ММТ): БАБ/АПГ/ИКА, АПГ/ИКА/АМ, БАБ/АПГ/ИКА/АМ. 
Это подтверждает необходимость начинать лечение раз-
витой и далеко зашедшей глаукомы с использования фик-
сированных комбинаций и ММТ, так как потребность в них 
возрастает у пациентов в 1-й и 2-й группе в 2 и 3 раза со-
ответственно. К концу наблюдения каждый третий пациент 
нуждался в  терапии тремя препаратами, каждый десятый 
получал 4 препарата (см. рисунок).

Таким образом, наше исследование показало, что  на-
рушение толерантности к  используемому лечению 
при  ПОУГ развивается у  большого количества пациентов 
и  зависит от  выбора препарата и  стратегии лечения. Судя 
по  частоте смены режимов и  непродолжительности пери-
одов новых назначений, врачи зачастую не  удовлетворены 
эффективностью существующей медикаментозной терапии.

Получают ли  пациенты удовлетворение от  своего ле-
чения и дает ли оно ощущение безопасности за свое здо-
ровье и зрение? Об этом мы могли судить по результатам 
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Рисунок.  Распределение пациентов 1-й (А) и 2-й (B) группы  в зависимости от гипотензивного режима на момент нача-
ла лечения и на момент финального обследования
Figure. Distribution of patients of Group 1 (А) and Group 2 (B) depending on the hypotensive regimen at the start of treatment (A) 
and at the end of the research
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Таблица 4. Данные опросника TSS-IOP
Table 4. TSS-IOP

Группа
Group

1
Крайне неудовлетворен

Extremely dissatisfied

2
Удовлетворен

Satisfied

3
Хорошо

Good

4
Очень хорошо

Very good

5
Превосходно

Perfect

Вопрос 1: Насколько Вы удовлетворены или не удовлетворены тем, что применение глазных капель способствует предотвращению развития проблем, 
связанных со зрением в будущем? / Question 1: How satisfied or dissatisfied are you that the eye drops are preventing future vision problems?

1-я / 1st 16,33 26,53 22,45 14,29 20,41

2-я / 2nd 12,12 18,18 28,79 24,24 16,67

p (χ2) 0,71 0,39 0,03 0,22 0,78

Вопрос 2: Насколько сильно Вас беспокоит чувство рези или песка в глазах при использовании глазных капель?
Question 2: How much are you bothered by grittiness or sandiness in your eyes as a result of using your eye drops?

1-я / 1st 30,61 28,57 18,37 12,24 10,20

2-я / 2nd 45,45 16,67 12,12 9,09 16,67

p (χ2) 0,15 0,19 0,5 0,8 0,47

Вопрос 3: Насколько сильно Вас беспокоят неприятные ощущения липкости или корочки в глазах или вокруг них при использовании глазных капель?
Question 3: How much are you bothered by unpleasant feelings of stickiness or crustiness in or around your eyes due to using your eye drops?

1-я / 1st 48,98 32,65 12,24 6,12 –

2-я / 2nd 59,09 13,64 10,61 12,12 4,55

p (χ2) 0,37 0,02 0,98 0,44 –

Вопрос 4: Насколько сильно Вас беспокоит чувство сухости глаз при использовании глазных капель?
Question 4: How much are you bothered by dry eyes due to using your eye drops?

1-я / 1st 28,57 34,69 20,41 12,24 4,08

2-я / 2nd 50,0 16,67 12,12 10,61 10,61

p (χ2) 
0,03 0,04 0,34 0,98 0,34

Вопрос 5: Насколько сильно Вас беспокоит реакция или мнение других людей по поводу покраснения глаз, вызванного использованием глазных капель?
Question 5: How much are you bothered by people’s reaction or comments about the redness of your eyes caused by your eye drops?

1-я / 1st 57,14 22,45 16,33 – 4,08

2-я / 2nd 60,61 9,09 22,73 3,03 4,55

p (χ2) 0,85 0,08 0,54 – 0,7

Вопрос 6: Насколько Вы стесняетесь покраснения глаз, вызванного использованием глазных капель? / Question 6: How self-conscious have you been of eye 
redness caused by your eye drops?

1-я / 1st 55,10 24,49 12,24 4,08 4,08

2-я / 2nd 63,64 18,18 6,06 4,55 7,58

p (χ2) 0,46 0,55 0,4 0,67 0,7

Вопрос 7: Насколько Вас беспокоят изменения косметического характера Ваших глаз из-за покраснения, вызванного использованием глазных капель?
How concerned have you been by changes to the overall cosmetic appearance of your eyes due to redness caused by your eye drops?

1-я / 1st 59,18 24,49 12,24 – 4,08

2-я / 2nd 65,15 10,61 10,61 9,09 4,55

p (χ2) 0,6 0,08 0,98 – 0,7

Вопрос 8: Насколько Вы удовлетворены или не удовлетворены кратностью применения глазных капель в течение дня?
Question 8: How satisfied or dissatisfied are you with the number of times per day you are required to use your eye drops?

1-я / 1st 20,41 34,69 12,24 12,24 20,41

2-я / 2nd 6,06 36,36 25,76 15,15 16,67

p (χ2) 0,04 0,96 0,11 0,86 0,78



166Russian Journal of Clinical Ophthalmology. Vol. 24, №4, 2024

Клиническая офтальмология. Том 24, №4, 2024 Оригинальные статьи

применения специального опросника TSS-IOP [18]. Ан-
кета оценивает не  только удовлетворенность пациентов 
самой медикаментозной терапией, но  и качество жизни 
при необходимости соблюдать тот или иной режим лече-
ния. Также в опроснике учитывалось отношение пациентов 
к возможным побочным проявлениям препаратов (табл. 4).

Анкетирование показало, что большая часть пациентов 
из обеих групп с оптимизмом смотрит в будущее. Так, 57% 
опрашиваемых из  1-й группы и  70% из 2-й группы счи-
тают, что  применение глазных капель способствует пре-
дотвращению развития проблем, связанных со зрением. 
Этот результат оказался для нас неожиданным. Возможно, 
такой настрой пациентов связан с фокусом внимания лишь 
на показателях офтальмотонуса и хорошим гипотензивным 
эффектом терапии. Косвенно такие показатели могут гово-
рить о грамотной коммуникации врача и пациента, умении 
убедить в  необходимости и  целесообразности лечения. 
Скорее всего, на результат повлияло то, что добровольное 
анкетирование выполнялось положительно настроенными 
пациентами с высоким уровнем доверия доктору.

Способность пациента сохранять привержен-
ность лечению зависит во  многом от  побочных эффек-
тов местной медикаментозной терапии. По  результатам 
нашего исследования, крайне не удовлетворены чувством 
песка и  рези при  закапывании капель 30,6% пациентов 
из  1-й группы и  45,4% из 2-й группы. Ощущение липко-
сти и корочек после инстилляций сильно беспокоит 48,9% 
пациентов в  1-й группе и  59,1% — во 2-й. Ощущение су-
хости глаз нарастает по  мере увеличения стажа ПОУГ. 
При  длительности заболевания менее 1 года выражен-
ное беспокойство из-за сухости отмечают около трети 
(28,6%) пациентов, а в группе со стажем болезни от 1 года 
до  4 лет этот показатель вырастает до  50%. Полученные 
данные подтверждают ранее доказанную связь между воз-
никающими ксеротическими и  токсико-аллергическими 
изменениями глазной поверхности и длительностью мест-
ной гипотензивной терапии [19]. Гиперемия конъюнктивы, 
вызванная местным раздражающим и провоспалительным 
действием гипотензивных препаратов, вызывает крайнюю 
неудовлетворенность лечением более чем в  60% случаев. 

Окончание таблицы 4
Table 4 (continued)

Группа
Group

1
Крайне неудовлетворен

Extremely dissatisfied

2
Удовлетворен

Satisfied

3
Хорошо

Good

4
Очень хорошо

Very good

5
Превосходно

Perfect

Вопрос 9: Насколько Вы удовлетворены или не удовлетворены временем суток, в которое Вам следует использовать глазные капли?
Question 9: How satisfied or dissatisfied are you with the time of day that you are required to use your eye drops?

1-я / 1st 8,16 28,57 26,53 10,20 26,53

2-я / 2nd 1,52 34,85 19,7 21,21 22,73

p (χ2) 0,2 0,6 0,5 0,18 0,8

Вопрос 10: Насколько Вам трудно не забывать использовать глазные капли в то время суток, в которое они должны быть использованы, согласно инструк-
ции врача? / Question 10: How easy or difficult is it to remember to use your eye drops at the time of day it should be used?

1-я / 1st 30,61 22,45 26,53 14,29 6,12

2-я / 2nd 13,64 19,7 28,79 19,7 18,18

p (χ2) 0,04 0,89 0,95 0,61 0,10

Вопрос 11: Насколько трудно закапывать нужное количество глазных капель?
Question 11: How easy or difficult is it to deliver the required amount of your eye drops to the eye without missing or applying too much medication?

1-я / 1st 26,53 28,57 28,57 10,20 6,12

2-я / 2nd 30,30 19,7 25,76 16,67 7,58

p (χ2) 0,8 0,37 0,9 0,47 0,94

Вопрос 12: Насколько трудно придать правильное положение голове, чтобы закапать капли в глаза в положении стоя?
Question 12: When standing up, how easy or difficult is it to correctly angle your head to accurately apply the eye drops?

1-я / 1st 24,49 28,57 28,57 10,20 8,16

2-я / 2nd 33,33 16,67 27,27 15,15 7,58

p (χ2) 0,19 0,19 0,95 0,6 0,8

Вопрос 13: Насколько Вы уверены в своей способности закапывать точно нужное количество глазных капель при каждом использовании?
Question 13: How confident are you in your ability to consistently get exactly the right amount of eye drop medication (one drop) in your eye each time you use it?

1-я / 1st – 32,65 22,45 28,57 16,33

2-я / 2nd 9,09 25,76 28,79 18,18 18,18

p (χ2) – 0,54 0,58 0,27 0,99
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Пациентов беспокоит, что другие люди думают о покрас-
нении их глаз, при  этом только 4% опрошенных из  обе-
их групп отметили, что  равнодушны к  мнению окружаю-
щих. Кратностью применения глазных капель в  течение 
дня вполне удовлетворены 44% респондентов в  1-й груп-
пе и 57% — во 2-й, что, возможно, связано с применением 
фиксированных комбинаций антиглаукомных препаратов. 
Соблюдать рекомендации врача о  времени суток инстил-
ляций считают для себя сложным больше трети пациентов 
в обеих группах (36,7 и 36,4%). В группе с продолжитель-
ностью заболевания до  1 года 53% респондентов призна-
ют, что регулярно забывают выполнять назначения в ого-
воренное время. По  мере увеличения стажа заболевания 
количество несоблюдающих эти назначения пациентов 
становится меньше (33,3%). Видимо, первый год болезни 
надо рассматривать как период адаптации к необходимо-
сти лечения и формирования новых привычек. О значитель-
ных трудностях с закапыванием нужного количества капель 
сообщают 26,5 и 30,3% опрошенных в 1-й и 2-й группе со-
ответственно. Однако, несмотря на проблемы с инстилля-
циями, большинство опрашиваемых уверены, что все дела-
ют правильно (67,3% в 1-й группе и 65,1% во 2-й).

Ограничения исследования связаны с  тем, что  в ходе 
анализа изучены морфометрические показатели на момент 
начала лечения и на момент финального осмотра, в то вре-
мя как данные на момент смены режима лечения не учиты-
вались. При неудовлетворенности пациента режимом мест-
ной медикаментозной терапии не  учитывалась кратность 
инстилляций.

Заключение
Исследование показало, что нарушение толерантности 

к лечению при ПОУГ развивается у большого количества 
пациентов и в довольно ранние сроки. Монотерапия, на-
значенная при  выявлении заболевания, становится не-
эффективной у  79,6% пациентов в  течение первого года 
заболевания. По-видимому, классический последователь-
ный подход к гипотензивному лечению глаукомы — не са-
мая удачная стратегия в реальной клинической практике 
при развернутой и далеко зашедшей стадиях. Результаты 
исследования подтверждают необходимость начинать 
лечение с  максимально эффективного препарата или  их 
комбинации (фактически речь идет о персонализации ле-
чения).

Толерантность к БАБ формируется, по нашим данным, 
уже через 6 мес. от начала лечения. В группе со стажем за-
болевания до 1 года лишь 2% пациентов продолжали лече-
ние БАБ к концу наблюдения, а в группе со стажем глауко-
мы до 4 лет — ни одного. Важно отметить, что привыкание 
к БАБ сохраняется и при использовании их в комбинациях 
с другими препаратами. При добавлении к ранее существо-
вавшему режиму лечения нового компонента достовер-
ного снижения уровня ВГД и  ожидаемого суммирования 
лечебного эффекта не происходит. Полученные результаты 
подтверждают необходимость соблюдения рекомендаций 
заменять предыдущий неэффективный препарат, а  не до-
бавлять к нему новый.

Агонисты простагландинов вызывают толерантность 
в меньшей степени, но говорить о полном отсутствии при-
выкания к  препаратам этой группы было бы  неправиль-
но. В  нашем исследовании только половина от  начавших 
лечение с  применением АПГ продолжали его. При  дли-

тельной терапии препаратами этой группы целесообраз-
но переходить на  лекарственные средства, действующие 
на другие рецепторы, например, простамиды или ИКА.

Стаж глаукомы коррелирует с  количеством меняе-
мых режимов терапии. Длительный поиск эффективного 
лечения приводит к потере времени и зрительных функций. 
В  лечении пациентов с  развитой и  далеко зашедшей ста-
диями рекомендуется начинать лечение с ММТ. При неэф-
фективности консервативного лечения в течение 3–6 мес. 
необходима смена тактики и переход к хирургическим ме-
тодам лечения.

Длительная терапия такого хронического заболевания, 
как ПОУГ, требует от лечащего врача особой внимательно-
сти к признакам развивающейся со временем толерантно-
сти. Относительная компенсация офтальмотонуса порой 
усыпляет бдительность доктора. Необходимо помнить, 
что оценка морфофункциональных изменений так же обя-
зательна, как  контроль уровня ВГД и  отслеживание при-
знаков нарастающих явлений ГОН, для принятия решения 
о смене тактики лечения.

В ходе исследования установлено, что пациенты с дли-
тельным стажем глаукомы были более привержены терапии. 
Возможно, первый год болезни надо рассматривать как пе-
риод адаптации к необходимости лечения и формирования 
новых привычек. Развитию толерантности со стороны па-
циента могут способствовать нарастающие со временем 
признаки синдрома «сухого глаза». Однако большая часть 
пациентов уверена, что применение глазных капель препят-
ствует развитию проблем, связанных со зрением. Выдер-
живать испытание временем при лечении глаукомы прихо-
дится и лекарственному средству, и врачу, и пациенту.
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Оптическая когерентная томография в дифференциальной диа
гностике нейрооптикопатий различного генеза

С.И. Жукова1, Д.Ю. Самсонов1, Т.Н. Юрьева1–3, Т.В. Прозорова1

1Иркутский филиал ФГАУ «НМИЦ» МНТК «Микрохирургия глаза» им. акад. С.Н. Федорова»  
  Минздрава России, Иркутск, Российская Федерация
2ИГМАПО — филиал ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, Иркутск,  
  Российская Федерация
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РЕЗЮМЕ
Введение: истончение слоя перипапиллярных нервных волокон (СНВ) и макулярного ганглиозного комплекса (ГК) сетчатки, выяв-
ленное по данным оптической когерентной томографии (ОКТ), неспецифично, но является основным звеном патогенеза оптической 
нейропатии (ОН) любой этиологии.
Цель исследования: выявить различия в ОКТ-паттернах повреждения СНВ и ГК сетчатки при ОН различного генеза.
Материал и методы: ретроспективно проанализированы данные обследования 58 пациентов, направленных в  глаукомный кабинет 
с подозрением на глаукому или предварительным диагнозом «глаукома». По результатам анализа были сформированы 2 группы. В 1-ю 
вошли 19 пациентов с начальной стадией первичной открытоугольной глаукомы. 12 пациентов, имеющих изменения СНВ и ГК сет-
чатки, но не соответствующих критериям глаукомной ОН (ГОН), были отнесены к группе неглаукомной ОН (не-ГОН). При детальном 
анализе жалоб, системного и неврологического статуса у 5 пациентов 2-й группы была диагностирована хроническая неартериитная 
ишемическая ОН. У 7 пациентов ОН была ассоциирована с перенесенным невритом зрительного нерва при рассеянном склерозе (РС). 
Таким образом, мы столкнулись с ОН, ассоциированными с глаукомой, ишемией и РС. С учетом принципиально разного подхода к те-
рапии этих заболеваний и актуальности их дифференциальной диагностики сравнительный анализ топографии аксонов ганглиозных 
клеток был проведен в трех группах с учетом нозологии (1-я — поражения, ассоциированные с глаукомой, 2-я — поражения, ассоции-
рованные с ишемией, 3-я — поражения, ассоциированные с РС).
Результаты исследования: наиболее выраженные изменения СНВ сетчатки у пациентов с ГОН были в нижнем и темпоральном сегмен-
тах, у пациентов с ишемией — в верхнем и назальном, у пациентов с РС — в темпоральном. Поражения ГК сетчатки при ГОН и ишемии 
были асимметричными (верхние дефекты при глаукоме, нижние — при ишемии). При РС поражения макулярной области были симме-
тричными и опережали изменения СНВ сетчатки.
Заключение: различные паттерны повреждения перипапиллярного СНВ и макулярного ГК сетчатки обусловлены патогенезом первич-
ного повреждения нейронов. Эти различия могут быть использованы как дифференциально-диагностические критерии ГОН и не-ГОН 
в рутинной клинической практике.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: оптическая когерентная томография, перипапиллярный слой нервных волокон сетчатки, макулярный гангли-
озный комплекс, глаукомная ишемическая нейрооптикопатия, неартериальная ишемическая оптикопатия, ретробульбарный неврит, 
рассеянный склероз.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Жукова С.И., Самсонов Д.Ю., Юрьева Т.Н., Прозорова Т.В. Оптическая когерентная томография в  диф-
ференциальной диагностике нейрооптикопатий различного генеза. Клиническая офтальмология. 2024;24(4):170–176. DOI: 
10.32364/2311-7729-2024-24-4-2

Optical coherence tomography in differential diagnosis of optic 
neuropathy of various genesis
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ABSTRACT
Background: although thinning of peripapillary retinal nerve fiber layer (RNFL) and macular ganglion cell complex (GCC) revealed by optical 
coherence tomography (OCT) are nonspecific data, they represent a key link in pathogenesis of optic neuropathy (ON) regardless of etiology.
Aim: to identify differences between OCT patterns of RNFL and GCC damages associated with ON of different genesis.
Patients and Methods: еxamination data of 58 patients with a suspected or preliminary diagnosed glaucoma who underwent an ophthalmic 
examination in a glaucoma department were retrospectively analyzed. According to the findings, 2 groups were formed. A Group 1 included 19 
patients with an initial stage of primary open-angle glaucoma. 12 patients with altered RNFL and GCC, ineligible for glaucoma ON (GON), were 
enrolled in a non-glaucoma ON (non-GON) group. As a result of a detailed analysis of complaints, systemic and neurological status, chronic 
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Введение
В  общем каскаде событий, ведущих к  необратимым 

изменениям зрительного нерва, повреждения перипапил-
лярного слоя нервных волокон (СНВ) и макулярного ган-
глиозного комплекса (ГК) сетчатки являются важным зве-
ном патогенеза оптической нейропатии (ОН) любого генеза 
[1–3].

Уникальность организации зрительного пути состоит 
в  том, что  между сетчаткой и  зрительной корой имеет-
ся только один синапс. Таким образом, любое поврежде-
ние головки зрительного нерва (ГЗН) приведет к  транс-
синаптической (транснейронной) дегенерации как  в 
антероградном, так и в ретроградном направлении. Транс-
синаптическая антероградная дегенерация приводит 
к  изменениям наружного коленчатого тела и  зрительной 
лучистости, а транссинаптическая ретроградная дегенера-
ция — к изменениям ГК сетчатки [4].

Офтальмоскопические проявления нейродегенератив-
ных заболеваний часто предшествуют симптомам наруше-
ний центральной нервной системы (ЦНС) и используются 
для их диагностики. В свою очередь, визуализация сетчатки 
значительно проще и экономичнее, чем доступные методы 
визуализации ЦНС.

Оптическая когерентная томография (ОКТ) как наибо-
лее высокотехнологичный метод является методом выбора 
для изучения ОН.

Благодаря использованию преимуществ прозрачных 
оптических сред глаза и высокому разрешению современ-
ных томографов в настоящее время возможно прижизнен-
ное изучение морфологии сетчатки на  клеточном уровне. 
Качественная оценка и  количественный анализ, интегри-
рованные в программное обеспечение современных томо-
графов, позволяют выявлять патологические изменения 
исследуемых структур с  высокой повторяемостью и  спе
цифичностью. Неинвазивность, высокая степень воспро-
изводимости — эти качества ОКТ представляют ценность 
как для рутинной клинической практики, так и для иссле-
довательских целей.

При  оценке ОКТ-изображений необходимо учиты-
вать топографию СНВ, которая отличается строгой законо-
мерностью. Аксоны ганглиозных клеток, отходящие от цен-
тральной области сетчатки, в составе папилломакулярного 
пучка формируют височную часть диска зрительного нерва 
(ДЗН). Волокна, исходящие от  верхнетемпорального 
и  нижнетемпорального квадрантов сетчатки, формируют 

верхнетемпоральный и нижнетемпоральный сегменты со-
ответственно. Аксоны, идущие от ганглиозных клеток, рас-
положенных назально и по периферии сетчатки, проникают 
в  ДЗН с  носовой стороны. От  периферии височной части 
сетчатки аксоны направляются в верхнюю и нижнюю части 
диска [5]. Позади решетчатой мембраны по  направлению 
к наружному коленчатому телу аксоны, идущие от папил-
ломакулярного пучка, постепенно занимают более цен-
тральное положение [6].

Истончение перипапиллярного СНВ и  макулярного ГК 
сетчатки, выявленное при ОКТ, неспецифично, но в то же 
время является основным звеном патогенеза ОН любой 
этиологии [7–10].

Цель исследования: выявить различия в ОКТ-паттер-
нах повреждения СНВ и  ГК сетчатки при  ОН различно-
го генеза.

Материал и методы
Ретроспективно оценены результаты обследования 

58 пациентов, направленных в глаукомный кабинет с по-
дозрением на  глаукому или  предварительным диагно-
зом «глаукома». Для  анализа были отобраны пациенты 
с  прозрачными оптическими средами (уровень ОКТ-сиг-
нала не  менее 60%), длиной переднезадней оси (ПЗО) 
глаза не более 25 мм, сферической рефракцией не более 
±5 диоптрий (D) или астигматизмом не  более ±3 D, без  
предшествующих хирургических вмешательств. По  ре-
зультатам анализа были сформированы 2 клиниче-
ские группы. В  1-ю группу вошли 19 пациентов (7 муж-
чин, 12 женщин) в возрасте от 47 до 67 лет с начальной 
стадией первичной открытоугольной глаукомы (ПОУГ). 
Диагноз глаукомной оптической нейропатии (ГОН) осно-
вывался на  данных комплексного офтальмологического 
обследования (эпизоды офтальмогипертензии, асимме-
трия угла передней камеры, экскавация ДЗН с истончени-
ем нейроретинального пояска в верхнем и нижнем секто-
рах, периметрические дефекты) с учетом данных ОКТ.

Во  2-й группе 12 пациентов (4 мужчины, 8 женщин) 
в возрасте от 31 года до 56 лет имели изменения толщины 
перипапиллярного СНВ и макулярного ГК на ОКТ, но не со-
ответствовали критериям ГОН.

При  детальном анализе жалоб с  учетом системного 
и неврологического статуса у 5 пациентов 2-й группы была 
диагностирована хроническая неартериитная ишемическая 

non-arteritic ischemic ON was diagnosed in 5 patients of the Group 2. In 7 patients, ON was associated with a history of optic neuritis with 
underlying multiple sclerosis (MS). Thus, we are faced with ONs associated with glaucoma, ischemia and MS. Considering a fundamentally 
different approach to treatment of these diseases and relevance of their differential diagnosis, a comparative analysis of ganglion cell axon 
topography was carried out in 3 groups in the light of the medical condition (1 — glaucoma-associated lesions, 2 — ischemia-associated 
lesions, 3 — MS-associated lesions).
Results: the most pronounced RNFL alterations were observed in lower and temporal quadrants (GON patients); upper and nasal quadrants 
(ischemia patients); and in a temporal quadrant (MS patients). Retinal GCC lesions associated with GON and ischemia were asymmetric 
(superior defects in glaucoma patients vs. inferior defects in ischemia ones). MS-associated macular lesions were symmetrical and outstripped 
the RNFL alterations.
Conclusion: different patterns of peripapillary RNFL and macular GCC damages are caused by pathogenesis of primary neuronal damage. 
These differences can be used as differential diagnostic criteria for GON and non-GON conditions in routine clinical practice.
KEYWORDS: optical coherence tomography, peripapillary retinal nerve fiber layer, macular ganglion cell complex, glaucoma ischemic optic 
neuropathy, non-arterial ischemic opticopathy, retrobulbar neuritis, multiple sclerosis.
FOR CITATION: Zhukova S.I., Samsonov D.Yu., Yurieva T.N., Prozorova T.V. Optical coherence tomography in differential diagnosis of 
optic neuropathy of various genesis. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 2024;24(4):170–176 (in Russ.). DOI: 10.32364/2311-
7729-2024-24-4-2
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ОН с предшествующим острым безболезненным снижени-
ем зрения. У 7 пациентов (10 глаз) ОН была ассоциирована 
с перенесенным ретробульбарным невритом ЗН при рассе-
янном склерозе (РС). Таким образом, мы столкнулись с ОН, 
ассоциированной с  глаукомой, ишемией и  РС. С  учетом 
принципиально разного подхода к терапии этих заболева-
ний вопрос их дифференциальной диагностики остается 
актуальным.

На следующем этапе работы был проведен сравнитель-
ный анализ ОКТ-паттерна толщины перипапиллярного СНВ 
и макулярного ГК в трех группах с учетом нозологии: по-
ражения, ассоциированные с  глаукомой (1 — глаукомный 
паттерн), с ишемией (2 — ишемический паттерн, с РС (3 — 
нейродегенеративный паттерн).

Показатели толщины СНВ анализировались в  четырех 
квадрантах (верх, низ, нос, висок). При анализе ГК сравни-
вались показатели верхней и нижней полусфер.

Статистический анализ проводился с  использованием 
программы StatTech v. 3.1.6 (ООО «Статтех», Россия). Ко-
личественные показатели оценивались на предмет соответ-
ствия нормальному распределению. Количественные пока-
затели, имеющие нормальное распределение, описывались 
с помощью средней арифметической величины (M) и стан-
дартного отклонения (SD). В случае отсутствия нормально-
го распределения количественные данные описывались с по-
мощью медианы (Me) и межквартильного диапазона (IQR). 
Сравнение двух групп по количественному показателю, име-
ющему нормальное распределение, при условии равенства 
дисперсий выполнялось с помощью t-критерия Стьюдента, 
при  неравных дисперсиях — с помощью t-критерия Уэл-
ча. Сравнение трех групп по количественному показателю, 
имеющему нормальное распределение, выполнялось с  по-
мощью однофакторного дисперсионного анализа, апостери-
орные сравнения проводились с помощью критерия Тьюки 
(при условии равенства дисперсий). Сравнение двух групп 
по  количественному показателю, распределение которо-
го отличалось от  нормального, выполнялось с  помощью 
U-критерия Манна — Уитни. Сравнение трех групп по  ко-
личественному показателю, распределение которого отли-
чалось от нормального, выполнялось с помощью критерия 
Краскела — Уоллиса, апостериорные сравнения — с помо-
щью критерия Данна с поправкой Холма.

Результаты исследования
При сравнении показателей двух групп достоверных раз-

личий показателя средней толщины СНВ и ГК между груп-
пами с ГОН и не-ГОН не выявлено. Вместе с тем размер ДЗН 
и  вертикальный размер экскавации в  группе пациентов 
с ГОН были существенно больше (см. таблицу).

Результаты анализа в  группах пациентов с  ГОН, ише-
мией и  нейродегенерацией продемонстрировали различ-
ную топографию дефектов перипапиллярного СНВ и  ма-
кулярного ГК. Изменения толщины СНВ у  пациентов 
с глаукомой были выявлены в нижнем и темпоральном сег-
ментах, у пациентов с ишемией — в верхнем и назальном, 
у пациентов с РС — в темпоральном сегменте (рис. 1).

Повреждения ГК у  пациентов с  глаукомой и  ишемией, 
как  и повреждения СНВ сетчатки, были асимметричны-
ми (рис. 2–4). При глаукоме дефекты ГК преимуществен-
но были локализованы в нижнем секторе, а при ишемии — 
в верхнем. Различными были площадь и форма дефектов. 
Площадь ишемических поражений перипапиллярного СНВ 

сетчатки была значительно больше, занимая практически 
весь квадрант (см. рис. 3A, 4A).

Дефекты ГК при  глаукоме были аркуатные, связан-
ные с  перипапиллярными дефектами СНВ (см. рис. 3B). 
При ишемии дефекты были горизонтально ориентированы 
(см. рис. 4B).

В  группе пациентов с  РС выявлены диффузные сим-
метричные повреждения ГК (верхний и нижний сегменты 
по толщине были близкими по значению) (рис. 5). Струк-
турные изменения сетчатки были выявлены как на глазах 
с  перенесенным ретробульбарным невритом, так и  без 
него. Вовлечение в патологический процесс папиллома-
кулярного пучка является причиной снижения централь-
ного зрения.

Следует отметить, что  площадь макулярной атрофии 
коррелировала с  глубиной периметрических дефектов  
(см. рис. 3В, 4В, 5В) и у пациентов с РС была наибольшей.

Обсуждение
Характерным паттерном повреждения СНВ и  ГК сет-

чатки для  ГОН являются асимметричные парацентраль-
ные макулярные дефекты ГК, связанные с дугообразными 
дефектами перипапиллярного СНВ, и  периметрические 
дефекты. Повреждение аксонов ГК при  глаукоме иници-
ализировано в ГЗН, прежде всего механической компрес-
сией при колебании внутриглазного давления. Это может 
привести к  прямому ретроградному повреждению аксо-
нов ГК сетчатки [11].

Таблица. Демографическая и клиническая характеристи-
ка групп
Table. Demographic and clinical groups’ characteristics 

Параметр
Parameter 

ГОН
GON

Не-ГОН
Non-GON

Количество пациентов (глаз)
Number of patients (eyes)

19 (19) 12 (15)

Пол, муж./жен. / Sex, M/F 8/11 3/9

Возраст, годы / Age, years 55,63±7,65 47,62±9,12*

МКОЗ / BCVA 0,87±0,14 0,74±0,24

ПЗО / APA 24,36±0,63 24,21±1,07

Площадь ДЗН, мм2 / Optic disc area, mm2 2,29±0,42 1,96±0,46

Экскавация ДЗН:
Optic disc excavation:

по вертикали / vertically
по горизонтали / horizontally 

0,57±0,1
0,49±0,12

0,42±0,16*

0,48±0,14

Средний показатель толщины перипа-
пиллярного СНВ сетчатки, мкм / Average 
thickness of the peripapillary RNFL, μm

83,95±13,79 92,69±21,54

Средний показатель толщины макуляр-
ного ГК сетчатки, мкм
Average thickness of the macular GCC, μm

84±8,88 82,19±13,01

Примечание. *p≤001; МКОЗ — максимальная корригированная острота 
зрения.

Note. *p≤001; BCVA, best corrected visual acuity; APA, anterior posterior axis; 
here and below: GON, glaucoma optic neuropathy; non-GON, non-glaucoma 
optic neuropathy; RNFL, retinal nerve fiber layer; GCC, ganglion cells complex.
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Височная половина верхнего и  нижнего квадран-
тов ГЗН — наиболее уязвимые зоны потери перипапилляр-
ного СНВ [11]. При  прогрессировании глаукомы площадь 
дефектов увеличивается. Тем не менее папилломакулярный 
пучок и высокое центральное зрение у больных глаукомой 
сохраняются до поздних стадий заболевания. Нижняя ма-

кулярная зона, связанная с дугообразными дефектами пе-
рипапиллярных нервных волокон, более уязвима, поэтому 
в поздней стадии заболевания часто наблюдается асимме-
тричное сохранение макулы.

Неартериитная передняя ишемическая ОН — вторая 
по распространенности ОН после ГОН среди людей сред-
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Рис. 1. Изменение толщины перипапиллярного СНВ сетчатки (мкм) у пациентов с глаукомой, ишемией и нейродегенера-
цией; Me, IQR
Fig. 1. Altered peripapillary RNFL thickness (μm) in patients with glaucoma, ischemia and neurodegeneration; Me, IQR
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Рис. 2. Изменение толщины макулярного ГК (мкм) у пациентов с глаукомой, ишемией и нейродегенерацией; Me, IQR
Fig. 2. Altered thickness of the macular GCC (μm) in patients with glaucoma, ischemia and neurodegeneration; Me, IQR
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Рис. 3. Пациент К., 56 лет, с ПОУГ.  
А — паттерн повреждения СНВ сетчатки, В — паттерн повреждения ГК, С — периметрические дефекты, шкала серого

Fig. 3. Patient K., 56 years old, primary open-angle glaucoma.  
A — RNFL damage pattern, B — GCC damage pattern, C — perimeter defects, grey scale

Рис. 4. Пациент В., 55 лет, с хронической неартериальной ишемической нейрооптикопатией (безболезненное острое 
снижение зрения 11 лет назад).  
А — паттерн повреждения СНВ сетчатки, В — паттерн повреждения ГК, С — периметрические дефекты

Fig. 4. Patient V., 55 years old, chronic non-arterial ischemic optic neuropathy (a history of painless acute decrement in visual 
acuity 11 years ago).  
A — RNFL damage pattern, B — GCC damage pattern, C — perimeter defects

Рис. 5. Пациентка Р., 48 лет, с ретробульбарным невритом, ассоциированным с РС.  
А — паттерн повреждения СНВ сетчатки, В — паттерн повреждения ГК, С — периметрические дефекты

Fig. 5. Patient R., 48 years old, retrobulbar neuritis associated with multiple sclerosis.  
A — RNFL damage pattern, B — GCC damage pattern, C — perimeter defects
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него и  старшего возраста [12], вызвана гипоперфузией 
в задних коротких цилиарных артериях, которые снабжают 
кровью ГЗН [13, 14].

Патогенез заболевания до  конца не  известен. Тем 
не  менее анатомическая предрасположенность, узкий 
склеральный канал, друзы ДЗН, системная гипертен-
зия, сахарный диабет, сердечно-сосудистые заболева-
ния, гиперхолестеринемия являются факторами риска 
ишемической ОН. Ишемическое повреждение ГЗН за-
пускает порочный круг нарастающей ишемии. Гипоксия 
аксонов ганглиозных клеток блокирует аксоплазматиче-
ский ток, приводит к  отеку ГЗН. Диагностика ишемиче-
ской ОН в острой фазе при безболезненной потере зрения 
в течение нескольких часов или дней, отеке ДЗН не вызы-
вают затруднений. В  хронической стадии дифференци-
ровать ишемическую ОН от  глаукомной бывает сложно, 
поскольку картина повреждения СНВ и  дефектов поля 
зрения может быть сходной.

Важность дифференциальной диагностики ГОН и  не-
артериитной ишемической нейрооптикопатии обуслов-
лена различными прогнозом и подходами к лечению. Эф-
фективные методы терапии ишемической нейропатии 
отсутствуют. Лечение сводится к  устранению сосудистых 
факторов риска для предотвращения возникновения забо-
левания на парном глазу [15, 16], поэтому правильная ди-
агностика позволит предотвратить назначение гипотензив-
ной терапии при  ошибочном определении ишемической 
ОН как глаукомы.

Подобно глаукоме, ишемические изменения приводят 
к потере ганглиозных клеток и повреждению СНВ в верхнем 
и нижнем квадрантах. Однако, в отличие от ГОН, при ише-
мии повреждения СНВ в верхнем и нижнем квадрантах бо-
лее диффузные (от височного до носового края). Дефекты 
СНВ в верхнем квадранте формируются чаще.

Различные паттерны повреждения СНВ и  ГК отража-
ют различные паттерны первичного повреждения нейро-
нов и указывают на различные механизмы сосудистых на-
рушений в каждом состоянии.

При ГОН изменения в виде дугообразных дефектов со-
гласуются с  топографией нервных волокон сетчатки [17]. 
В свою очередь, при ишемической ОН изменения обуслов-
лены строением артериального сосудистого круга Цинна — 
Галлера, который образован дистальными ветвями задних 
коротких цилиарных артерий и состоит из нижней и верх-
ней половин [2, 18].

Патологические механизмы, лежащие в  основе по-
вреждения СНВ и ГК сетчатки у пациентов с РС как с пред-
шествующим оптическим невритом, так и без него, до сих 
пор остаются дискутабельными. Тем не  менее признано, 
что прогрессирующие структурные изменения обусловле-
ны нейродегенерацией, а не воспалением [19]. Существу-
ет корреляция между параметрами ОКТ и  клиникой РС. 
Истончение СНВ и  ГК сетчатки, связанные с  ОН при  РС, 
коррелирует не только с остротой зрения, скоростью про-
грессирования заболевания, но  и с поражением серого 
вещества головного мозга [12, 20]. Поэтому ОКТ может 
использоваться для  мониторинга заболевания, потен-
циально снижая потребность в  частых МРТ. Анализ тол-
щины ГК является более чувствительным и  надежным 
показателем ретробульбарного нейроаксонального по-
вреждения при РС [12].

Височный квадрант СНВ более чувствителен к повреж-
дению (см. рис. 5). Более низкие значения СНВ коррелиру-

ют с  поражением папилломакулярного пучка, снижением 
остроты зрения, контрастной чувствительности, чувстви-
тельности поля зрения и цветового зрения [21].

Заключение
Проведенный анализ позволил выявить дифферен- 

циально-диагностические критерии ОКТ-паттернов повреж-
дений перипапиллярного СНВ и  макулярного ГК при  раз-
личных ОН. Характерными для  глаукомного паттерна 
повреждений являются: клиновидные дефекты СНВ в верх-
не- и нижнетемпоральных областях ДЗН (чаще в  нижне-
темпоральном), аркуатные дефекты ГК в верхней и нижней 
полусферах (чаще в  нижней), по  краю макулы, связанные 
с дефектами СНВ. Папилломакулярный пучок на ранних ста-
диях заболевания остается интактным. Для  ишемического 
паттерна характерны: диффузное повреждение СНВ в верх-
нем и нижнем квадрантах (чаще в верхнем), горизонтально 
ориентированные диффузные дефекты ГК (чаще верхней по-
лусферы). При обширных поражениях возможно поврежде-
ние папилломакулярного пучка, сопровождающееся выра-
женным снижением остроты зрения.

Признаками нейродегенеративного паттерна являются: 
преимущественное повреждение темпоральных нервных 
волокон, диффузное повреждение ГК в верхней и нижней 
полусферах с  вовлечением в  патологический процесс па-
пилломакулярного пучка и  снижением центрального зре-
ния. Изменения ГК всегда опережают изменения СНВ.

Характерная картина повреждения СНВ и  ГК при  ОН 
позволяет облегчить понимание различных патологиче-
ских механизмов повреждения и  дифференцировать ран-
ние глаукомные изменения от других ОН. Высокая повто-
ряемость и воспроизводимость объективных биомаркеров 
сетчатки, простота визуализации объясняют преимущества 
и перспективность использования ОКТ в неврологической 
практике. OКT не  является единственным инструмен-
том для  диагностики неврологических заболеваниий, тем 
не  менее может успешно использоваться в  комплексной 
диагностике, часто заменяя дорогостоящие инвазивные ис-
следования, и  позволит уменьшить финансовую нагрузку 
на пациентов, с одной стороны, и снизить расходы на здра-
воохранение — с другой.
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Двухэтапное хирургическое лечение катаракты с дефектом 
связочного аппарата хрусталика и некомпенсированной 
глаукомой

Е.А. Ивачёв1,2, С.А. Кочергин3

1ФГБОУ ВО «ПГУ», Пенза, Российская Федерация
2ЧУЗ «КБ «РЖД-Медицина» г. Пенза», Пенза, Российская Федерация
3ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, Москва, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: улучшить гипотензивный эффект синустрабекулэктомии у пациентов с некомпенсированной глаукомой и неста-
бильностью связочного аппарата хрусталика за счет предотвращения интраоперационного пролапса стекловидного тела (СТ).
Материал и методы: все пациенты были разделены на 3 группы: в 1-й группе (n=24) первым этапом проводилась синустрабекулэк-
томия, вторым — факоэмульсификация с имплантацией интраокулярной линзы (ИОЛ); во 2-й группе (n=29) – первоначально ленсэк-
томия, затем — синустрабекулэктомия; в 3-й группе (n=39) – сначала ленсэктомия, затем — синустрабекулэктомия по предложенной 
методике. Начальные этапы синустрабекулэктомии проводились по  стандартной схеме. После выкраивания глубокого склерально-
го лоскута без прободения в переднюю камеру, через уже сформированный роговичный парацентез во время факоэмульсификации 
при помощи канюли вводили когезивный вискоэластик под радужку в область задней камеры в проекции будущей колобомы и фисту-
лы, далее удаляли внутренний склеральный лоскут со вскрытием передней камеры, в фистулу вставляли радужку, затем формировали 
колобому; часть вискоэластика эвакуировали через фистулу без выпадения СТ. Отдавливая вискоэластиком СТ в витреальную полость, 
проводили профилактику пролапса СТ в сформированную фистулу. Накладывали узловые швы на склеру и конъюнктиву. Срок наблю-
дения после операции составил 24 мес.
Результаты исследования: у пациентов 1-й группы максимальная корригированная острота зрения (МКОЗ) улучшилась с 0,31±0,1 
до 0,41±0,05, ВГД снизилось с 25,3±1,1 до 19,3±0,9 мм рт. ст. Осложнения: интраоперационная офтальмогипертензия — у 3 (12,5%) 
пациентов, пролапс СТ при синустрабекулэктомии — у 8 (33,3%), гифема — у 5 (20,8%), цилиохориоидальная отслойка (ЦХО) — у 4 
(16,7%), сублюксация ИОЛ — у 3 (12,5%). У пациентов 2-й группы МКОЗ улучшилась с 0,29±0,07 до 0,34±0,07, ВГД снизилось с 26,8±1,6 
до 18,7±0,4 мм рт. ст. Осложнения: интраоперационная офтальмогипертензия — у 1 (3,4%) пациента, пролапс СТ при синустрабекулэк-
томии — у 3 (10,3%), гифема — у 8 (27,6%), ЦХО — у 6 (20,7%), сублюксация ИОЛ — у 2 (6,9%). У пациентов 3-й группы МКОЗ улучшилась 
с 0,34±0,09 до 0,41±0,08, ВГД снизилось с 25,9±1,3 до 18,3±0,7 мм рт. ст. Осложнения: интраоперационная офтальмогипертензия — 
у 1 (2,6%) пациента, пролапс СТ при  синустрабекулэктомии — 0, гифема — у 7 (17,9%), ЦХО — у 6 (15,4%), сублюксация ИОЛ —  
у 1 (2,6%).
Заключение: использование предложенной методики отдавливания СТ вискоэластиком в зоне отсутствия цинновых связок во время 
синустрабекулэктомии снизило риск пролапса СТ, уменьшило количество осложнений и улучшило гипотензивный эффект.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, катаракта, факоэмульсификация, синустрабекулэктомия, интраокулярная линза, внутриглазное дав-
ление.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Ивачёв Е.А., Кочергин С.А. Двухэтапное хирургическое лечение катаракты с  дефектом связочного ап-
парата хрусталика и некомпенсированной глаукомой. Клиническая офтальмология. 2024;24(4):177–184. DOI: 10.32364/2311-
7729-2024-24-4-3

Two-stage surgical treatment of cataracts with weakness of the 
lenticular zonular apparatus and uncompensated glaucoma
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ABSTRACT
Aim: to improve the hypotensive effect of trabeculectomy in patients with uncompensated glaucoma and weak lenticular zonular apparatus by 
preventing intraoperative vitreous body (VB) prolapse.
Patients and Methods: all the patients were divided into 3 groups: Group 1 (n=24) - the first stage was trabeculectomy, the second one 
represented phacoemulsification with an intraocular lens (IOL) implantation; Group 2 (n=29) initially underwent lensectomy followed by 
trabeculectomy; Group 3 (n=39) experienced lensectomy and, then, trabeculectomy as per the proposed technique. Initial stages of 
trabeculectomy were performed according to the conventional procedure. After cutting out a deep scleral flap without penetration into the 
anterior chamber, a cohesive viscoelastic was injected using a cannula under the iris through corneal paracentesis already formed during 
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Введение
В практике офтальмолога осложненная катаракта и гла-

укома являются распространенным сочетанием заболе-
ваний, частота которого составляет от 14,6 до 76% [1–3]. 
У таких пациентов дефект связочного аппарата хрусталика 
наблюдается в 34–43% случаев [4–7]. Анализ литературы 
показывает высокую встречаемость глаукомы у пациентов 
при  факоэмульсификации хрусталика с частичной несо-
стоятельностью связочного аппарата — в 30 из 86 случаев 
[8]. При  выраженной нестабильности капсульного мешка 
обычно проводится его удаление с дальнейшим подшива-
нием интраокулярной линзы (ИОЛ) или фиксацией в перед-
ней камере [9].

Таким образом, экстракция катаракты у  пациентов 
с  нестабильностью связочного аппарата хрусталика и  не-
компенсированной глаукомой имеет сложности, которые 
необходимо учитывать при выборе хирургической тактики.

Для  снижения риска интраоперационных осложнений 
и  более комфортного удаления хрусталика при  слабости 
цинновых связок в  процессе факоаспирации в  14,7% слу-
чаев используют крючкообразные ирисретракторы [4]. 
Для  стабилизации и  расправления капсульного мешка, 
предупреждения его коллапса, а  также предотвращения 
выхода стекловидного тела (СТ) в переднюю камеру в 27–
100% случаев интракапсулярно имплантируют капсульное 
кольцо [4, 10–12].

Хирургия глаукомы у  пациентов со слабостью связоч-
ного аппарата хрусталика также имеет свои нюансы, кото-
рые требуют особого внимания.

В зарубежной литературе встречаются единичные рабо-
ты, которые освещают проблему антиглаукомной хирургии 
в глазах с нестабильностью цинновых связок. Так, V.W.K. Ng 
et al. [13] демонстрируют выпячивание радужки в фисту-
лу трабекулярного аппарата, в  связи с  чем формируется 
сквозная колобома радужки. Данная манипуляция прово-
цирует пролапс СТ через колобому радужки в фистулу тра-
бекулы. Далее образуется грыжа СТ в  интрасклеральном 
ложе с выходом через поверхностный склеральный лоскут. 
Авторы работы объясняют пролапс СТ в колобому радуж-
ки и  фистулу трабекулы дефектом связочного аппарата 
хрусталика в  указанном месте. Это выпадение СТ в  по-
следующем снизило гипотензивный эффект операции из-
за частичной блокировки сформированных путей оттока 
внутриглазной жидкости.

В  большинстве случаев подвывих хрусталика диа
гностируется на  дооперационном этапе. Учитывая это, 
во  время операции можно предотвратить пролапс СТ 
в операционную фистулу. Нами предложена методика, ко-
торая позволяет стабилизировать положение СТ в области 
дефекта цинновых связок хрусталика.

Цель исследования: улучшить гипотензивный эффект 
синустрабекулэктомии у  пациентов с  некомпенсирован-
ной глаукомой и  нестабильностью связочного аппарата 
хрусталика за  счет предотвращения интраоперационного 
пролапса СТ.

Материал и методы
В  исследование было включено 92 пациента с  соче-

танной патологией — некомпенсированной глаукомой 
и  катарактой, осложненной нестабильностью связоч-
ного аппарата (информированное согласие от  пациен-
тов было получено, исследование одобрено локальным 
этическим комитетом (протокол № 25 от 17.06.2024). 
Количество женщин составило 33,7% (n=31), мужчин — 
66,3% (n=61).

Все пациенты были разделены на 3 группы в зависимо-
сти от применявшихся методов лечения (табл. 1):

	� 1-я группа (n=24) — первым этапом проводилась си-
нустрабекулэктомия, вторым этапом — факоэмульсифика-
ция с имплантацией ИОЛ;

	� 2-я группа (n=29) — первоначально сделана ленс
эктомия с  имплантацией ИОЛ, затем — синустрабекулэк-
томия;

	� 3-я группа (n=39) — первым этапом выполнена фа-
коэмульсификация с имплантацией ИОЛ, вторым — синус
трабекулэктомия по предложенной нами методике [14].

Пациенты всех групп имели 1-ю степень подвыви-
ха хрусталика по  классификации дислокаций хрусталика  
Н.П. Паштаева (1986). При биомикроскопии визуализиро-
вались иридо-факодонез, псевдоэксфолиации, уменьше-
ние или увеличение глубины передней камеры. Критерием 
исключения больных являлся подвывих хрусталика с  су-
блюксацией или полной его люксацией.

Пациентам 1-й группы первым этапом проведена 
синустрабекулэктомия по  стандартной методике; через 
1 мес. выполнена ленсэктомия с  имплантацией капсуль-
ного кольца и ИОЛ. В 16 (66,7%) наблюдениях из 24 была 

phacoemulsification into the area of the posterior chamber in the projection of the future coloboma and fistula; then, the internal scleral flap 
was removed with the opening of the anterior chamber, the iris was inserted into the fistula, after that, the coloboma was formed; a part of 
viscoelastic was evacuated through the fistula without VB prolapse. By pushing the VB into the vitreal cavity with viscoelastic, the VB prolapse 
into the formed fistula was prevented. Interrupted sutures were placed on the sclera and conjunctiva. The postoperative follow-up was 24 
months.
Results: аs for the Group 1, the best corrected visual acuity (BCVA) improved from 0.31±0.1 to 0.41±0.05, and IOP decreased from 25.3±1.1 to 
19.3±0.9 mmHg. Complications: intraoperative ocular hypertension — 3 (12.5%), VB prolapse during trabeculectomy — 8 (33.3%), hyphema — 
5 (20.8%), ciliochoroidal detachment (CCD) — 4 (16.7%), IOL subluxation — 3 (12.5%). In the Group 2, BCVA improved from 0.29±0.07 to 
0.34±0.07, and IOP decreased from 26.8±1.6 to 18.7±0.4 mmHg. Complications: intraoperative ocular hypertension — 1 (3.4%), VB prolapse 
during trabeculectomy — 3 (10.3%), hyphema — 8 (27.6%), CCD — 6 (20.7%), IOL subluxation — 2 (6.9%). In the Group 3, BCVA improved from 
0.34±0.09 to 0.41±0.08, and IOP decreased from 25.9±1.3 to 18.3±0.7 mmHg. Complications: intraoperative ocular hypertension — 1 (2.6%), 
VB prolapse during trabeculectomy — 0, hyphema — 7 (17.9%), CCD — 6 (15.4%), IOL subluxation — 1 (2.6%).
Conclusion: the proposed technique of VB pressing with viscoelastic in the area of absence of the zonules of Zinn during trabeculectomy 
reduced VB prolapse risk, decreased a number of complications and improved the hypotensive effect.
KEYWORDS: glaucoma, cataract, phacoemulsification, trabeculectomy, intraocular lens, intraocular pressure.
FOR CITATION: Ivachev E.A., Kochergin S.A. Two-stage surgical treatment of cataracts with weakness of the lenticular zonular apparatus 
and uncompensated glaucoma. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 2024;24(4):177–184 (in Russ.). DOI: 10.32364/2311-7729-
2024-24-4-3
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имплантирована Akreos Adapt AO (Bausch&Lomb, США), 
в 8 (33,3%) — Acryfold 601 (Appasamy ocular devices LTD, 
Индия).

Пациентам 2-й группы первым этапом проведе-
на факоэмульсификация с  имплантацией капсульно-
го кольца и  ИОЛ, через  2 нед. выполнена синустрабе-
кулэктомия по  стандартной методике. Двадцати (69%) 
больным из  29 была имплантирована Akreos Adapt AO 
(Bausch&Lomb, США), 9 (31%) — Acryfold 601 (Appasamy 
ocular devices LTD, Индия).

Пациентам 3-й группы первым этапом проведена фа-
коэмульсификация с  имплантацией капсульного коль-
ца и  ИОЛ, через  2 нед. выполнена синустрабекулэктомия 
по  предложенной методике. В  24 (61,5%) из 39 случа-
ев была имплантирована Akreos Adapt AO (Bausch&Lomb, 
США) и в  15 (38,5%) — Acryfold 601 (Appasamy ocular 
devices LTD, Индия).

Для  расправления сводов капсульного мешка, а  также 
для  его стабилизации во  время факоэмульсификации па-
циентам всех групп до установления ИОЛ имплантировали 
капсульное кольцо диаметром 12 мм (рис. 1, 2).

Техника модифицированной операции 
синустрабекулэктомии

Начальные этапы синустрабекулэктомии проводятся 
по  стандартной схеме: разрезается конъюнктива, фор-
мируется поверхностный склеральный лоскут на 1/3 глу-
бины склеры основанием к  лимбу (рис. 3А), затем вы-
краивается глубокий склеральный лоскут до  момента 
прободения в  переднюю камеру (рис. 3В). При  помо-
щи канюли через  уже сформированный роговичный 
парацентез во  время экстракции катаракты вводится 
когезивный вискоэластический препарат под  радуж-
ку в  область задней камеры в  проекции будущей ко-
лобомы и  фистулы (рис. 3С, 4). Удаляется внутренний 
склеральный лоскут со вскрытием передней камеры, 
в  фистулу вставляется радужка (рис. 3D). Затем фор-
мируется колобома радужки, часть вискоэластика эва-
куируется через фистулу без выпадения СТ (рис. 3Е, 5).  
При  отдавливании вискоэластиком СТ в  витреальную 

Таблица 1. Результаты обследования пациентов всех групп до операции
Table 1. Results of preoperative examination of patients of all groups

Параметр / Parameter 1-я группа / Group 1 (n=24) 2-я группа / Group 2 (n=29) 3-я группа / Group 3 (n=39)

ВГД, мм рт. ст. / IOP, mm Hg, M±σ 25,3±1,1 26,8±1,6 25,9±1,3

НКОЗ / UCVA, M±σ 0,17±0,12 0,21±0,09 0,23±0,08

МКОЗ / BCVA, M±σ 0,31±0,1 0,29±0,07 0,34±0,09

Кератопахиметрия, мкм
Keratopachymetry, μm, Me (min–max)

563 
(487–614)

554 
(497–598)

549 
(489–586)

Стадия глаукомы: / Stage of glaucoma, n (%):
развитая / moderate
далеко зашедшая / advanced

5 (20,8)
19 (79,2)

2 (6,9)
27 (93,1)

6 (15,4)
33 (84,6)

LOCS III, n (%):
NC 1–3
NC 4–5
NC 6

3 (12,5)
19 (79,2)
2 (8,3)

6 (20,7)
22 (75,9)
1 (3,4)

5 (12,8)
31 (79,5)
3 (7,7)

Примечание. ВГД — внутриглазное давление, НКОЗ — некорригированная острота зрения, МКОЗ — максимальная корригированная острота зрения, 
LOCS III — The Lens Opacities Classification System III.

Note. IOP — intraocular pressure, UCVA — uncorrected visual acuity, BCVA — best corrected visual acuity, LOCS III — The Lens Opacities Classification System III. 

Рис. 1. Имплантация капсульного кольца в капсульный 
мешок
Fig. 1. Implantation of a capsule ring into a capsule bag

Рис. 2. Завершающий этап факоэмульсификации: 
капсульное кольцо и ИОЛ в капсульном мешке
Fig. 2. The final stage of phacoemulsification — a capsule 
ring and an intraocular lens in a capsular bag
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Рис. 3. Техника предложенной синустрабекулэктомии.
А — формирование поверхностного склерального лоскута; В — выкраивание глубокого лоскута склеры до вскрытия передней камеры; С — введение 
вискоэластика через парацентез роговицы под радужку в область задней камеры в проекции будущей колобомы и фистулы; D — удаление внутреннего 
склерального лоскута со вскрытием передней камеры, вставление радужки в фистулу; Е — формирование колобомы; часть вискоэластика эвакуируется 
из задней камеры (стрелкой указано капсульное кольцо внутри капсульного мешка); F — на склеральный лоскут и конъюнктиву наложены узловые швы 
10/0 (в просвете колобомы стрелкой указано капсульное кольцо, расположенное интракапсулярно)

Fig. 3. Proposed trabeculectomy technique.
A — a superficial scleral flap formation; B — cutting out a deep scleral flap before opening the anterior chamber; C — viscoelastic introduction through corneal 
paracentesis under the iris into the area of the posterior chamber in the projection of the future coloboma and fistula; D — the internal scleral flap removal with opening 
of the anterior chamber, the iris insertion into the fistula; E — coloboma formation; part of the viscoelastic is evacuated from the posterior chamber (the arrow indicates 
the capsule ring inside the capsular bag); F — 10/0 Interrupted sutures are applied on the scleral flap and conjunctiva (the arrow indicates the capsule ring located 
intracapsularly in the lumen of the coloboma)

Рис. 4. Стекловидное тело, отдавленное вискоэластиком 
в витреальную полость
Здесь и далее: В — вискоэластик, Р — радужка, СТ — стекловидное тело, 
ИОЛ — интраокулярная линза

Fig. 4. Vitreous body pressed by viscoelastic into the vitreous 
cavity
Here and below: V — viscoelastic, I — iris, VB — vitreous body, IOL — 
intraocular lens

Рис. 5. Эвакуируемая часть вискоэластика в фистулу 
склеры без выпадения СТ после формирования коло-
бомы  
Fig. 5. The part of the viscoelastic evacuated into the 
scleral fistula without VB prolapse after the coloboma 
formation
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полость проводится профилактика пролапса СТ в сфор-
мированную фистулу. Поверхностный склеральный ло-
скут укладывается в  склеральное ложе. Накладываются 
узловые швы на склеру и конъюнктиву (рис. 3F). Прово-
дится гидратация парацентеза роговицы. Длительность 
наблюдения составила 24 мес.

Для  количественных признаков уровня ВГД и  остроты 
зрения статистическая обработка проводилась при  по-
мощи программы Statistica 10 для Windows. Если распре-
деление соответствовало нормальному, то  данные были 
представлены в виде М±σ и применялись параметрические 
критерии, в противном случае — в виде медианы и мини-
мального и максимального значений, применялись непара-
метрические критерии.

Результаты и обсуждение
По  статистическим данным отделения, на  базе кото-

рого выполнялось исследование, сочетание катаракты 
с нестабильностью связочного аппарата хрусталика и не-
компенсированной глаукомой наблюдалось в 57% случа-
ев. При  выполнении синустрабекулэктомии у  пациентов 
данной категории было выявлено отсутствие цинновых 
связок в просвете базальной колобомы в проекции фисту-
лы (рис. 6). При повреждении передней гиалоидной мем-
браны СТ возникает риск пролапса СТ в сформированную 
фистулу (рис. 7). Это может повлечь за собой выпадение 
капсульного мешка с радужкой.

На  рисунке 8 представлен клинический случай синус
трабекулэктомии на глазу с артифакией и несостоятельно-
стью связочного аппарата капсульного мешка, в  котором 
после формирования базальной колобомы произошло 
выпадение СТ с экватором фиброзированного капсульно-
го мешка и радужкой.

У пациентов всех групп на этапе факоэмульсификации 
с  имплантацией ИОЛ встречалось интраоперационное 
осложнение в  виде офтальмогипертензии (табл. 2). По-
вышение ВГД явилось результатом синдрома девиации 

инфузионных потоков, при котором происходило умень-
шение глубины передней камеры за счет скопления жид-
кости в  ретролентальном пространстве и  гидратации СТ 
[15]. Данный механизм возникает при слабости связочно-
го аппарата хрусталика, а также при удлинении процесса 
экстракции хрусталика с пролонгацией интраоперацион-
ной ирригации инфузионного раствора [16–18]. В нашем 
исследовании офтальмогипертензия наблюдалась в 12,5% 
случаев у пациентов 1-й группы, в 3,4% — 2-й и в 2,6% — 
3-й (см. табл. 2). Во  всех случаях повышение интраопе-
рационного ВГД возникало до  имплантации ИОЛ, поэто-
му для снижения ВГД требовалось проведение частичной 
витрэктомии, после чего капсульное кольцо и  ИОЛ им-
плантировались в наполненный вискоэластиком капсуль-
ный мешок.

На этапе синустрабекулэктомии у пациентов встречался 
пролапс СТ через базальную колобому и фистулу склеры. 
Самая высокая частота данного осложнения была у паци-
ентов 1-й группы — 33,3% (см. табл. 2). Причиной явилось 

Рис. 6. Отсутствие цинновых связок капсульного мешка в 
проекции базальной колобомы
Fig. 6. In the projection of the basal coloboma, absence of the 
zonules of Zinn of the capsular bag is noted

Рис. 8. Пролапс СТ с выпадением экватора капсульно-
го мешка и радужкой в сформированную фистулу при 
синустрабекулэктомии
Fig. 8. VB prolapse associated with the capsular bag 
equator and the iris penetration into the formed fistula during 
trabeculectomy

Рис. 7. Пролапс СТ: А — пролапс радужки с грыжей СТ; 
В — выпадение СТ в сформированную фистулу 
ПСТ — пролапс СТ

Fig. 7. Vitreous body prolapse: A — iris prolapse with VB 
hernia; B — VB prolapse into a formed fistula
VBP — vitreous body prolapse
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первоочередное проведение синустрабекулэктомии, а  за-
тем факоэмульсификации с  имплантацией капсульного 
кольца и  ИОЛ. Растяжение кольцом экватора капсульно-
го мешка приближает его к  цилиарному телу, тем самым 
уменьшая просвет дефекта цинновых связок, через  кото-
рую происходит пролапс СТ. Наличие капсульного коль-
ца уменьшает риск вставления грыжи СТ в  базальную 
колобому и  сформированную фистулу. Это подтвержда-
ется уменьшением частоты пролапса СТ при  синустрабе-
кулэктомии у пациентов 2-й группы до 10,3% (см. табл. 2). 
Данным больным первым этапом проведена факоэмуль-
сификация с  имплантацией капсульного кольца и  ИОЛ. 
Растяжение мешка капсульным кольцом позволило умень-
шить риск грыжи СТ в колобому и фистулу на 20%.

Анализируя два интраоперационных осложнения (оф-
тальмогипертензия при факоэмульсификации и пролапс 
СТ при синустрабекулэктомии) у пациентов 1-й группы, 
отметили, что  относительно высокий процент офталь-
могипертензии при  факоэмульсификации (12,5%) на-
блюдался у  больных с  предшествующим пролапсом СТ 

при  синустрабекулэктомии. Это объясняется изменени-
ем витреолентикулярного интерфейса за счет смещения 
СТ в область фистулы склеры после синустрабекулэкто-
мии. Любое нарушение структуры СТ может приводить 
к  синдрому девиации инфузионных потоков с  повыше-
нием ВГД [19].

У пациентов 3-й группы повышение ВГД в момент фа-
коэмульсификации составило 2,6% (см. табл. 2). Во время 
синустрабекулэктомии у больных данной группы проводи-
лось отдавливание СТ по предложенной методике, что по-
зволило полностью избежать развития пролапса СТ.

В  раннем послеоперационном периоде наблюдались 
незначительная гифема (1-я группа — у 5 (20,8%), 2-я груп-
па — у 8 (27,6%), 3-я группа — у 7 (17,9%)), которая лизи-
ровалась в течение 1 нед., и цилиохориоидальная отслойка 
(ЦХО) (1-я группа — у 4 (16,7%), 2-я группа — у 6 (20,7%), 
3-я группа — у 6 (15,4%)), которая потребовала проведе-
ния задней трепанации склеры (см. табл. 2). В отдаленном 
периоде у  пациентов всех групп наблюдались осложне-
ния, связанные с комплексом «ИОЛ — капсульный мешок»: 

Таблица 2. Частота интра- и послеоперационных осложнений в группах наблюдения
Table 2. Frequency of intra- and postoperative complications in observation groups

Параметр
Parameter 

1-я группа 
Group 1 (n=24)

2-я группа
Group 2 (n=29)

3-я группа
Group 3 (n=39)

Интраоперационные осложнения, n (%) / Intraoperative complications, n (%)

Офтальмогипертензия при ленсэктомии / Ocular hypertension during lensectomy 3 (12,5) 1 (3,4) 1 (2,6)

Пролапс СТ при синустрабекулэктомии / VB prolapse during trabeculectomy 8 (33,3) 3 (10,3) 0 

Послеоперационные осложнения (24 мес. наблюдения), n (%) / Postoperative complications (24-months follow-up), n (%)

Гифема после синустрабекулэктомии / Post-trabeculectomy hyphema 5 (20,8) 8 (27,6) 7 (17,9)

ЦХО после синустрабекулэктомии / Post-trabeculectomy ciliochoroidal detachment 4 (16,7) 6 (20,7) 6 (15,4)

Сублюксация ИОЛ / IOL subluxation 3 (12,5) 2 (6,9) 1 (2,6)

Фимоз капсулорексиса / Capsulorhexis phimosis 4 (16,7) 1 (3,4) 2 (5,1)

Таблица 3. Послеоперационная динамика ВГД и остроты зрения
Table 3. Postoperative course of IOP and visual acuity

Параметр
Parameter 

6 мес. / 6 months 12 мес. / 12 months 24 мес. / 24 months

1-я группа
Group 1 
(n=24)

2-я группа
Group 2 
(n=29)

3-я группа
Group 3 
(n=39)

1-я группа
Group 1 
(n=24)

2-я группа
Group 2 
(n=29)

3-я группа
Group 3 
(n=39)

1-я группа
Group 1 
(n=24)

2-я группа
Group 2 
(n=29)

3-я группа
Group 3 
(n=39)

ВГД / IOP, M±σ 18,6±0,8* 18,0±0,7* 17,9±0,9* 19,5±0,6* 18,9±0,5* 18,4±0,8* 19,3±0,9* 18,7±0,4* 18,3±0,7*

НКОЗ / UCVA, M±σ 0,41±0,06* 0,32±0,07* 0,38±0,06* 0,45±0,04* 0,31±0,05* 0,4±0,05* 0,39±0,08* 0,33±1,1* 0,39±0,09*

МКОЗ / BCVA, M±σ 0,43±0,08* 0,36±0,09* 0,44±0,06* 0,48+0,05* 0,38±0,04* 0,42±0,06* 0,41±0,05* 0,34±0,07* 0,41±0,08*

Пациенты на гипотензив-
ной терапии, n (%)
Antihypertensive therapy 
patients, n (%)

9 (37,5) 7 (24,1) 6 (15,4) 14 (58,3) 13 (44,8) 15 (38,5) 19 (79,2) 22 (75,9) 23 (59)

Повторная синустрабекулэкто-
мия, n (%)
Repeated trabeculectomy, n (%)

1 (4,2) 0 0 3 (12,5) 1 (3,4) 0 6 (25) 3 (10,3) 2 (5,1)

Примечание. * — р<0,05 в сравнении с дооперационными показателями. 

Note. * — p<0.05 in comparison with preoperative values.
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сублюксация ИОЛ и  фимоз капсулорексиса (см. табл. 2). 
При  сублюксации ИОЛ проводилась центрация линзы 
с подшиванием ее к радужке. При фимозе капсулорексиса 
проводилась YAG-лазерная капсулотомия путем нанесе-
ния радиальных насечек по краю рексиса [20].

Через  24 мес. после хирургических вмешательств ВГД 
у пациентов 1-й группы составило 19,3±0,9, 2-й группы — 
18,7±0,4, 3-й группы — 18,3±0,7 мм рт. ст. (табл. 3). Стоит 
отметить, что  за весь срок наблюдения у  больных иссле-
дуемых групп ВГД компенсировалось до «давления цели» 
с учетом стадии глаукомы и кератопахиметрии. Для этого 
пациентам 1-й группы потребовалось назначение гипо-
тензивной терапии (комбинации препаратов групп инги-
биторов карбоангидразы, β-адреноблокаторов, аналогов 
простагландина) в 79,2% случаев, 2-й группы — в 75,9%, 
3-й группы — в 59%. Повторная антиглаукомная операция 
проведена у  6 (25%) больных 1-й группы, у  3 (10,3%) — 
2-й группы, у 2 (5,1%) — 3-й группы.

Заключение
Использование предложенной методики отдавли-

вания СТ вискоэластиком в  зоне отсутствия цинновых 
связок во  время синустрабекулэктомии снизило риск 
пролапса СТ в  базальную мембрану и  фистулу. В  связи 
с  этим отсутствует блок сформированных путей оттока 
СТ и увеличивается гипотензивный эффект синустрабе-
кулэктомии. В течение 2 лет наблюдения за пациентами 
снижена частота послеоперационного применения гипо-
тензивных лекарственных средств до 59% случаев и по-
вторной антиглаукомной операции до 5,1% по сравнению 
с  пациентами 1-й группы (79,2 и  25% соответственно) 
и 2-й группы (75,9 и 10,3% соответственно). За счет ста-
билизации витреолентикулярного интерфейса у больных 
3-й группы снижается риск развития синдрома девиации 
инфузионных потоков, тем самым уменьшая частоту воз-
никновения офтальмогипертензии во  время ленсэкто-
мии до 2,6% по сравнению с пациентами 1-й и 2-й групп, 
где она составила 12,5 и 3,4% соответственно.

Данная относительно несложная методика может быть 
применена всеми достаточно опытными хирургами, что по-
зволит значительно снизить общее количество осложнений 
у пациентов этой категории.
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Неоваскулярная глаукома как осложнение протонной терапии 
увеальной меланомы

И.Е. Панова1,2,3, Е.М. Свистунова1, Н.А. Воробьев2,4, Е.В. Самкович1, Н.И. Мартынова4,  
А.А. Быховский1

1Санкт-Петербургский филиал ФГАУ «НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза»  
  им. акад. С.Н. Федорова» Минздрава России, Санкт-Петербург, Российская Федерация
2СПбГУ, Санкт-Петербург, Российская Федерация
3ФГБОУ ВО СЗГМУ им. И.И. Мечникова Минздрава России, Санкт-Петербург,  
  Российская Федерация
4ООО «ЛДЦ МИБС», Санкт-Петербург, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: проанализировать возможные предикторы развития неоваскулярной глаукомы (НВГ) у пациентов с  увеальной 
меланомой (УМ) после протонной терапии (ПТ) с использованием сканирующего карандашного пучка.
Материал и методы: в данном исследовании 29 пациентов (30 глаз) с УМ в возрасте от 23 до 87 лет получали курс ПТ в режиме ги-
пофракционирования в суммарной дозе 49 Гр за 7 фракций (BED0,6=620 Гр; EQD2=143 Гр). После лечения у 26 пациентов развились 
лучевые осложнения в различные сроки, в ряде случаев они имели сочетанный характер. Офтальмогипертензия была зафиксирована 
у 13 пациентов, из которых у 9 развилась НВГ. Оценку предикторов развития НВГ проводили в группе пациентов с НВГ (исследуемая 
группа (ИГ) 1) и без НВГ (ИГ 2) при сроке наблюдения от 6 мес. (22 человека) после окончания курса ПТ.
Результаты исследования: в группе с НВГ статистически значимо чаще встречались более низкие показатели максимально корриги-
руемой остроты зрения и суммы выпадения поля зрения по 8 меридианам (в градусах), наличие прорыва мембраны Бруха до начала 
лечения, а также более развитая стадия заболевания (p<0,05).
Заключение: в ходе исследования были выявлены некоторые возможные предикторы развития НВГ, которые следует учитывать при от-
боре пациентов для проведения ПТ с использованием сканирующего карандашного пучка в органосохранном лечении УМ. Дальнейшее 
изучение данного вопроса на большей когорте пациентов и более длительное наблюдение за ними позволят определить дополнитель-
ные факторы риска возникновения НВГ и разработать математическую прогностическую модель развития данного осложнения.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: меланома хориоидеи, протонная терапия, увеальная меланома, офтальмоонкология, неоваскулярная глаукома, 
лучевые осложнения.
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ABSTRACT
Aim: to evaluate possible predictors of neovascular glaucoma (NVG) in patients with uveal melanoma (UM) after pencil-beam scanning proton 
therapy (PT).
Patients and Methods: 29 UM patients (30 eyes; age: 23–87 years) received a course of hypofractionated PT at a total dose of 49 Gy in 7 
fractions (BED 0.6=620 Gy; EQD2=143 Gy). After the therapy, radiation-related complications developed in 26 patients at various times, and in 
some cases they affected multiple systems. Ocular hypertension was reported in 13 patients, and NVG developed in 9 of them. NVG predictors 
were evaluated in groups of NVG patients (Study Group/SG 1) and non-NVG ones (SG 2) with a ≥6-month follow-up (n=22) after the end of 
the PT course.
Results: the NVG group demonstrated lower best corrected visual acuity (BCVA) and total visual field loss (along 8 meridians, in degrees) 
values, as well as pre-treatment Bruch's membrane rupture and more advanced stage of the disease significantly (p<0.05) more often than 
the non-NVG group.
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Введение
Увеальная меланома (УМ) является наиболее частой 

первичной внутриглазной злокачественной опухолью, ко-
торая локализуется в различных отделах увеального трак-
та — в хориоидее (90%), цилиарном теле (6%) и радужке 
(4%), может иметь распространенный характер [1, 2]. Вви-
ду периферической локализации у 2/3 пациентов опухоль 
диагностируется поздно — на III–IV стадии заболевания, 
что  в значительной степени ограничивает возможности 
проведения органосохранного лечения [3, 4]. Для лечения 
УМ большого размера и при распространенном характере 
процесса во всем мире, помимо ликвидационного лечения, 
применяются органосохранные методы: протонная тера-
пия (ПТ), «Гамма-нож», «Кибер-нож», а также комбиниро-
ванное лечение1 [5–7].

В  настоящий момент используются две методики 
ПТ — пассивное рассеивание и  сканирование карандаш-
ным пучком. Для лечения УМ впервые был применен метод 
пассивного рассеивания, позволяющий доставлять дозу об-
лучения с высокой точностью. Однако его широкое практи-
ческое применение ограничено, так как для защиты окру-
жающих тканей требуется изготовление индивидуальных 
свинцовых коллиматоров, соответствующих форме мише-
ни [8–11]. Перспективным является метод сканирования 
карандашным пучком, при  котором контролируются по-
ложение и глубина проникновения пучка, обеспечивающие 
высокую конформность облучения. Для  данной техноло-
гии не требуется изготовление индивидуальных устройств 
для  модификации пучка, что  упрощает ее применение 
и снижает общую стоимость лечения [8–12].

К настоящему времени накоплен достаточный клини-
ческий опыт и  получены результаты, подтверждающие 
потенциальную эффективность ПТ при  лечении боль-
шинства опухолей самых распространенных локализаций, 
особенно для  УМ [13–17]. Несмотря на  эффективность 
лечения, ПТ сопряжена с развитием лучевых осложнений; 
катаракты, вторичной глаукомы, лучевой ретинопатии, 
нейропатии, синдрома «сухого глаза» тяжелой степени, 
гемофтальма, увеита и  др. [15, 18–21]. С  учетом про-
грессирующего течения и  сложности терапии неоваску-
лярной глаукомы (НВГ) ее развитие является основной 
причиной выполнения вторичной энуклеации [17–21]. 
По  данным литературы, к  факторам риска развития 
НВГ при  применении технологии пассивного рассеива-
ния относят размеры опухоли, дозу облучения критиче-
ских структур глаза, увеличение высоты и  протяженно-
сти отслойки сетчатки (ОС) после курса ПТ, расстояние 
от опухоли до макулы или зрительного нерва, кровоизли-
яния на поверхности опухоли до начала ПТ [19, 21, 23].

Цель исследования: проанализировать возможные пре-
дикторы развития НВГ у пациентов с УМ после ПТ с исполь-
зованием сканирующего карандашного пучка.

1	 Клинические рекомендации. Увеальная меланома. 2020. (Электронный ресурс.) URL: https://oncologyassociation.ru/wpcontent/uploads/2020/09/uvealnaja_melanoma.pdf (дата обращения: 14.09.2024).

Материал и методы
С 2021 г. в ООО «ЛДЦ МИБС» методом ПТ с использова-

нием сканирующего карандашного пучка было пролечено 
29 пациентов (30 глаз) с УМ в возрасте от 23 до 87 лет, среди 
них 18 женщин и 11 мужчин. Срок наблюдения варьировал 
от 1 до 44 мес., все пациенты находились под динамическим 
наблюдением офтальмоонколога Санкт-Петербургского 
филиала ФГАУ «НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» им. 
акад. С.Н. Федорова» с периодичностью осмотров и клини-
ко-инструментального обследования в 1, 3, 6, 9 и 12 мес.

Диагноз УМ основывался на  данных анамнеза, стан-
дартного офтальмологического обследования, а  также 
ультразвукового исследования (УЗИ), в том числе УЗ-доп-
плерографии для  оценки характеристики кровоснабжения 
опухоли. УЗИ выполняли с  помощью УЗ-сканера эксперт-
ного класса PHILIPS Affinity 50 (Philips Ultrasound, США) 
линейным высокочастотным широкополосным датчиком 
L15-7io в рабочем диапазоне частот от 15 до 7 МГц. Иссле-
дование осуществляли в соответствии с принципом безопас-
ного применения диагностического УЗ (as low as reasonably 
achievable (ALARA)) в режиме ограничения интенсивности 
акустического сигнала, установленном для  офтальмоло-
гических исследований (механический индекс MI≤0,23, те-
пловой индекс TI≤1,0, Ispta.3 <50 мВт/см3 согласно руковод-
ству пользователя к Affinity 50) с минимальным временем 
экспозиции. В ходе исследования выполняли серошкальное 
сканирование (В-режим) глазного яблока и  орбиты, с  по-
мощью которого можно определить локализацию, фор-
му, эхоструктуру, эхогенность, четкость контуров, разме-
ры опухоли (проминенцию, диаметр основания), наличие 
или отсутствие экскавации хориоидеи, наличие или отсут-
ствие вторичной ОС, ее высоту и  протяженность, наличие 
или отсутствие признаков экстрабульбарного роста опухо-
ли. В режиме дуплексной допплерографии с применением 
цветового допплеровского картирования (ЦДК) энергии 
отраженного допплеровского сигнала и спектрального доп-
плеровского режима устанавливали отсутствие или  нали-
чие сосудистой сети в опухоли, при ее обнаружении визу-
ально определяли количество питающих внутриопухолевых 
сосудов, особенности сосудистого русла опухоли. По  на-
личию и  плотности распределения цветовых картограмм 
потоков крови у  пациентов регистрировались следующие 
варианты кровотока меланомы хориоидеи (МХ): аваскуляр-
ный — отсутствие цветовых потоков в проекции МХ, гипова-
скулярный— единичные (1–2) цветовые потоки в проекции 
опухоли и гиперваскулярный— множественные (3 и более) 
цветовые потоки в проекции опухоли.

Для  выявления экстраокулярной распространенно-
сти процесса у  всех больных проводили исследование 
органов брюшной полости и  головного мозга с  помо-
щью магнитно-резонансной томографии (МРТ), муль-
тиспиральной компьютерной томографии легких (при-

Conclusion: the study revealed some possible predictors of neovascular glaucoma development that should be considered to select patients for 
pencil-beam scanning PT in terms of organ preservation UM treatment. Further study of the issue in a larger patient cohort and a longer follow-up 
will provide identification of additional risk factors for NVG and generation of a mathematical prediction model of the complication development.
KEYWORDS: choroidal melanoma, proton therapy, uveal melanoma, ocular oncology, neovascular glaucoma, radiation-related complications.
FOR CITATION: Panova I.E., Svistunova E.M., Vorobyov N.A., Samkovich E.V., Martynova N.I., Bykhovsky A.A. Neovascular glaucoma as 
a complication of proton therapy for uveal melanoma. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 2024;24(4):185–192 (in Russ.). DOI: 
10.32364/2311-7729-2024-24-4-4
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знаков метастатического поражения при  первичном 
обращении не выявлено).

В соответствии с общепринятым стадированием онко-
логического заболевания по классификации TNM, предло-
женной Американским объединенным комитетом по раку 
(American Joint Committee on Cancer (AJCC)) [24, 25], рас-
пределение пациентов с УМ было следующим: T2аN0M0 — 
4 пациента, T3аN0M0 — 6, T3bN0M0 — 11, T4аN0M0 — 3, 
T4bN0M0 — 6. Распределение больных в  зависимости 
от клинической стадии опухолевого процесса: IIА стадия — 
4 пациента, IIB стадия — 7, IIIA стадия — 14, IIIB стадия — 6.

Курс ПТ проводили по  ранее описанной нами методи-
ке в  режиме гипофракционирования в  суммарной дозе 
49 Гр за  7 фракций (BED0,6=620 Гр; EQD2=143 Гр) [26]. 
Предварительно каждому пациенту в рамках топометриче-
ской разметки выполняли КТ и МРТ в положении лечения 
(лежа на  спине), моделирование КТ и  МРТ, оконтурива-
ние мишени и критических структур, планирование и кон-
троль качества лечебного плана вместе занимали 3 дня  
для  каждого пациента. Иммобилизацию пациента осу-
ществляли с  помощью модифицированной термопласти-
ческой маски с возможностью фиксации взгляда пациента 
на  метке, установленной на  фокусном расстоянии. Пара-
метры лечебного плана включали робастное планирование 
с использованием двух или трех полей и дополнительный 
отступ 1 мм во  всех направлениях с  целью компенсации 
возможных спонтанных движений глазного яблока [26].

Полученные данные, представленные в  виде медиа-
ны, квартилей и  разброса Me [Q1; Q3] (min — max) либо 
Me [Q1; Q3], были подвергнуты статистическому анализу 
с  использованием непараметрических методов для  не-
зависимых выборок (для количественных критериев ис-
пользовали критерий Манна — Уитни, для качественных —  
χ2 Пирсона), статистически значимыми различия считали 
при р<0,05. Анализ данных проводили с помощью пакета 
прикладных программ Microsoft Exel 2016, AnalystSoft Inc., 
StatPlus:mac (версия 8).

Результаты исследования
Эффективность лечения определяли подобно градаци-

ям оценки целевых очагов солидных опухолей (Response 
evaluation criteria in solid tumors (RECIST), 2009) [27]. 
Уменьшение размеров опухоли проходило медленно — 
у 18 пациентов к 9-му месяцу наблюдения регресс соста-
вил 42,3±17,5%.

Лучевые реакции оценивали в  зависимости от  усиле-
ния распространенности вторичной ОС после завершения 
курса ПТ как умеренные (наличие субтотальной ОС) и вы-
раженные (наличие тотальной ОС). После лечения у 26 па-
циентов развились лучевые осложнения в различные сроки,  
в ряде случаев они имели сочетанный характер. Офтальмо-
гипертензия была зафиксирована у 13 пациентов, из кото-
рых у  9 развилась НВГ. Предикторы развития НВГ изуче-
ны в группе пациентов с НВГ (исследуемая группа (ИГ) 1) 
и без НВГ (ИГ 2) при сроке наблюдения от 6 мес. (22 чело-
века) после окончания курса ПТ. Клинико-инструменталь-
ная характеристика ИГ по изученным качественным и ко-
личественными критериям представлена в таблице 1.

На первом этапе исследования для оценки риска раз-
вития НВГ у пациентов с УМ после ПТ с использованием 
сканирующего карандашного пучка был проведен срав-
нительный анализ количественных признаков в исследу-
емых группах. Полученные данные представлены в  та-
блице 2.

Сравнительный анализ количественных признаков 
показал, что  в группе с  НВГ статистически значимо чаще 
встречались более низкие показатели МКОЗ и суммы вы-
падения поля зрения по 8 меридианам до начала лечения 
(p<0,05) в сравнении с  группой без  НВГ. Между другими 
изученными количественными признаками статистически 
значимой разницы выявлено не было (см. табл. 2).

На  следующем этапе сравнивали качественные крите-
рии, данные представлены в таблице 3.

При  изучении качественных признаков были выяв-
лены статистически значимо более высокая частота 

Таблица 1. Клинико-инструментальная характеристика пациентов исследуемых групп 
Table 1. Clinical and instrumental characteristics of the study groups 

Критерий / Criterion ИГ / SG 1 (n=9) ИГ 2 / SG 2 (n=13)

Возраст, годы / Age, years 44,0 [40,0; 62,0] (23,0–69,0) 54,0 [45,0; 60,0] (30,0–87,0)

МКОЗ до лечения / Pre-treatment BCVA 0,2 [0,03; 0,4] (0,001–0,8) 0,7 [0,05; 1,0] (0,02–1,0)

Сумма выпадения поля зрения по 8 меридианам, / Total visual field loss (along 8 meridians), ° 320 [230; 370] (160,0–520,0) 130 [100; 260] (10,0–450,0)

Высота (толщина) опухоли, мм / Tumor height (thickness), mm 10,0 [8,9; 11,3] (6,1–13,3) 10,5 [8,7; 11,2] (2,0–14,0)

Максимальный базальный диаметр опухоли, мм / Maximum basal tumor diameter, mm 16,1 [13,3; 16,5] (9,5–18,7) 17,0 [13,5; 19,0] (12,0–24,4)

Объем опухоли, см3 / Tumor volume, cm3 16,1 [13,3; 18,7] (0,8–2,4) 17,0 [13,5; 19,0] (0,6–3,4)

Максимальная доза на переднюю камеру, Гр / Maximum dose/anterior chamber, Gy 45,8 [34,0; 48,5] (30–52,5) 50,2 [45,3; 50,9] (19,6–51,6)

Средняя доза на переднюю камеру, Гр / Mean dose/anterior chamber, Gy 29,5 [18,7; 38,4] (14,8–46,4) 40,7 [37,0; 44,5] (11,2–47,5)

Максимальная доза на макулу, Гр / Maximum dose/macula, Gy 45,1 [43,0; 50,3] (38,6–51,2) 43,7 [32,1; 50,1] (1,0–51,3)

Средняя доза на глазное яблоко, Гр / Mean dose/eyeball, Gy 40,9 [39,1; 44,5] (31,8–46,6) 41,5 [38,2; 43,4] (34,4–48,8)

Локализация (МХ/МЦХ/МЦТ) / Localization (СM/CCM/CBM) 6/3/0 4/7/2

Стадия TNM (IIA/IIB/IIIA/IIIB) / TNM stage (IIA/IIB/IIIA/IIIB) 0/5/4/0 2/2/6/3

Прорыв мембраны Бруха (да/нет) / Bruch’s membrane rupture (yes/no) 7/2 3/10
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встречаемости прорыва мембраны Бруха и  более раз-
витые стадии заболевания в  группе пациентов с  раз-
вившейся НВГ в  сравнении с  группой без  НВГ (p<0,05). 
По  другим изучаемым качественным критериям  

между ИГ статистически значимой разницы выявлено 
не было (см. табл. 3).

Полученные результаты демонстрируются следующим 
клиническим наблюдением.

Окончание таблицы 1
Table 1 (continued) 

Критерий / Criterion ИГ 1 / SG 1 (n=9) ИГ 2 / SG 2 (n=13)

Пигментация опухоли (беспигментная/умеренно/густо)
Tumor pigmentation (unpigmented/moderate/intense)

2/5/2 1/7/5

Кровоток до лечения (гипер/гипо/аваскулярный) / Pre-treatment blood flow (hyper/hypo/avascular) 9/0/0 11/2/0

Гипертоническая болезнь (да/нет) / Arterial hypertension (yes/no) 3/6 5/8

Сахарный диабет (да/нет) / Diabetes mellitus (yes/no) 1/8 1/12

Лучевые реакции (умеренные/выраженные) / Radiation-related reactions (moderate/severe) 3/6 3/10

Примечание. Здесь и в табл. 2: МКОЗ — максимально корригируемая острота зрения, МЦХ — меланома цилиохориоидальной зоны, МЦТ — меланома 
цилиарного тела.

Note. BCVA — best-corrected visual acuity, CM — choroidal melanoma, CCM — ciliochoroidal melanoma, CBM — ciliary body melanoma.

Таблица 2. Сравнительный анализ количественных критериев в оценке риска развития НВГ после ПТ УМ
Table 2. Comparative analysis of quantitative criteria to assess neovascular glaucoma risk after proton therapy for uveal 
melanoma

Критерий / Criterion ИГ 1 / SG 1 (n=9) ИГ 2 / SG 2 (n=13) p

Возраст, годы / Age, years 44,0 [40,0; 62,0] 54,0 [45,0; 60,0] 0,101

МКОЗ до лечения / Pre-treatment BCVA 0,2 [0,03; 0,4] 0,7 [0,05; 1,0] 0,037

Сумма выпадения поля зрения по 8 меридианам, ° / Total visual field loss (along 8 meridians), ° 320 [230; 370] 130 [100; 260] 0,015

Высота (толщина) опухоли, мм / Tumor height (thickness), mm 10,0 [8,9; 11,3] 10,5 [8,7; 11,2] 0,356

Максимальный базальный диаметр опухоли, мм / Maximum basal tumor diameter, mm 16,1 [13,3; 16,5] 17,0 [13,5; 19,0] 0,076

Объем опухоли, см3 / Tumor volume, cm3 16,1 [13,3; 18,7] 17,0 [13,5; 19,0] 0,292

Максимальная доза на переднюю камеру, Гр / Maximum dose/anterior chamber, Gy 45,8 [34,0; 48,5] 50,2 [45,3; 50,9] 0,230

Средняя доза на переднюю камеру, Гр / Mean dose/anterior chamber, Gy 29,5 [18,7; 38,4] 40,7 [37,0; 44,5] 0,068

Максимальная доза на макулу, Гр / Maximum dose/macula, Gy 45,1 [43,0; 50,3] 43,7 [32,1; 50,1] 0,071

Средняя доза на глазное яблоко, Гр / Mean dose/eyeball, Gy 40,9 [39,1; 44,5] 41,5 [38,2; 43,4] 0,427

Таблица 3. Сравнительный анализ качественных критериев в оценке риска развития НВГпри ПТ УМ 
Table 3. Comparative analysis of qualitative criteria to assess neovascular glaucoma risk after proton therapy for uveal melanoma

Критерий / Criterion χ2 ИГ 1 
 χ2 SG 1 (n=9)

χ2 ИГ 2
χ2 SG 2 (n=13)

Сумма χ2

Sum χ2 p 

Локализация / Localization 2,0 1,384615385 3,38462 0,092

Стадия TNM / TNM stage 3,380952381 2,766233766 6,14719 0,045

Прорыв мембраны Бруха / Bruch’s membrane rupture 3,792592593 2,625641026 6,41823 0,006

Пигментация опухоли / Tumor pigmentation 0,748677249 0,518315018 1,26699 0,265

Кровоток до лечения / Pre- treatment blood flow 0,9 0,623076923 1,52308 0,150

Гипертоническая болезнь / Arterial hypertension 0,035714286 0,024725275 0,06044 1,574

Сахарный диабет / Diabetes mellitus 0,044444444 0,030769231 0,07521 1,400

Лучевые реакции / Radiation-related reactions 0,166666667 0,115384615 0,28205 0,652
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Клиническое наблюдение
Пациент Б., 44 года, в  марте 2023 г. был направлен 

в Санкт-Петербургский филиал ФГАУ НМИЦ «МНТК «Ми-
крохирургия глаза» им. акад. С.Н. Федорова» в связи с по-
дозрением на новообразование хориоидеи левого глаза.

По  данным исследований: МКОЗ OD: 0,650 Sph 
+1,50=0,95, OS: движение руки у лица, внутриглазное дав-
ление (ВГД) OD=23,0 мм рт. ст., OS=19,0 мм рт. ст. При про-
ведении периметрии определяется сужение границ полей 
зрения правого глаза во  всех сегментах, сумма выпадения 
поля зрения по 8 меридианам составляет 520° (рис. 1А).

При  биомикроофтальмоскопии: OS — передний сег-
мент глазного яблока без  изменений. Хрусталик про-
зрачный. Диск зрительного нерва (ДЗН) перекрыт высо-
копроминирующим неравномерно пигментированным 
новообразованием с  собственными сосудами на  поверх-
ности, с прорывом мембраны Бруха, с вторичной распро-
страненной ОС в проекции новообразования (рис. 1 B, C). 
ОD — без патологии.

При  проведении УЗИ в  левом глазу в  верхневисочном 
сегменте визуализируется гиперэхогенное новообразова-
ние высотой до 13,3 мм, максимальным диаметром осно-
вания до 9,5 мм, с прорывом мембраны Бруха, с ОС в об-
ласти опухоли и  в нижних отделах (рис. 2А). По  данным 
ЦДК новообразование обильно васкуляризовано, кровоток 
среднескоростной и среднерезистентный (рис. 2В).

При дополнительном обследовании признаков метаста-
тического процесса не выявлено.

На  основании данных клинико-инструментального об-
следования установлен диагноз: меланома хориоидеи ле-
вого глаза, T3aN0M0 IIB стадия. Вторичная ОС.

В связи с категорическим отказом пациента от энуклеа-
ции рекомендовано проведение ПТ в МИБС им. Сергея Бе-
резина. Курс лечения включал 7 фр. по 7 Гр, экв. ≈ 100 Гр, 
V (gross tumor volume) 1,86 см3. Далее пациент наблюдал-
ся через 1, 3, 6, 9 и 12 мес. после проведения ПТ.

Через  1 мес. у  пациента наблюдались выражен-
ные лучевые реакции в  виде усиления вторичной ОС 
(до тотальной), развитие гемофтальма. К  3-му месяцу 
наблюдения было отмечено уменьшение размеров пе-
редней камеры, повышение ВГД до  29 мм рт. ст., по  по-
воду чего была назначена гипотензивная терапия и  ре-

комендовано проведение лазерной иридоэктомии. 
Через 6 мес. от начала лечения было отмечено уменьше-
ние размеров опухоли, ВГД стабилизировалось. К  12-му  
месяцу наблюдения пациент обратился с  жалобами 
на  болевой синдром. При  обследовании острота зрения 
OS — 0, ВГД OS — 49 мм рт. ст., выявлены рубеоз и выра-
женная неоваскуляризация в углу передней камеры лево-
го глаза (рис. 3А). Несмотря на положительную динамику: 
уменьшение размеров новообразования (высота 9,5 мм) 
и отсутствие кровотока внутри опухоли по  данным УЗИ 
в режиме ЦДК (рис. 3, В, С), в связи с развитием НВГ и вы-
раженного болевого синдрома, сохранением гемофталь-
ма, отсутствием эффекта от  максимального гипотензив-
ного режима пациенту было рекомендовано проведение 
вторичной энуклеации.

Данный клинический пример подтверждает значимость 
установленных предикторов развития НВГ (МКОЗ до  ле-
чения, сумма выпадения поля зрения по  8 меридианам, 
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Рис. 1. Результаты обследования пациента Б. до лечения.
А — поле зрения левого глаза: сумма выпадения поля зрения по 8 меридианам — 520°; B — проминирующее новообразование с отслойкой сетчатки 
левого глаза при диффузном освещении; C — фото глазного дна

Fig. 1. Results of patient B pre-treatment examination.
A — visual field (OS), total visual field loss (8 meridians) — 520°; B — OS, a protruding neoplasm associated with retinal detachment in diffuse light; C — photo of 
ocular fundus

Рис. 2. Данные УЗИ левого глаза пациента Б. до лечения. 
А — стандартный режим: высота новообразования 13,3 мм, 
максимальный диаметр основания 9,5 мм; B — режим ЦДК: 
новообразование гиперваскулярное, кровоток среднескоростной, 
среднерезистентный

Fig. 2. Pre-treatment ultrasound image of OS, patient B.
A — standard mode: the neoplasm height — 13.3 mm, the maximum base 
diameter — 95 mm; B — colour doppler imaging: hypervascular neoplasm, 
medium–speed medium-resistant blood flow



190Russian Journal of Clinical Ophthalmology. Vol. 24, №4, 2024

Клиническая офтальмология. Том 24, №4, 2024 Оригинальные статьи

стадия TNM, прорыв мембраны Бруха) в возникновении 
данного осложнения после ПТ с использованием сканиру-
ющего карандашного пучка УМ.

Обсуждение
Неоваскулярная глаукома при  ПТ с  использованием 

сканирующего карандашного пучка УМ развивается в 9,1–
47,1% случаев [11, 18–21]. Поиск предикторов ее развития 
является важной задачей, так как  имеются данные о  том, 
что  офтальмогипертензия и  вторичная глаукома повыша-
ют риск метастазирования при  данном заболевании [28]. 
Кроме этого, прогрессирующее течение и трудности в ле-
чении НВГ, а  также безвозвратная утрата зрения и  необ-
ходимость выполнения вторичной энуклеации приводят 
к значительным экономическим потерям [18–21].

В  настоящем исследовании установлено, что  фак-
торами риска развития НВГ у пациентов с УМ после ПТ 
с  использованием сканирующего карандашного пучка 
явились такие показатели, как  снижение МКОЗ, увели-
чение суммы выпадения поля зрения по  8 меридианам 
(в градусах), наличие прорыва мембраны Бруха до лече-
ния, а также более развитая стадия заболевания. Резуль-
таты клинико-инструментальных исследований опосре-
дованно отражают далеко зашедшую стадию процесса 
и  полностью совпадают с  результатами исследований 
зарубежных авторов, в  которых установлено, что  воз-
можными предикторами риска развития НВГ при  ис-
пользовании ПТ с  применением технологии пассивно-
го рассеивания являются размеры опухоли [16, 19, 29]. 
Вместе с  тем в  настоящем исследовании не  получено 
статистически значимой разницы в  размерах опухоли 
(высоты, диаметра основания и  объема) в исследуе-
мых группах, что, вероятно, объясняется малым числом 
наблюдений.

Особого внимания заслуживает такой критерий, 
как  прорыв мембраны Бруха, диагностируемый офталь-
москопически и  подтверждаемый УЗИ. Данный крите-
рий также находится в  прямой зависимости от  стадии 
процесса — по мере прогрессирования заболевания увели-

чивается частота встречаемости прорыва мембраны Бруха. 
Установленная в данном исследовании взаимосвязь нали-
чия прорыва мембраны Бруха и риска развития НВГ обу-
словливает клиническую важность оценки данного параме-
тра при планировании ПТ.

Кроме того, среди предикторов развития НВГ у пациен-
тов с УМ после ПТ также выделяются локализация опухоли, 
доза облучения критических структур глаза, усиление ОС 
после окончания курса лечения [16, 19, 22, 23, 29]. Отсут-
ствие подобных статистических закономерностей в данном 
исследовании, вероятнее всего, обусловлено малой выбор-
кой и небольшим сроком наблюдения за пациентами и тре-
бует продолжения исследования.

Заключение
В ходе исследования были выявлены некоторые возмож-

ные предикторы развития НВГ, которые следует учитывать 
при  отборе пациентов для  проведения ПТ с  использова-
нием сканирующего карандашного пучка в органосохран-
ном лечении УМ. Дальнейшее изучение данного вопроса 
на  большей когорте пациентов и  при более длительном 
наблюдении за  ними позволит определить дополнитель-
ные факторы риска возникновения НВГ и разработать ма-
тематическую прогностическую модель развития данного 
осложнения.
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Генетические исследования глаукомы  
нормального давления

Д.Ю. Плотников, Е.В. Валеева

ФГБОУ ВО Казанский ГМУ Минздрава России, Казань, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ
Представлен обзор литературы, посвященный генетическим исследованиям глаукомы нормального давления (ГНД). В  настоящее 
время известно, что ГНД является мультифакторным заболеванием, развитие которого обусловлено влиянием не только средовых, 
но и генетических факторов. К настоящему времени проведен ряд исследований, направленных на изучение генетических факторов, 
ассоциированных с ГНД. В ряде исследований показано, что полиморфизмы генов OPA1 и OPTN могут служить генетическими мар-
керами риска развития ГНД. Исследователи обнаружили, что полиморфизмы генов, кодирующих митохондриальные белки, включая 
митофузины 1 и 2, а также ген PARL, связаны с повышенным риском развития ГНД. Кроме того, была выявлена ассоциация однонуклео-
тидных полиморфизмов гена Toll-подобного рецептора 4 с ГНД. Измененный иммунный ответ и усиленный апоптоз также могут играть 
роль в патогенезе ГНД. Вариации числа копий гена TBK1 тоже связаны с развитием ГНД в некоторых популяциях. Среди большого чис-
ла полногеномных исследований ассоциаций глаукомы (GWAS) только в единичных случаях изучалась генетическая архитектура ГНД. 
В этих работах были выявлены гены, связанные с ГНД, такие как SRBD1, ELOVL5, CDKN2B-AS1, FOXC1, TMCO1, CDKN1A и SIX1-SIX6. 
Результаты генетических исследований позволяют лучше понять механизмы развития глаукомы и могут использоваться для разработ-
ки новых методов ее диагностики и лечения.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, глаукома нормального давления, гены, генетические исследования, полиморфизмы.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Плотников Д.Ю., Валеева Е.В. Генетические исследования глаукомы нормального давления. Клиническая оф-
тальмология. 2024;24(4):193–199. DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-5

Genetic studies of normal tension glaucoma

D.Yu. Plotnikov, E.V. Valeeva

Kazan State Medical University, Kazan, Russian Federation

ABSTRACT
The paper presents a review of literature on genetic studies of normal tension glaucoma (NTG). Actually, it is known that NTG is a multifactorial 
disease whose development includes environmental and genetic factors. To date, a number of studies focused on NTG-associated genetic 
factors was performed. Several of them reported that polymorphisms of the OPA1 and OPTN genes can be genetic markers of NTG risk. The 
studies demonstrated that polymorphisms of genes encoding mitochondrial proteins including mitofusins 1 and 2, as well as the PARL gene, 
are associated with an increased NTG risk. In addition, an association of single-nucleotide polymorphisms of the Toll-like receptor 4 gene with 
NTG was revealed. Altered immune response and enhanced apoptosis may also play a role in NTG pathogenesis. Variations in a number of 
TBK1 gene copies are also associated with NTG development in some populations. Among multiple genome-wide association studies (GWAS) 
of the glaucoma, genetic architecture of NTG has been studied only in isolated cases. These studies identified several NTG-associated genes 
such as SRBD1, ELOVL5, CDKN2B-AS1, FOXC1, TMCO1, CDKN1A and SIX1-SIX6. The genetic study results provide a better understanding 
of the glaucoma development mechanisms, and the data can be used to design novel diagnostic and therapeutic methods.
KEYWORDS: glaucoma, normal tension glaucoma, genes, genetic studies, polymorphisms.
FOR CITATION: Plotnikov D.Yu., Valeeva E.V. Genetic studies of normal tension glaucoma. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 
2024;24(4):193–199 (in Russ.). DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-5

Введение
Глаукома является одной из  ведущих причин необра-

тимого снижения зрения у  населения разных стран мира 
и включает в себя группу глазных заболеваний с прогрес-
сирующим поражением зрительного нерва. В  экономиче-
ски развитых странах на глаукому приходится большая доля 
амбулаторных обращений к  офтальмологу. Распростра-
ненность первичной открытоугольной глаукомы (ПОУГ) 
зависит от этнической принадлежности и составляет от 1% 
в странах Азии [1] до 8,8% у жителей стран Африканского 
континента [2].

Глаукома нормального давления (ГНД) представля-
ет собой клиническую разновидность ПОУГ, при  кото-
рой глаукоматозное поражение зрительного нерва происхо-
дит при максимальном внутриглазном давлении (ВГД) ниже 
21 мм рт. ст.  [3]. Ранние предположения о том, что глаукома 
при низком ВГД является редкой патологией, не подтверди-
лись в многочисленных эпидемиологических исследованиях 
[4–8]. Так, в исследовании B.E.K. Klein et al. [4] было пока-
зано, что  практически у  трети пациентов с  глаукомой ВГД 
не было повышено. Y. Shiose et al. [5] обследовали 8126 че-
ловек старше 40 лет и выявили, что две трети японских паци-
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ентов с глаукомой имеют ГНД. В азиатских популяциях рас-
пространенность ГНД составила от 50 до 92% от числа лиц 
с  ПОУГ [6], что  значительно превышает соответствующие 
показатели у европейцев — 30–38% [7, 8].

В  настоящее время выделяют ряд факторов, влияю-
щих на развитие ГНД, таких как изменения в иммунной 
системе, давление спинномозговой жидкости, наруше-
ния тонуса сосудов [9]. Точный механизм влияния выше-
упомянутых факторов риска развития глаукомы до  сих 
пор полностью не выяснен, эти данные свидетельствуют 
о том, что факторы, не связанные с ВГД, имеют решаю-
щее значение для развития ГНД. Известно, что глаукома 
и  родственные эндофенотипы (ВГД, центральная тол-
щина роговицы, параметры диска зрительного нерва) 
в значительной степени наследуются [10]. Превалирую-
щее число генетических локусов, идентифицированных 
в  многочисленных молекулярно-генетических исследо-
ваниях глаукомы, подтверждают полигенную природу 
заболевания [11, 12].

Генетические исследования ГНД
Результаты эпидемиологических и генетических иссле-

дований позволяют сделать предположение о наличии спе
цифичных средовых и генетических факторов риска разви-
тия ГНД.

В  1998 г. M. Sarfarazi et al. [13] опубликовали резуль-
таты на  основе исследования большой британской семьи 
с  16 индивидами с  ГНД и  картировали локус 10p15-p14 
(GLC1E). В данном локусе находится ген OPTN, который ко-
дирует белок оптиневрин, индуцирующий нейропатию зри-
тельного нерва. Данный ген экспрессируется в тканях глаза, 
включая трабекулярную сеть, цилиарный эпителий, сет-
чатку и водянистую влагу. Мутация E50K в гене OPTN спо-
собна избирательно индуцировать гибель ганглиозных 
клеток, опосредованную окислительным стрессом [14]. 
Исследования также выявили возможную связь между ГНД 
и  болезнью Альцгеймера, опосредованную оптиневри-
ном [15]. T. Rezaie et al. [16] предположили, что OPTN мо-
жет играть нейропротекторную роль и сообщили, что му-
тации в OPTN могут быть причиной 16,7% наследственных 
форм ГНД с  дополнительным фактором риска 13,6% как 
в семейных, так и в спорадических случаях.

Однако в  исследовании S. Tang et al. [17], проведен-
ном в  Японии на  выборке из  148 неродственных пациен-
тов с  ГНД, а  также 165 пациентов с  ПОУГ и  196 человек 
контрольной группы, не  было обнаружено связи OPTN 
с  повышенным риском развития ГНД. T. Aung et al. [18] 
предположили, что  полиморфизмы в  гене OPA1 связаны 
с  ГНД в  европейской популяции и  могут служить генети-
ческим маркером риска развития заболевания. Авторы 
обследовали две группы пациентов (83 пациента с  ГНД 
в  первой группе и  80 пациентов во  второй) и выявили, 
что  однонуклеотидный полиморфизм IVS8+4C/T был 
связан с  развитием ГНД в  обеих группах. Другой поли-
морфизм — IVS8+32T/C был ассоциирован с  ГНД только 
в первой группе. Эти же авторы изучали связь полиморфиз-
мов OPA1 IVS8+4C/T, +32T/C с ПОУГ и выявили, что дан-
ные локусы не были значимо связаны с ПОУГ. На основании 
этого авторы сделали предположение о генетической гете-
рогенности между ГНД и ПОУГ [18].

Интересно, что  в исследовании B.L. Powell et al. [19] 
была выявлена ассоциация генотипа IVS8+32T/C с  ГНД 

у  представителей европейской популяции. Также ассоциа-
ция полиморфизмов OPA1 IVS8+4C/T, +32T/C с ГНД, но не 
с ПОУГ была обнаружена в исследовании, проведенном в Ан-
глии в 2010 г. на группе из 137 пациентов с ПОУГ, в том числе 
67 — с гипертензивной глаукомой и 70 — с ГНД [20].

В  Японии F. Mabuchi et al. [21] на выборке из  194 че-
ловек обнаружили значимую связь ГНД с полиморфизмом 
IVS8+32T/C, но  не с  IVS8+4C/T. Наблюдалась значитель-
ная разница в распределении частот генотипов OPA1 IVS8 
+32 T/C в  группе пациентов с  ГНД по  сравнению с  кон-
трольной группой.

O. Golubnitschaja et al. [22] выявили повышенную экс-
прессию генов MMP-9 и  MMP-14 в  циркулирующих 
лимфоцитах у  больных ГНД. MMP‑9 принимает участие 
в  процессах воспаления (как и  MMP‑2, может обладать 
про- и противовоспалительной активностью), в  про-
цессе ремоделирования тканей и  репарации, мобилиза-
ции матрикс-связанных факторов роста и  процессинга 
цитокинов [23]. Основная функция ММР‑14 или металло-
протеиназы мембранного типа 1 заключается в активации 
про-ММР‑2 путем формирования трехмолекулярного ком-
плекса с про-ММР-2 и тканевого ингибитора металлопро-
теиназы 2 (TIMP‑2).

В  России М.О. Кирилловой и  соавт. [24] была выпол-
нена работа, посвященная оценке вовлеченности генов, 
связанных с  ремоделированием соединительной тка-
ни, при развитии ПОУГ, но не ГНД. C. Wolf et al. [25] изу-
чали связь 98 полиморфных маркеров генов, кодиру-
ющих митохондриальные белки, включая митофузин 1 
(MFN1) и митофузин 2 (MFN2) с ГНД у 285 пациентов с ГНД 
и 282 контрольных пациентов, проживающих в Германии. 
Связанными с  ГНД оказались полиморфизмы rs2111534 
в  гене MFN1 и  rs873458, rs2295281, rs11588779 в  гене 
MFN2 [25]. Интересно, что помимо ГНД, MFN2 также был 
связан с  другими нейродегенеративными и  неврологиче-
скими заболеваниями, включая болезнь Шарко — Мари — 
Тута типа 2А [26, 27], аксональную нейропатию с атрофией 
зрительного нерва [28] и инсульт [29].

Другим геном, полиморфизмы которого были связаны 
с  повышенным риском развития ГНД, как  показано в  ра-
боте C. Wolf et al. [25], является ген PARL, кодирующий 
пресенилин-ассоциированный ромоидоподобный белок. 
Патогенетическое значение PARL может быть обусловле-
но тем, что  он кодирует протеазу для  митохондриальной 
динаминподобной ГТФазы OPA1 [30] и влияет на процессы 
апоптоза [31].

Ассоциация однонуклеотидных полиморфизмов гена 
Toll-подобного рецептора 4 (TLR4) была установлена в ра-
боте, проведенной в 2008 г. в Японии, и была подтверждена 
в исследовании Y. Takano et al. [32] в этой же популяции. 
Toll-подобный рецептор 4 является трансмембранным ре-
цептором и опосредованно влияет на патогенез ГНД, взаи-
модействуя с белками теплового шока.

Повышенная экспрессия гена RORC (ретиноид-связан-
ный орфанный рецептор типа гамма) в лимфоцитах паци-
ентов с ГНД была обнаружена в исследовании S.A. Fraenkl et 
al. [33]. Имеются данные об участии данного кодируемого 
ядерного рецептора в иммунном ответе и апоптозе. Изме-
ненный иммунный ответ, так же как и усиленный апоптоз, 
вовлечены в патогенез ГНД [34].

K. Murakami et al. [35] обнаружили ассоциацию локу-
са гена GLC1F с ГНД на выборке из 242 пациентов с глауко-
мой (в том числе 141 человек с ГНД) в Японии.
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F. Mabuchi et al. [21] выявили, что полиморфизмы генов 
CDKN2B и ATOH7 были связаны с повышенным риском раз-
вития ГНД, но  не были ассоциированы с  ВГД. Ассоциация 
полиморфизма гена CDKNB1 с ГНД подтвердилась в работе  
Y. Chen et al. [36] в 2015 г.

Помимо однонуклеотидных полиморфизмов, вариа-
ции числа копий способствуют развитию ПОУГ, включая  
ГНД [37]. В ряде исследований было показано, что дупли-
кации сегмента хромосомы 12q14 гена TBK1 связаны с 0,4–
1,3% случаев ГНД у  европеоидов и  монголоидов [38,  39]. 
Конкретный механизм, с  помощью которого дуплика-
ции гена TBK1 приводят к ГНД, неизвестен. Мутации генов 
TBK1, OPTN и  TLR4, вероятно, могут активировать ауто-
фагию и приводить к гибели ганглиозных клеток сетчатки 
при глаукоме. Другой возможный механизм связан с тем, 
что TBK1 участвует в регуляции иммунного ответа [40].

Полногеномные исследования ГНД
В настоящее время в каталоге полногеномных исследо-

ваний ассоциаций (genome-wide association study, GWAS) 
GWAS catalog [41] содержится 39 записей о 22 проведен-
ных исследованиях открытоугольной глаукомы, включая 
всего одну запись о работе, в которой изучалась генетиче-
ская архитектура ГНД.

В  2010 г. в  Японии было проведено полногеномное 
исследование ГНД на  выборке из  305 индивидов с  ГНД 
и  355 человек контрольной группы [42]. Авторы иденти-
фицировали локусы SRBD1 и ELOVL5 как новые гены пред-
расположенности к ГНД. Поскольку гены SRBD1 и ELOVL5, 
как  сообщается, участвуют в  индукции ингибирования 
клеточного роста или апоптоза [43], регуляция молекуляр-
ных каскадов, в которые вовлечены продукты генов SRBD1 
и  ELOVL5, может играть важную физиологическую роль 
в развитии ГНД.

В  2013 г. были проведены 3 полногеномных исследо-
вания глаукомы, которые включали подгруппы пациентов 
с ГНД на выборках различной этнической принадлежности 
[44–46]. В работе, проведенной M. Nakano et al. [45] в Япо-
нии на  выборке из  833 пациентов с  глаукомой, включая 
503 человека с  ГНД и  686 индивидов контрольной груп-
пы, был идентифицирован локус гена CDKN2B-AS1, зна-
чимо ассоциированный с ГНД. Интересно, что ассоциация 
данного локуса была подтверждена J.L. Wiggs et al. [46] 
на выборке из  720 пациентов с  ГНД и  3443 участников 
контрольной группы европеоидной расы. Функциональная 

значимость CDKN2B-AS1 связана с  его опосредованным 
участием в работе ряда отделов центральной нервной си-
стемы, а  также в  воспалительных процессах [47, 48]. Ре-
зультаты исследования J. Gibson et al. [44] также подтвер-
дили ассоциацию гена CDKN2B-AS1 с ГНД в GWAS, однако 
авторы не получили значимых результатов при репликации 
на независимой выборке.

Y. Chen et al. [49] в 2014 г. опубликовали результаты 
GWAS ПОУГ, в котором они идентифицировали 7 однону-
клеотидных полиморфизмов, ассоциированных с  заболе-
ванием. Авторы проверили ассоциацию этих полиморфиз-
мов на выборке из 759 человек, страдающих ГНД, и 2728 
участников контрольной группы в  Китае и  выявили связь 
локусов генов ABCA1 и  PMM с  ГНД. Локус ABCA1 так-
же был идентифицирован в GWAS глаукомы, проведенном 
P. Gharahkhani et al. [50] в 2014 г. в  Австралии. Было ис-
следовано 330 индивидов с ГНД, 709 с глаукомой при по-
вышенном ВГД и  1992 человека контрольной группы 
и установлено, что, помимо ABCA1, локусы AFAP и GMDS 
значимо увеличивают риск ГНД. Важно отметить, что дан-
ные локусы были также ассоциированы с ПОУГ.

J.N.C. Bailey et al. [51] в 2016 г. провели GWAS глаукомы 
на выборке из 1868 лиц с ПОУГ (из них 725 с ГНД) и иденти-
фицировали новый локус в гене FOXC1, а также два локуса 
(TMCO1 и SIX6), которые были ранее выявлены в исследо-
вании ПОУГ.

Крупномасштабное мультиэтническое исследова-
ние было проведено в 2018 г. H. Choquet et al. [52] на вы-
борке из  4986 пациентов с  глаукомой, из  них 743 с ГНД, 
и  58 642 индивидуумов контрольной группы. Из  12 по-
лиморфизмов, идентифицированных на  полной выборке, 
три были значимо связаны с  повышенным риском разви-
тия ГНД, а именно полиморфизмы генов CDKN1A, CDKN2B-
AS1 и SIX1-SIX6.

Y. Shiga et al. [53] провели GWAS глаукомы на выборке 
из 7378 пациентов с ПОУГ и 36 385 участников контроль-
ной группы Биобанка Японии и идентифицировали 11 ло-
кусов, которые были реплицированы на  1026 пациентах 
с ГНД (см. таблицу).

В работе Y.W. Kim et al. [54] в 2020 г. была выявлена ас-
социация однонуклеотидного полиморфизма гена LRRC27 
c ГНД у пациентов из Японии и Южной Кореи.

Крупнейшее на  данный момент полногеномное ис-
следование глаукомы было проведено в 2021 г. P. Ghara-
khani et al. [55] на выборке из  34 179 пациентов с  глау-
комой и  349 321 индивидуума контрольной группы. 

Таблица. Гены, ассоциированные с повышенным риском развития ГНД
Table. Genes associated with an increased NTG risk

Ген
Gene

Название
Name

Локус
Locus

Авторы
Authors

OPTN Оптиневрин / Optineurin 10p13
M. Sarfarazi et al., 1998 [13]; T. Rezaie et al., 2002 [16];  
S. Tang et al., 2003 [17]

OPA1
Митохондриальная динаминподобная ГТФаза
Mitochondrial dynamin-like GTPase

3q29
T. Aung et al., 2002 [18]; B.L. Powell et al., 2003 [19];  
P. Yu-Wai-Man et al., 2010 [20]; F. Mabuchi et al., 2007 [21];  
N. Kunova et al., 2022 [31]

MMP-9
Матриксная металлопротениаза 9 типа / Matrix 
metalloproteniasis-9

20q13,12

O. Golubnitschaja et al., 2004 [22]

MMP-14
Матриксная металлопротениаза 14 типа / Matrix 
metalloproteniasis-14

14q11,2
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Продолжение таблицы
Table (continued)

Ген
Gene

Название
Name

Локус
Locus

Авторы
Authors

RORC 
Ретиноид-связанный орфанный рецептор типа гамма
Retinoid-related orphan receptor gamma

1q21,3

C. Wolf et al., 2009 [25]; S.A. Fraenkl et al., 2013 [33]PARL 
Пресенилин-ассоциированный ромоидоподобный ген
Presenilin-associated rhomboid-like gene

3q27,1

MFN1 Митофузин-1 / Mitofusin-1 3q26,33

MFN2 Митофузин-2 / Mitofusin-2 1p36,22

GLC1F Анкириновый повтор и SOCS-бокс / Ankyrin repeat and SOCS box 7q36,1 K. Murakami et al., 2010 [35]

TLR4 Тoll-подобный рецептор 4 типа / Toll-like receptor 4 9q33,1 Y. Takano et al., 2012 [32]

CDKN2B 
Ингибитор циклин-зависимой киназы 2B
Cyclin-dependent kinase inhibitor 2B

9p21,3

F. Mabuchi et al., 2007 [21]

ATOH7
Атональный BHLH-фактор транскрипции 7
Atonal BHLH transcription factor 7

10q21,3

TBK1 ТANK-связывающая киназа 1 / TANK-binding kinase 1
R. Ritch et al., 2014 [37]; J.H. Fingert et al., 2011 [38];  
K. Kawase et al., 2012 [39]

MYOC  Миоцилин / Myocilin 1q24,3 K. Ishikawa et al., 2019 [26]

Полногеномные исследования ассоциаций / Genome-wide association studies

SRBD1 S1 РНК-связывающий домен / S1 RNA-binding domain 2p21
A. Meguro et al., 2010 [42]

ELOVL5 ELOVL элонгаза жирных кислот 5 / ELOVL fatty acid elongase 5 6p12,1

CDKN2B-AS1  CDKN2B Антисмысловая РНК 1 / CDKN2B Antisense RNA 1 9p21,3
M. Nakano et al., 2012 [45]; J.L. Wiggs et al., 2012 [46];  
H. Choquet et al., 2018 [52]; Y. Shiga et al, 2018 [53];  
P. Gharahkhani et al., 2021 [55]

PDE1C  Фосфодиэстераза 1С / Phosphodiesterase 1C 7p14,3

J. Gibson et al., 2012 [44]
LSM5

Гомолог LSM5, U6 малая ядерная РНК и мРНК, связанная 
с деградацией / LSM5 homolog, U6 small nuclear RNA and mRNA 
degradation associated

7p14,3

PMM2  Фосфоманномутаза 2 / Phosphomannomutase 2 16p13,2 Y. Chen et al., 2014 [49]; P. Gharahkhani et al., 2014 [50]

ABCA1
Член 1 подсемейства А субсемейства АТФ-связывающих 
кассет / ATP binding cassette subfamily A member 1

9q31,1
Y. Chen et al., 2014 [49]; P. Gharahkhani et al., 2014 [50];  
Y. Shiga et al., 2018 [53]; P. Gharahkhani et al., 2021 [55]

AFAP1
Ассоциированный с актиновыми филаментами белок 1
Actin filament associated protein 1

4p16,1 P. Gharahkhani et al., 2014 [50]; Y. Shiga et al., 2018 [53]

GMDS ГДФ-манноза-4,6-дегидратаза / GDP-mannose 4,6 — dehydratase 6p25,3
P. Gharahkhani et al., 2014 [50]; P. Gharahkhani et al.,    
2021 [55]

FOXC1 
Транскрипционный фактор Forkhead 3
Forkhead transcription factor 3

6p25,36p25,3

J.N.C. Bailey et al., 2014 [51]

TMCO1
Трансмембранные спиралевидные домены 1
Transmembrane and coiled-coil domains 1

1q24,1

SIX6 SIX Гомеобокс 6 / SIX Homeobox 6 14q23,1
J.N.C. Bailey et al., 2014 [51]; H. Choquet et al., 2018 [52]; 
Y. Shiga et al., 2018 [53]

CDKN1A 
Ингибитор циклин-зависимой киназы 1А
Cyclin-dependent kinase inhibitor 1А

6p21,2

H. Choquet et al., 2018 [52]SIX1 SIX Гомеобокс 1 / SIX Homeobox 1 14q23,1

SIX2 SIX Гомеобокс 2 / SIX Homeobox 2 2p21

SIX3 SIX Гомеобокс 3 / SIX Homeobox 3 2p21
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При проведении анализа на подгруппе из 3427 лиц с ГНД  
и  47 997 человек контрольной группы авторы иденти-
фицировали 6 локусов, ассоциированных с ГНД (см. таб- 
лицу). Почти все эти локусы были также ассоциированы 
с ПОУГ, кроме FLNB. Примечательно, что связь FLNB с из-
менениями зрительного нерва была обнаружена в преды-
дущем исследовании [56].

Заключение
Результаты современных исследований подчеркивают 

значимость генетических факторов в развитии ГНД. Про-
веденные полногеномные исследования помогли выявить 
новые локусы, связанные с риском развития ГНД, что дает 
ключ к  пониманию молекулярных механизмов патоге-
неза заболевания. Эти знания открывают возможности 
для  улучшения диагностики и  разработки персонализи-
рованных методов лечения, основанных на  генетических 
особенностях пациентов. Применение генетических био-
маркеров может повысить точность раннего выявления 
и мониторинга заболевания, что особенно важно для пре-
дотвращения прогрессирования глаукомы и  необрати-
мой потери зрения. Несмотря на  значительный прогресс 
в этой области за рубежом, в России подобные исследова-
ния практически не проводились, что подчеркивает необ-

ходимость их проведения для изучения специфических ге-
нетических факторов риска ГНД у населения Российской 
Федерации.
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Ген
Gene

Название
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Локус
Locus

Авторы
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SIX4 SIX Гомеобокс 4 / SIX Homeobox 4 14q23,1
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3q26,31
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ANKRD55 Анкирин, повторяющий домен 55 / Ankyrin repeat domain-55 5q11,2

MAP3K1
Митоген-активируемая протеинкиназа 3 киназа 1
Mitogen-activated protein kinase 3 kinase 1

5q11,2

LMX1B
LIM-гомеобокс транскрипционный фактор 1 β
LIM homeobox transcription factor 1 beta

9q33,3

LHPP
Фосфолизин фосфогистидин неорганический пирофос-
фат фосфатаза / Phospholysine phosphohistidine inorganic 
pyrophosphate phosphatase 

10q26,13

HMGA2
Группа высокой мобильности AT-hook 2
High mobility group AT-hook 2

12q14,3

MEIS2 Мeis гомеобокс 2 / Meis homeobox 2 15q14

LOXL1 Лизилоксидаза типа 1 / Lysyl oxidase-like 1 15q24,1

LRRC27
Богатый лейцином повтор, содержащий 27
Leucine rich repeat containing 27

10q26,3 Y.W. Kim et al., 2020 [54]

LOC100147773 ТMCO1 антисмысловая РНК 1 / TMCO1 antisense RNA 1 1q24,1

P. Gharahkhani et al., 2021 [55]

FLNB Филамин B / Filamin B 3p14,3

SLC44A1 Холиновый транспортер / Choline transporter 9q31,1-q31,2

C14orf39
Хромосома 14 открытая рамка считывания 39
Chromosome 14 open reading frame 39

14q23,1
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Максимальная эффективность стартовой гипотензивной 
терапии первичной открытоугольной глаукомы: учитываем 
факторы, снижающие приверженность терапии

Н.Г. Глазко, Т.М. Волобуева, Е.А. Егоров

ФГАОУ ВО РНИМУ им. Н.И. Пирогова Минздрава России (Пироговский Университет), 
Москва, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ
Лечение глаукомы представляет собой комплексный подход, включающий подбор гипотензивных препаратов для достижения дав-
ления цели и регулярное их использование пациентом в назначенном режиме. Максимальным гипотензивным эффектом на старте 
лечения на фоне минимального количества инстилляций обладают препараты группы аналогов простагландинов.
Соблюдение режима пациентом — ключевой аспект успеха терапии, но постоянное закапывание препаратов влечет за собой появление 
побочных эффектов от воздействия на поверхность глаза консервантов, входящих в состав гипотензивных капель, таких как сухость, 
гиперемия, чувство жжения, зуд, затуманенность зрения после инстилляций препарата.
Отсутствие явных улучшений в течении заболевания, дискомфорт от применения капель, побочные эффекты, высокая стоимость пре-
паратов могут спровоцировать нарушения режима закапывания, отказ от лечения или самостоятельную смену терапии. Минимиза-
ция негативного воздействия препаратов не только защищает глазную поверхность, но и уменьшает отрицательные эмоции пациента 
от бремени постоянного лечения. Успешное лечение глаукомы и сохранение зрительных функций пациента возможно при гармонич-
ном сочетании медицинских, психологических и финансовых факторов, повышающих удовлетворенность пациентов, и, как следствие, 
функциональные результаты лечения.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: стартовая терапия глаукомы, латанопрост, дорзоламид, финансовая нагрузка в лечении глаукомы, нежелатель-
ные эффекты терапии глаукомы, приверженность лечению глаукомы.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Глазко Н.Г., Волобуева Т.М., Егоров Е.А. Максимальная эффективность стартовой гипотензивной терапии 
первичной открытоугольной глаукомы: учитываем факторы, снижающие приверженность терапии. Клиническая офтальмоло-
гия. 2024;24(4):200–205. DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-6

The peak efficiency of initial antihypertensive therapy of primary 
open-angle glaucoma considering the factors that reduce 
adherence to the therapy

N.G. Glazko, T.M. Volobueva, E.A. Egorov

Pirogov Russian National Research Medical University, Moscow, Russian Federation

ABSTRACT
Glaucoma treatment is a combined approach including selection of antihypertensive drugs to achieve the target pressure and their regular use 
by a patient as per the prescribed regimen. Along with a minimum number of instillations, prostaglandin analogues demonstrate the maximum 
hypotensive effect at the start of treatment.
Patient adherence to therapy is a key aspect of successful therapy. However, continuous drug instillation leads to several side effects (such 
as dryness, hyperemia, burning sensation, itching, and blurred vision after the drug instillation) induced by exposure of preservatives (i. e., an 
ingredient of antihypertensive drops) to the eye surface.
The lack of obvious improvement in the course of the disease, discomfortable use of the drops, side effects, and high cost of the drugs may lead 
to non-compliant instillation regimen, treatment refusal or unauthorized therapy change by a patient. Mitigation of the negative drug effect not 
only protects the eye surface, but also reduces negative emotions of patients resulted from continuous treatment burden. Successful glaucoma 
treatment and preservation of visual functions is possible in case of a harmonious combination of medical, psychological and financial factors 
that increase patients' satisfaction and, as a result, functional outcomes of the treatment.
KEYWORDS: initial glaucoma therapy, latanoprost, dorsolamide, glaucoma treatment-associated financial burden, undesirable effects of 
glaucoma therapy, adherence to glaucoma therapy.
FOR CITATION: Glazko N.G., Volobueva T.M., Egorov E.A. The peak efficiency of initial antihypertensive therapy of primary open-angle 
glaucoma considering the factors that reduce adherence to the therapy. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 2024;24(4):200–205 (in 
Russ.). DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-6

Введение
Постановка диагноза «глаукома» представляет собой 

поворотный момент не  только в  жизни пациента, но  и 
в тактике лечения врача-офтальмолога, открывая много  

новых направлений для  размышлений относительно вы-
бора препарата, его фармакологических свойств, ре-
жима дозирования, приверженности пациента терапии 
при  назначении многокомпонентной схемы лечения и  др. 

DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-6
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На  сегодняшний день фармакологический рынок пред-
ставлен большим количеством оригинальных препаратов 
и дженериков, не отстающих по эффективности от первых. 
Помимо этого, компании-производители стремятся разра-
батывать бесконсервантные формы препаратов, что  рас-
ширяет возможности выбора.

Подбор терапии всегда основан на  общих принципах 
и  клинических рекомендациях с  учетом стадии глауком-
ного процесса и  целевых значений офтальмотонуса, воз-
можных противопоказаний и многого другого, но при этом 
схема подбирается индивидуально для каждого пациента. 
Успех терапии во многом зависит от соблюдения режима 
лечения. У  пациентов с  плохой приверженностью назна-
чениям и  своевременному хирургическому лечению ве-
роятность прогрессирования процесса выше, чем у  тех, 
кто соблюдает все рекомендации, при этом кратность ин-
стилляций гипотензивных препаратов напрямую влияет 
на  комплаентность пациентов и, соответственно, на  ре-
зультаты терапевтического лечения глаукомы [1]. Сниже-
ние внутриглазного давления (ВГД) на 1 мм рт. ст. связано 
с уменьшением риска прогрессирования заболевания у па-
циентов с глаукомой примерно на 10–19% [2].

В условиях клинической практики выбор стартовой те-
рапии ставит цель не только снизить ВГД, но и поддержать 
приверженность пациента лечению, поскольку хрониче-
ское течение заболевания влечет за  собой несоблюдение 
назначенной схемы, в  отличие от  острого состояния. Ос-
новные причины, из-за которых пациенты с глаукомой пе-
рестают соблюдать гипотензивный режим, это отсутствие 
явных изменений зрения, затуманивание зрения во  время 
закапывания капель, неудобный режим дозирования и по-
бочные эффекты лекарственного препарата [1]. Для увели-
чения приверженности и достижения максимальных тера-
певтических результатов врачу-офтальмологу необходимо 
понимать данные факторы и  минимизировать их влияние 
на пациента.

Стартовая терапия
Согласно последним клиническим рекомендациям 

по лечению первичной открытоугольной глаукомы (ПОУГ) 
выбор лекарственных препаратов должен быть патогене-
тически обоснован и  учитывать данные их клинической 
эффективности, возможные побочные эффекты, схему 
дозирования, необходимый процент снижения ВГД от  ис-
ходного уровня, потенциальную стоимость, доступность 
и  предпочтения пациента1 [3]. Из  всех имеющихся на  се-
годняшний день гипотензивных средств препараты группы 
аналогов простагландинов (АПГ) в наибольшей степени со-
ответствуют данным критериям.

Это связано с рядом причин: эффективное снижение 
офтальмотонуса при  минимальной кратности инстил-
ляций препарата (1 р/сут), достаточно благоприятный 
профиль безопасности, возможность применения бес-
консервантных форм. Гипотензивный эффект обуслов-
лен преимущественным усилением увеосклерального 
оттока с  незначительным воздействием на  трабекуляр-
ный отток [4]. Одним из возможных механизмов являет-
ся регуляция активности матриксных металлопротеиназ 
и  коллагеназ, стимулирующих образование отверстий 
в  пучках цилиарных мышц или  сокращение внеклеточ-

1	 Клинические рекомендации. Глаукома первичная открытоугольная. 2024.

ного матрикса, которые изменяют проницаемость струк-
турных элементов путей оттока, что способствует умень-
шению сопротивления [5–7].

Самым исследованным и  широко применяемым пред-
ставителем данной группы препаратов является латано-
прост: на его долю приходится около 65% назначений гипо-
тензивных средств при глаукоме [7], только за 10 лет было 
опубликовано более 1400 оригинальных статей, посвящен-
ных его эффективности [6].

При  местном применении латанопроста пик концен-
трации в водянистой влаге достигается через 1–2 ч, в кро-
ви — через 5 мин, период полувыведения из  тканей глаза 
составляет 2–3 ч, из  кровотока — 17 мин. Метаболизм 
происходит в  первую очередь в  печени, большая часть 
(около 88%) выводится с мочой [7]. Гипотензивный эффект 
наступает в течение 3–4 ч, а максимальное снижение ВГД 
достигается в период 8–12 ч и сохраняется в течение 24 ч. 
По  результатам многоцентровых исследований латано-
проста, в которых пациенты находились под наблюдением 
в  течение 6 мес., определено, что  уровень снижения ВГД 
зависит от  времени суток применения. При  закапывании 
в утренние часы снижение ВГД составляет 31% от исходных 
значений, а при использовании препарата в вечернее вре-
мя — 35% [8].

На  состояние зрительных функций и  прогрессирова-
ние глаукомного процесса также оказывают существенное 
влияние суточные колебания ВГД. Ранее было показано, 
что  при глаукоме колебания ВГД в  течение суток (флюк-
туации) могут превышать нормальные значения в 1,5 раза. 
Наблюдение пациентов в  течение 7 лет выявило пря-
мую зависимость изменений полей зрения у  пациентов 
от  флюктуаций ВГД. Преимуществом в  контроле над  су-
точными колебаниями ВГД обладает травопрост, что  от-
мечено в  сравнительных исследованиях с  латанопростом 
[цит. по  9]. Кроме того, травопрост 0,004% снижает ВГД 
на 2,4 мм рт. ст. больше, чем латанопрост [10].

Безопасность со старта
Аналоги простагландинов считаются хорошо перено-

симыми препаратами у пациентов с глаукомой, но они мо-
гут вызывать ряд побочных эффектов, от  незначительных 
до более серьезных, таких как раздражение и дискомфорт 
в  глазах, усиление пигментации радужной оболочки, уве-
личение длины и  толщины ресниц, потемнение кожи во-
круг глаз, гиперемия конъюнктивы и потеря жировой ткани 
в области вокруг глаз [4].

Долгосрочные исследования эффективности и  без- 
опасности латанопроста демонстрируют не  только стой-
кий гипотензивный эффект при  регулярном применении, 
но и уменьшение выраженности прогрессирования измене-
ний поля зрения [11]. В течение 6 мес. наблюдения у паци-
ентов, инстиллирующих латанопрост, были выявлены такие 
побочные эффекты, как гиперемия конъюнктивы, потемне-
ние радужки и рост ресниц, в значительной степени не вли-
яющие на соматическое состояние и качество жизни. В те-
чение 2- и 5-летних наблюдений других побочных явлений 
не зафиксировано [7].

В  литературе описаны случаи появления более опас-
ных для  зрения нежелательных эффектов, таких как  ки-
стозный макулярный отек, передний увеит и  кератит [12]. 
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При  разработке молекул АПГ одной из  задач было созда-
ние безопасного вещества с достаточной гипотензивной ак-
тивностью, поскольку сами простагландины, являясь медиа-
торами воспаления, в высоких концентрациях могут вызывать 
нарушение гематоофтальмического барьера [13]. Возникно-
вение переднего увеита на фоне лечения латанопростом опи-
сано у  пациентов с  псевдофакией (артифакией) и афакией. 
Данные состояния сопровождаются поступлением цитокинов 
и клеток воспаления из-за повреждений в цилиарном эпите-
лии и  нарушения гематоофтальмического барьера [12,  14]. 
Описаны случаи герпетического кератита у  пациентов, ин-
стиллирующих АПГ, при  этом распространенность заболе-
вания аналогична распространенности в  общей популяции 
и не имеет связи с определенными гипотензивными препара-
тами указанной группы так же, как и появление пигментных 
кист радужной оболочки, возникающих на фоне инстилляций 
АПГ, и их полный регресс на фоне отмены терапии [15]. Дан-
ная связь представляет научный интерес, однако описанные 
случаи встречаются редко и данных для установления связи 
с лечением АПГ недостаточно [16].

При этом по результатам оценки эффективности и пе-
реносимости всех представителей АПГ в  качестве моно-
терапии первой линии у пациентов с ПОУГ и офтальмоги-
пертензией и на основании данных 32 рандомизированных 
исследований латанопрост имел наиболее благоприятный 
профиль переносимости. Риск развития гиперемии конъ-
юнктивы составляет 2,30 (95% доверительный интервал 
(ДИ) 1,76–3,00), тогда как у биматопроста — 4,66 (95% ДИ 
3,49–6,23) [17].

Другой метаанализ 13 исследований с  участием 2222 
пациентов и  средним сроком наблюдения около 4 мес. 
определил, что  гиперемия конъюнктивы на  фоне инстил-
ляций латанопроста возникает реже (16,5%), чем при  ис-
пользовании травопроста (33%) или биматопроста (40,2%). 
Она достигает своего пика через  15 дней и  уменьшает-
ся через  1 мес. после начала терапии, поэтому прерывать 
использование препарата в первые недели лечения не ре-
комендуется [18].

Общая частота возникновения изменений периорби-
тальной области на фоне использования различных АПГ со-
ставляет: 93,3% при использовании биматопроста, 70% — 
травопроста, 41,4% — латанопроста. Углубление складки 
верхнего века также чаще возникает на фоне использова-
ния биматопроста [19].

Латанопрост как самый распространенный и изученный 
препарат оказался первым среди всех АПГ, у которого поя-
вились дженерики. Сравнительный анализ эффективности 
и  безопасности оригинального и  воспроизведенного пре-
паратов, выполненный в 2015 г., показал схожую гипотен-
зивную эффективность и различия в частоте появления по-
бочных эффектов [20]. Позднее были разработаны формы 
латанопроста без  консерванта бензалкония хлорида (БХ), 
используемого для повышения стабильности и предотвра-
щения контаминации, чтобы устранить связанные с ним по-
бочные эффекты [21].

Забота о глазной поверхности как забота 
о пациенте

Дистрофические изменения фиброзной оболочки гла-
за у пациентов с ПОУГ могут возникать еще до начала ле-

2	 Инструкция по медицинскому применению лекарственного препарата Латанопрост-Оптик. (Электронный ресурс.) URL: https://grls.rosminzdrav.ru/Grls_View_v2.aspx?routingGuid=13665ff4-33dd-
488b-b3cd-5631324efc51 (дата обращения: 15.10.2024).

чения. Почти половина таких пациентов демонстрирует 
корреляцию между выраженностью симптомов синдрома 
«сухого глаза» (ССГ) и уровнем ВГД [22]. Даже если паци-
ент с ПОУГ не получает местную гипотензивную терапию, 
риск развития заболеваний глазной поверхности у  него 
выше, в  том числе из-за снижения скорости обновления 
слезной пленки, на 22% по сравнению с пациентами без гла-
укомы [23]. С  учетом подобной «предрасположенности» 
к развитию ССГ можно предположить, что  дискомфорт, 
появляющийся или  усиливающийся на  фоне закапывания 
капель, будет негативно сказываться на  приверженности 
лечению, приводить к  изменениям капельного режима 
и самостоятельной отмене препаратов, а значит, к сниже-
нию эффективности лечения [24]. Возникающие при этом 
изменения глазной поверхности негативно сказываются 
на результатах фильтрующих операций и увеличивают ри-
ски фиброза фильтрационной подушки или ее недостаточ-
ности [25, 26].

Длительная местная гипотензивная терапия в 60–80% 
случаев ассоциирована со следующими изменениями: 
снижение плотности бокаловидных клеток и  плоскокле-
точная метаплазия эпителия конъюнктивы, дисфунк-
ция мейбомиевых желез, десквамация эпителия роговицы 
[25, 27]. Ряд исследований показал, что нейротоксический 
эффект консервантов снижает чувствительность рогови-
цы [28].

Для  поддержания стерильности гипотензивных глаз-
ных капель в  состав добавляют консерванты. Наиболее 
изученным и широко известным из них является БХ, пре-
пятствующий контаминации препарата [29]. Для него ха-
рактерен накопительный эффект: при длительном при-
менении БХ повреждает липидный слой слезной пленки, 
что приводит к увеличению ее испаряемости, оказывает 
цитотоксическое воздействие на  клетки конъюнкти-
вы, индуцирует дисфункцию митохондрий и  повышает 
экспрессию маркеров апоптоза [30]. Длительное при-
менение БХ приводит к  увеличению концентрации вос-
палительных клеток и  фибробластов в  конъюнктиве, 
уровня маркеров воспаления и снижению количества бо-
каловидных клеток [31].

Лечение глаукомы обычно не ограничивается назначе-
нием одного препарата, и закапывание нескольких гипо-
тензивных капель, содержащих различные консерванты, 
приумножает их негативное воздействие на  глазную по-
верхность. Этим обусловлено создание бесконсервантных 
форм препаратов и  поиск наименее токсичных соедине-
ний. Единственными зарегистрированными на сегодняш-
ний день в РФ гипотензивными глазными каплями с дей-
ствующим веществом латанопрост, не содержащими БХ, 
является Латанопрост-Оптик (АО «Фармстандарт»)2. Про-
изводитель заменил в  составе вспомогательных веществ 
консервант БХ на  полидрония хлорид, имеющий свои 
преимущества. Сравнительный анализ гипотензивной 
эффективности такого препарата с  оригинальным пре-
паратом латанопроста не  выявил существенной разницы 
в  уровне снижения ВГД. В  группе контроля, получавшей 
оригинальный препарат латанопроста, через 12 нед. были 
выявлены изменения морфологии эпителия и  передних 
слоев стромы роговицы, а также отрицательная динамика 
показателей времени разрыва слезной пленки. В  группе, 
получавшей Латанопрост-Оптик, отмечалось увеличение 
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стабильности слезной пленки, значимых изменений рого-
вицы на ультраструктурном уровне не выявлено, за исклю-
чением увеличения количества активированных керати-
ноцитов (АК) [32]. Некоторые исследователи утверждают, 
что  они являются следствием провоспалительного дей-
ствия АПГ, но принято считать, что единичные АК наблю-
даются у пациентов с глаукомой и до начала лечения [33]. 
Единственным нежелательным явлением в обеих группах 
исследования была гиперемия бульбарной конъюнктивы, 
что легко переносилось пациентами и не влияло на каче-
ство их жизни.

Отсутствие БХ в  составе гипотензивных капель с  дей-
ствующим веществом латанопрост привело к стабилизации 
липидного слоя слезной пленки, следовательно, сокраще-
нию использования слезозаместительных капель, лучшей 
переносимости терапии и повышению удовлетворенности 
пациентов [34].

Расширение базовой терапии
Главным критерием расширения монотерапии является 

необходимость достижения целевого уровня ВГД с учетом 
стадии глаукомного процесса. Имея заданный алгоритм 
коррекции лечения [2], в  клинической практике зачастую 
приходится выбирать между группами препаратов, допу-
стимостью их комбинации, назначением фиксированных 
комбинаций и  возможностью пациента приобретать все 
лекарственные средства.

При  необходимости дополнительного снижения ВГД 
наиболее распространенной комбинацией различных групп 
препаратов являются латанопрост и тимолол, при этом боль-
шая доля пациентов старших возрастных групп имеет огра-
ничения к  применению β-адреноблокаторов (тимолол) 
в связи с  наличием у  них таких заболеваний, как  ишеми-
ческая болезнь сердца, артериальная гипертензия, хрони-
ческая обструктивная болезнь легких, дисциркуляторная 
энцефалопатия, заболевания щитовидной железы и  пи-
щеварительной системы. В  подобных случаях в  качестве 
дополнительной терапии к  латанопросту рассматривают 
препараты других групп, например ингибиторы карбоанги-
дразы (ИКА).

Исследователями подробно изучена эффективность 
аддитивной терапии представителем ИКА дорзоламидом. 
Его добавление в схему лечения к латанопросту дает воз-
можность дополнительно снизить ВГД, так как, помимо 
улучшения оттока внутриглазной жидкости, запускает-
ся другой гипотензивный механизм — снижение продукции 
водянистой влаги. Представленный на отечественном рын-
ке препарат Дорзоламид-Оптик в  исследованиях дока-
зал свою гипотензивную эффективность после проведе-
ния дренажной хирургии глаукомы. Кроме того, препарат 
обладает хорошей переносимостью в  период медикамен-
тозной коррекции гипертензивной фазы после оперативно-
го вмешательства [35, 36].

В  исследовании эффективности комбинированного 
применения препаратов Латанопрост-Оптик и  Дорзола-
мид-Оптик добавление второго не  приводило к  увеличе-
нию доли случаев выраженного дискомфорта, по  данным 
опросника OSDI. Гипотензивный эффект препарата Дорзо-
ламид-Оптик характеризовался дополнительным снижени-
ем ВГД на 2,6–2,8 мм рт. ст., или 13,2–14,4% [37].

3	 По данным IQVIA 2024 г.

Неэффективность назначения нескольких групп препа-
ратов приводит к  потребности в  хирургическом лечении. 
Согласно данным M.R. Pastore et al. [38] щадящая хирургия 
на любой стадии глаукомного процесса обеспечивает луч-
шее качество жизни. Уменьшение кратности инстилляций 
и/или сокращение на  один препарат будет благоприятно 
влиять как  на комплаентность пациента, так и  на состоя-
ние глазной поверхности.

Приверженность лечению и рынок 
препаратов

Поскольку успех в стабилизации ВГД при глаукоме воз-
можен в случае совместных усилий врача и пациента, не-
обходимо учитывать комплаентность и  настрой пациента 
на лечение. Оценивать психологическое состояние пациен-
та и его отношение к терапии желательно на каждом прие-
ме. Длительные инстилляции гипотензивных капель приво-
дят к снижению приверженности лечению не только за счет 
дискомфорта от использования глазных капель, но и в свя-
зи с постоянной финансовой нагрузкой.

По  данным за  2024 г., лидирующие позиции по  про-
дажам занимают препараты Ксалатан® и Латанопрост- 
Оптик, на долю которых приходится 25 и 27% от всех про-
даж препаратов латанопроста соответственно. При  этом 
стоимость годовой терапии оригинальным препаратом 
латанопроста составит более 10 000 рублей, а годовая те-
рапия препаратом Латанопрост-Оптик обойдется пациенту 
приблизительно в 3500 рублей, если приобретать упаковку 
№ 3 с флаконами по 5 мл. В этом случае за год при опти-
мальном использовании препарата будет израсходовано 
4 такие упаковки3.

В  связи с  постоянной инстилляцией капель пациентов 
интересует финансовая составляющая лечения. Порой 
данный фактор выходит на  первый план, оставляя за  со-
бой объективные критерии эффективности препаратов. 
Терапия препаратом Дорзоламид-Оптик доступнее для па-
циентов по  сравнению с  дженериком Дорзопт, разница 
в цене за упаковку № 3 (содержит 3 флакона по 5 мл) со-
ставляет почти 200 рублей. Использование препаратов Ла-
танопрост-Оптик и Дорзоламид-Оптик позволяет не толь-
ко эффективно снижать ВГД и  уменьшать вероятность 
возникновения глазного дискомфорта на  фоне лечения, 
но и снижать затраты пациента за счет более низкой стои-
мости препаратов и минимизирования использования сле-
зозаместительной терапии3.

Заключение
Лечение пациента с  глаукомой предусматривает ком-

плексный подход. При  постановке данного диагноза ле-
чащий врач-офтальмолог ориентируется на  показатели 
целевого давления пациента, его морфофункциональные 
особенности и изменения структур глаза для назначения оп-
тимальной схемы лечения. Также немаловажным является 
психологический аспект принятия заболевания пациентом 
и  в дальнейшем инстилляции препаратов в  рамках реко-
мендованной схемы лечения. Для соблюдения привержен-
ности лечению и предупреждения дальнейшего прогресси-
рования заболевания важно подобрать оптимальную схему 
лечения в  соответствии с  клиническими рекомендациями 
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и  уровнем целевого ВГД пациента. При  этом обращают 
на  себя внимание возможные побочные эффекты глаз-
ных гипотензивных препаратов, возникающие, как  прави-
ло, при инстилляции капель, содержащих в своем составе 
консервант БХ, поэтому назначение бесконсервантных 
форм или препаратов, содержащих более щадящий вари-
ант консерванта, является оптимальным решением в выбо-
ре терапии.

Таким образом, верно подобранная схема лечения 
для пациента с глаукомой позволяет повысить его привер-
женность терапии, стабилизировав уровень ВГД и сохранив 
зрительные функции. �
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Об офтальмологических проявлениях аномалии Петерса  
(обзор литературы)
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РЕЗЮМЕ
Синдром, или аномалия, Петерса представляет собой редко встречающуюся врожденную патологию глаза у детей с характерным сим-
птомокомплексом (как односторонним, так и двусторонним). Клинические проявления — центральное помутнение (бельмо) роговицы 
с  иридокорнеальными и/или корнеолентикулярными сращениями, без  системных поражений или  с таковыми. Радужно- и хруста-
ликово-роговичные сращения на фоне имеющегося дисгенеза радужки нарушают отток внутриглазной жидкости и часто приводят 
к  сопутствующей глаукоме, осложняющей течение заболевания. Аномалия Петерса нередко сочетается с  другими врожденными 
изменениями органа зрения (микрокорнеа, аниридия, полярная катаракта и  пр.). Пациентам с  аномалией Петерса показано раннее  
(до 1 года) хирургическое лечение в виде кератопластики для восстановления прозрачности сред глаза и профилактики обскурацион-
ной амблиопии и антиглаукомных вмешательств, направленных на снижение внутриглазного давления. При выявлении мезенхималь-
ного дисгенеза и аномалии Петерса необходимо своевременно установить генные и системные нарушения. Острота зрения в конечном 
итоге будет зависеть от глазных и системных сопутствующих расстройств.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: врожденная аномалия, синдром Петерса, дисгенез радужки, центральное помутнение роговицы, иридокорнеаль-
ные и/или корнеолентикулярные сращения, глаукома, кератопластика, антиглаукомные операции.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Оренбуркина О.И., Бабушкин А.Э., Карачурина И.Р. Об офтальмологических проявлениях аномалии Петерса 
(обзор литературы). Клиническая офтальмология. 2024;24(4):206–210. DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-7

Ophthalmological manifestations of Peters anomaly  
(literature review)
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ABSTRACT
In addition to hereditary, more often bilateral ocular symptoms associated with clinical manifestations such as central corneal opacification 
(leucoma) with iridocorneal and/or corneolenticular adhesions, Peters syndrome (or Peters anomaly) also represents various systemic 
abnormalities. Nowadays, variety of conditions termed as Peters anomaly has been extended, and it may include both unilateral and bilateral eye 
disorders with or without systemic lesions. Iridocorneal and corneolenticular adhesions associated with underlying iris dysgenesis, interrupt 
intraocular fluid outflow and often lead to concomitant glaucoma complicating the disease course. Oftentimes, Peters anomaly is combined 
with other congenital visual malformations (e.g., microcornea, aniridia, polar cataract, etc.). Patients with Peters anomalies need early (up 
to the age of 1 year) surgical treatment (i.e., corneal grafting to restore eye media transparency and to prevent obscuration amblyopia) and 
anti-glaucoma interventions to reduce intraocular pressure. If mesenchymal dysgenesis and Peters anomaly are revealed, gene and systemic 
disorders should be identified promptly. As a result, visual acuity will depend on ocular and systemic comorbidities.
KEYWORDS: congenital anomaly, Peters syndrome, iris dysgenesis, central corneal opacity, iridocorneal and/or corneolenticular adhesions, 
glaucoma, corneal grafting, anti-glaucoma interventions.
FOR CITATION: Orenburkina O.I., Babushkin A.E., Karachurina I.R. Ophthalmological manifestations of Peters anomaly (literature review). 
Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 2024;24(4):206–210 (in Russ.). DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-7

Синдром Петерса (дисэмбриогенетический синдром 
неполного расщепления передней камеры) полу-
чил свое название в  честь немецкого офтальмолога  

A. Петерса, который первым в 1906 г. дал описание наслед-
ственной аномалии развития, заключающейся во врожден-

ном помутнении центральной части роговицы (основной 
клинический признак). Такое помутнение представляет 
собой дефект эндотелия и десцеметовой мембраны рого-
вицы с центральным ее бельмом и сочетается, как правило, 
с мезенхимальным дисгенезом радужной оболочки (скорее 
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всего, вследствие прекращения нормальной деятельно-
сти эндотелия) и подвывихом люксированного в  перед-
нюю камеру хрусталика [1–3]. Встречается как одно-, так 
и  двусторонний синдром. В  случаях двустороннего син-
дрома имеется более выраженная связь (71,8%) с систем-
ными аномалиями развития, чем в случае одностороннего 
(36,8%) [4].

Дисгенез радужки приводит к выраженной деформации 
угла передней камеры (УПК) и уменьшению ее глубины, 
иридокорнеальным и/или кератолентикулярным сраще-
ниям, которые нарушают отток внутриглазной жидкости 
(ВГЖ). При гониоскопии определяют частично или полно-
стью закрытый передними периферическими синехиями 
угол, в  УПК — мезенхимальную ткань. Как  итог всех этих 
изменений, отмечается повышение внутриглазного давле-
ния (ВГД) и развитие глаукомы, которая, по существу, вы-
является после рождения ребенка [3].

Частота встречаемости заболевания в  популяции — 
1:200 000, всего в мире около 36 000 человек, у которых 
диагностирован данный синдром, причем примерно 700 
из них живут в РФ [5]. В США ежегодно регистрируется 44–
60 случаев [4]. Аномалия Петерса является наиболее рас-
пространенной причиной врожденного помутнения рогови-
цы (40,3–65% случаев), которая диагностируется у 2,2–3,1 
на 100 000 родившихся [6].

Классическая врожденная аномалия Петерса офталь-
мологически представляет собой центральное, округлое, 
небольшое (до 3 мм в диаметре), истонченное бельмо ро-
говицы (с захватом ее стромы) с иридокорнеальными сра-
щениями от  зрачкового края радужки по  всей круго-
вой границе корнеального помутнения. Также отдельно 
выделяют синдром Петерс плюс, под которым понимает-
ся целый ряд изменений, включающих помимо одно- или 
двустороннего поражения глаз другие сопутствующие 
аномалии (нарушение слуха и задержка умственного раз-
вития, врожденный порок сердца и т. д.) [7–9]. Многооб-
разие других глазных аномалий порой затрудняет диа
гностику синдрома Петерса [10]. Например, возможно 
сочетание данного синдрома с  врожденной передней 
полярной катарактой, микрокорнеа, плоской роговицей, 
микрофтальмом, колобомой радужки и  даже анириди-
ей, персистирующим первичным гиперпластическим 
стекловидным телом, синдромом «голубых склер» или 
синдромом Ригера. Так, при  синдроме Петерса (в слу-
чае мутации гена CYP1B1) наличие такой сопутствующей 
офтальмопатологии, как  аниридия, с  большой вероят-
ностью будет сочетаться с  мутацией гена РАХ6 [11–14]. 
При  этом известно, что  мутации гена CYP1B1, который 
кодирует синтез фермента, ответственного за  развитие 
переднего сегмента глаза, наследуются аутосомно-рецес-
сивно, а  гена PAX6, отвечающего за  развитие переднего 
отрезка глаза, — аутосомно-доминантно [15].

В настоящее время выделяют два типа аномалии Петер-
са. В случае синдрома типа I (так называемый мезодермаль-
ный тип), возникающего вследствие неполной абсорбции 
или нарушения расщепления мезодермы между роговицей 
и  радужкой, имеют место неинтенсивное, облачковидное 
центральное помутнение роговицы с  иридокорнеальными 
синехиями, наличие прозрачного и правильно расположен-
ного хрусталика. При нем примерно у трети пациентов диа
гностируется глаукома. Отмечается дефект эндотелия, дес-
цеметовой мембраны и задней стромы. Кроме того, этот тип 
аномалии сопровождается наличием мощных синехий, 

идущих от зрачкового края радужки к кольцевидному фи-
брозному утолщению роговицы на границе лейкомы. Могут 
выявляться обрывы сращений, при биомикроскопии мож-
но увидеть только их фрагменты на задней поверхности ро-
говицы [15]. Более тяжело протекает вариант синдрома 
Петерса типа II (эктодермальный тип), который возникает 
вследствие нарушения отделения хрусталикового пузырь-
ка от поверхности эктодермы. При нем развивается адгезия 
подвывихнутого хрусталика с  центральным интенсивным 
помутнением — бельмом, вследствие чего развивается пе-
редняя полярная катаракта. Иридокорнеолентикулярные 
сращения сочетаются с  мелкой, неравномерной передней 
камерой. В  этом случае патологические изменения при-
водят к затруднению оттока ВГЖ и глаукоме не менее чем 
в  70–80% случаев [12,  13]. Некоторые авторы выделя-
ют три типа аномалии Петерса: при типе I имеется только 
дефект задних слоев роговой оболочки с ее помутнением, 
при типе II — бельмо и фиксированные синехии радужки; 
тип III характеризуется сращением заднего дефекта рого-
вицы с  бельмом, фиксированными сращениями радужки 
с  хрусталиком. При  этом кератолентикулярные сраще-
ния тоже могут быть нескольких типов: хрусталик фикси-
рован к строме роговицы, капсула хрусталика и десцеме-
това мембрана отсутствуют; хрусталик смещен кпереди 
и доходит до задней поверхности роговицы, но не фикси-
рован к ней; участок передней капсулы хрусталика сопри-
касается с задней поверхностью роговицы, и, наконец, име-
ется передняя конусообразная пирамидальная катаракта 
на одной оси с дефектом задних слоев роговицы (или име-
ется аксиальная передняя полярная или ядерная катаракта) 
[2, 6, 11, 12]. Отдельно может быть выделена воспалитель-
ная форма данной аномалии, развивающаяся вследствие 
внутриутробно перенесенного воспаления. В  его исходе 
отмечается перфорация тотально и интенсивно помутнев-
шей роговицы, сопровождаемая опорожнением передней 
камеры, помутнением хрусталика и смещением его вперед, 
а  также формированием спаек. Дифференциально диа
гностическим критерием, согласно Н.Ф. Бобровой и соавт., 
является сохранение признаков воспаления при  рожде-
нии ребенка [16].

Синдром Петерса плюс является аутосомно-рецес-
сивным заболеванием, связанным с  биаллельными па-
тогенными вариантами в  гене B3GALTL. Весьма часто 
данная, преимущественно двусторонняя, врожденная ано-
малия развития отмечается наряду с другими системными 
изменениями — примерно в  60% случаев [4]. Среди них 
встречаются расщелины губы или  неба, нарушение слу-
ха и  задержка умственного развития, атрезия кишечника, 
врожденные пороки сердца, дефекты опорно-двигательно-
го аппарата (короткие конечности, низкорослость, позво-
ночные аномалии, брахидактилия и пр.), зубов и т. д.

В большинстве случаев аномалия Петерса наследуется 
спорадически, хотя также имеет место аутосомно-доми-
нантный тип наследования. Из-за перекрывающихся ге-
нетических мутаций между синдромом Петерса и  други-
ми генетическими заболеваниями, например синдромом 
Аксенфельда — Ригера, генотипически-фенотипическая 
корреляция может быть затруднена. Мутации обнаружива-
ются (далеко не у всех пациентов с синдромом Петерса, но и 
при других врожденных аномалиях), в  основном в  генах, 
участвующих в  развитии переднего сегмента глаза, таких 
как PAX6, PITX2, PITX3, COL4A1, FOXC1 и COL6A3, а так-
же CYP1B1, FLNA, FOXE3, HCCS, NDP, SLC4A11 и  TFAP2, 
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при  этом наиболее распространенными мутациями явля-
ются мутации генов PAX6 и  FOXC1 [4, 17–20]. Мутации 
в гене SOX2, который играет важную роль в развитии глаз, 
также были обнаружены при синдроме Петерса и были свя-
заны с другими глазными дефектами, такими как микроф-
тальм/анофтальм [21].

При выявлении аномалии Петерса необходимо напра-
вить пациента на  генетическую диагностику. Такому ре-
бенку нужна помощь офтальмолога. Диагноз синдрома 
Петерса плюс может быть установлен в случае нахожде-
ния двух патогенных вариантов в гене B3GLCT в транс-по-
ложении. Как  уже упоминалось выше, синдром Петер-
са плюс наследуется по  аутосомно-рецессивному типу. 
Родители больного ребенка являются бессимптомны-
ми гетерозиготами (т. е. носителями одного патогенного 
варианта в  гене B3GLCT). Риск рождения ребенка с  по-
добным заболеванием в  такой семье составляет около 
25%. Применение вспомогательных репродуктивных тех-
нологий может быть целесообразным для  снижения ри-
ска рождения такого ребенка [22]. В  случае выявления 
синдрома Петерса плюс пациентам нужна помощь меж-
дисциплинарной команды [23].

В  настоящее время используются различные вари-
анты хирургического лечения аномалии Петерса (опти-
ческая иридэктомия, кератопластика, антиглаукомные 
операции, формирование зрачка, рассечение сращений, 
в том числе с помощью, например, ИАГ-лазера, факоаспи-
рация с имплантацией интраокулярной линзы, в частности 
с  применением фемтолазера, передняя витрэктомия, ци-
клофотокоагуляция и т. п.) [2, 24, 25]. Огромное значение 
для определения наиболее эффективной тактики и сроков 
проведения оперативного вмешательства при  данной па-
тологии имеют тщательные диагностические мероприя-
тия. Биомикроскопия, В-сканирование, оптическая коге-
рентная томография и  ультразвуковая биомикроскопия 
позволяют выявить патологические изменения роговицы 
передней камеры глаза и хрусталика [26–29]. При выявле-
нии мезенхимального дисгенеза и аномалии Петерса край-
не важным является своевременное установление генных 
и системных нарушений.

На сегодняшний день основные мероприятия при син-
дроме Петерса заключаются в  выполнении в  младшем 
возрасте (до года, начиная с  первых недель и  месяцев) 
сквозной пересадки роговицы с реконструкцией передней 
камеры и зрачка при его тенденции к полному заращению 
[2, 25], а при корнеолентикулярном сращении и помутне-
нии хрусталика — еще и ленсэктомии (для профилактики 
обскурационной амблиопии). У  значительной части паци-
ентов приходится выполнять в среднем около 3 операций. 
При  этом хирургические вмешательства связаны с  высо-
ким риском серьезных осложнений [30–33].

В то же время, как известно, результат кератопластики 
при лечении синдрома Петерса в значительной степени за-
висит от нормализации ВГД. Показано также, что врожден-
ная глаукома доминирует среди клинических диагнозов 
врожденных помутнений роговицы — не менее чем в 40% 
всех наблюдений [34]. Поэтому большое значение имеет 
своевременная первоначальная диагностика возможной 
сопутствующей глаукомы, удельный вес которой в  зна-
чительной степени варьирует и  может составлять в  запу-
щенных стадиях до 95% (в зависимости от типа аномалии), 
по  данным отдельных авторов [32]. При  ее развитии по-
казаны хирургические вмешательства, которые включают 

фистулизирующие операции, как  правило, в  сочетании 
с  применением антиметаболитов (митомицин С), а  также 
диодную лазерную циклофотокоагуляцию, трабекулэкто-
мию, гониотомию, имплантацию шунта Молтено, циклоди-
ализ, циклокриотерапию [4].

Доля успешных исходов пересадки роговицы (про-
зрачного приживления трансплантата) при синдроме Пе-
терса варьирует в  широких пределах — от 30 до  почти 
100%. В этом отношении, на наш взгляд, интересны данные 
А.В. Плесковой и соавт. [2], которые провели анализ резуль-
татов сквозной кератопластики (СКП) у 51 ребенка с раз-
ными формами аномалии Петерса (типа I и  II) в возрасте 
от 3 мес. до 10 лет. В течение первого года после СКП про-
зрачность пересаженной роговицы сохранилась у пациен-
тов с типом I в 90% случаев, тогда как с типом II — только 
в  67%. Через  10 лет после операции прозрачность транс-
плантата сохранилась в 53 и 31% случаев соответственно, 
а через 15 лет — в 46 и 22% случаев. При этом острота зре-
ния (0,3 и выше) наблюдалась у 61% оперированных детей 
до 1 года, а в более старшем возрасте — лишь в 27% случа-
ев даже при прозрачном приживлении трансплантата.

Большинство авторов отмечают необходимость про-
ведения большого числа повторных операций, связан-
ных с  помутнением трансплантата и  низкой остротой 
зрения — как правило, не  более 0,05 [9, 32, 34–38]. Тем 
не  менее при  определенных условиях (строгом отборе 
пациентов для  проведения операции, щадящей микро-
хирургической технике, проведении операции в  ранние 
сроки, тщательном послеоперационном мониторинге со-
стояния глаза, своевременном лечении осложнений) хи-
рургическое лечение аномалии Петерса может быть вполне 
успешным [2].

Имеющаяся офтальмопатология при  синдроме Петер-
са обусловливает необходимость симптоматического хи-
рургического лечения для  восстановления прозрачности 
сред глаза и весьма часто — еще и нормализации офталь-
мотонуса. Это предполагает регулярное и  длительное на-
блюдение за такими пациентами, учитывая необходимость 
проведения частых повторных операций, а  также непред-
сказуемые послеоперационные исходы — с невысокими 
показателями эффективности. Кроме того, вероятное на-
личие у  пациентов различных системных аномалий пред-
полагает междисциплинарный лечебный подход.

Несмотря на то, что аномалия Петерса является редкой 
патологией, точный офтальмологический диагноз крайне 
важен для прогнозирования ее течения, поиска сопутству-
ющих аномалий, проведения генетического консультиро-
вания и принятия решения в отношении необходимой те-
рапии. Все пациенты с данным синдромом должны быть 
осмотрены на  предмет системных нарушений, особенно 
если присутствуют другие глазные дефекты или  обнару-
жена двусторонняя аномалия. СКП остается хирургией 
выбора для  лечения аномалии Петерса. Острота зрения 
в конечном итоге будет зависеть от глазных и системных 
сопутствующих расстройств, включая те, которые связа-
ны с  умственным развитием. Пациенты с  аномалией Пе-
терса требуют комплексного подхода в лечении и участия 
офтальмохирургов, детских офтальмологов, анестезио-
логов и  педиатров. Рассматривать хирургическое вме-
шательство следует в  случае, если родители полностью 
осознают возможности ограниченного зрительного по-
тенциала и  необходимость долгосрочного наблюдения 
у таких детей.
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Роль бактериальной флоры век и конъюнктивы в развитии 
воспалительной патологии переднего отдела глаза

Е.А. Клещева1,2, Г.М. Чернакова2, Н.В. Мельникова1,2, А.Е. Клещев1

1ФГБОУ ДПО РМАНПО Минздрава России, Москва, Российская Федерация
2ГБУЗ ММНКЦ им. С.П. Боткина ДЗМ, Москва, Российская Федерация

РЕЗЮМЕ
В статье рассматривается роль нормальной микрофлоры конъюнктивы и век в развитии бактериального воспаления переднего отдела 
глаза. Нормальная микрофлора выполняет защитную функцию, предотвращая колонизацию патогенных микроорганизмов, что спо-
собствует поддержанию гомеостаза. Однако изменения в количестве или составе микрофлоры могут привести к развитию различных 
заболеваний, таких как конъюнктивит, кератит, блефарит. В статье подчеркивается, что чаще всего именно аутохтонные (присущие 
нормальной микрофлоре) микроорганизмы, такие как стафилококки и стрептококки, становятся причиной не только инфекции пе-
реднего отдела глаза, но и развития тяжелых послеоперационных осложнений, несущих угрозу зрению пациента. Нарушение анато-
мической целостности оболочек глаза (в том числе и  вследствие хирургической травмы) позволяет проникнуть микроорганизмам, 
обсеменяющим веки или конъюнктиву, во внутренние структуры глаза. Вопросы необходимой и возможной предоперационной под-
готовки пациентов офтальмологического профиля освещены в данной статье. Кроме того, рассмотрена роль молекулы нетилмицина 
(антибиотика из группы аминогликозидов) в лечении бактериальных инфекций глаз и в предоперационной подготовке пациентов. Ука-
зан ряд преимуществ данного препарата в сравнении с другими антибиотиками, особо отмечена низкая цитотоксичность нетилмицина 
в отношении эпителия роговицы и конъюнктивы. Антибиотик эффективен против широкого спектра грамотрицательных и грамполо-
жительных микроорганизмов, в том числе в отношении тех представителей микрофлоры, которые наиболее часто обнаруживаются 
в конъюнктивальной полости и на веках. В заключение отмечено, что нетилмицин может быть использован в том числе в качестве 
эмпирической терапии глазных инфекций, где требуется применение эффективного, нетоксичного и мощного антибиотика.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: микрофлора конъюнктивы, микрофлора век, бактериальная инфекция, конъюнктивит, эндофтальмит, антибио-
тики, нетилмицин.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Клещева Е.А., Чернакова Г.М., Мельникова Н.В., Клещев А.Е. Роль бактериальной флоры век и  конъюн-
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Bacterial flora of the eyelids and conjunctiva in the development 
of inflammatory pathology in the anterior part of the eye
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ABSTRACT
The article explores the role concerning the normal microflora of the conjunctiva and eyelids in the pathogenesis of bacterial inflammation 
in the anterior eye segment. The normal microflora plays a crucial protective role by preventing colonization by pathogenic microorganisms 
and helping to maintain ocular homeostasis. However, disruptions in the quantity or composition of this microflora can contribute to 
the development of various conditions, including conjunctivitis, keratitis, and blepharitis. The article highlights that in autochthonous 
microorganisms — those naturally present in the ocular microflora, such as staphylococci and streptococci — are commonly implicated not 
only in infections of the anterior segment but also in severe postoperative complications that can threaten a patient's vision. Surgical trauma 
or other disruptions of the anatomical integrity of the ocular membranes can facilitate the penetration of microorganisms from the eyelids or 
conjunctiva into the eye's internal structures. Key issues surrounding the preoperative preparation of ophthalmic patients are discussed, with 
a particular focus on the importance of microbial management. The article also examines the role of netilmicin, an aminoglycoside antibiotic, 
in both treating bacterial eye infections and preoperative preparation. Netilmicin's benefits over other antibiotics are highlighted, especially 
its low cytotoxicity to the corneal epithelium and conjunctiva. The antibiotic demonstrates broad-spectrum efficacy against gram-negative 
and gram-positive microorganisms, including those commonly found in the conjunctival sac and on the eyelids. In conclusion, the article 
underscores the potential of netilmicin as a valuable option for empirical therapy in ocular infections. Its efficacy, safety, and broad-spectrum 
activity make it well-suited for cases where a powerful and non-toxic antibiotic is required.
KEYWORDS: conjunctival microflora, eyelid microflora, bacterial infection, conjunctivitis, endophthalmitis, antibiotics, netilmicin.
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Введение
Бактериальная инфекция переднего отдела глаза 

в практике врача-офтальмолога встречается довольно ча-
сто. В большинстве случаев бактериальное поражение век 
и  конъюнктивы имеет доброкачественное течение. Од-
нако в  случаях вовлечения в  воспаление роговицы — как 
в  результате формирования осложнений бактериальной 
инфекции век и конъюнктивы, так и вследствие непосред-
ственного воздействия патогена на  роговицу — возмож-
но развитие более тяжелых форм воспалительного забо-
левания (язв и  эрозий роговицы, перфорации роговицы, 
эндофтальмитов, панофтальмитов). Идентификация возбу-
дителя/возбудителей в таких случаях является обязатель-
ной, но  в некоторых случаях она бывает затруднительна, 
поскольку бактерии могут иметь особые требования к сре-
дам и условиям роста.

Возбудителей бактериальных инфекций глаз традицион-
но определяют микробиологическими методами — выра-
щиванием чаще на питательных средах, реже — на культу-
рах клеток и тканей, в куриных эмбрионах. Последние 13 лет 
(первое пилотное исследование было проведено в 2011 г.) 
нередко с целью количественной оценки состава микроб-
ных сообществ и молекулярной идентификации отдельных 
штаммов используют метод секвенирования гена 16S ри-
босомальной РНК (рРНК) [1]. Ген 16S рРНК — уникальный, 
«консервативный» (сохранный), устойчивый к  горизон-
тальному переносу генов участок нуклеотидной цепи. Ис-
ходя из указанных характеристик, по гену 16S рРНК мож-
но идентифицировать бактерии, выделенные из образцов. 
В  настоящее время данный метод уже следует отнести 
к «золотому стандарту» проведения полного анализа со-
става микрофлоры, в том числе и конъюнктивальной [1, 2]. 
Результатом использования метода секвенирования гена 
16S рРНК является получение подробного «портрета» ми-
кробиома конъюнктивы человека.

Микрофлора век и конъюнктивы в норме 
и при патологии

Сочетанное использование микробиологических ме-
тодов исследования микрофлоры и  секвенирования гена 
16S рРНК позволило определить «малобактериальность» 
конъюнктивальной полости. Даже если колонии бакте-
рий присутствуют в  здоровой конъюнктиве, количество 
колониеобразующих единиц (КОЕ) в одном конъюнкти-
вальном мазке обычно не  превышает 100 КОЕ. С  другой 
стороны, исследование здоровой глазной поверхности, 
проведенное путем секвенирования ампликонов 16S рРНК, 
выявило значительное разнообразие микробного сообще-
ства, включающего пять фил (групп микроорганизмов, объ-
единенных общим родством) и 59 отдельных родов бакте-
рий [3, 4]. Исследования Q. Dong et al. [1] и J. Ozkan et al. [5] 
показали, что  более 87% последовательностей 16S рРНК 
конъюнктивы были отнесены к трем филам: Proteobacteria 
(64,0–64,4%), Actinobacteria (15,0–19,6%) и Firmicutes 
(3,9–15,5%). Наиболее часто встречающимися предста-
вителями данных групп бактерий являются Streptococcus, 
Staphylococcus, Clostridium, Enterococcus, Faecalibacterium, 
Neisseria, Haemophilus influenzae, Escherichia coli, 
Proteobacteria, Nocardia, Actinomyces. Другие авторы 
отмечают, что  наиболее часто «ядро» конъюнктиваль-
ной микрофлоры составляют комменсалы (не вызываю-
щие воспаление) и условно-патогенные бактерии следую-

щих родов: Pseudomonas, Corynebacterium, Acinetobacter, 
Staphylococcus, Streptococcus, Millisia, Anaerococcus, 
Finegoldia, Simonsiella [6].

Следует отметить интересный факт: виды бактерий, 
обнаруженных в  конъюнктиве здоровых глаз, были так-
же идентифицированы и  в конъюнктивальных мазках па-
циентов с  бактериальной инфекцией. Так, Т.Н. Воронцова 
и  соавт. [7] показали, что  у 63,8% обследованных детей 
с  клинически здоровой конъюнктивой результат посева 
оказался положительным. Наиболее часто исследователи 
высевали Staphylococcus epidermidis — у 48,2% обследуе-
мых, в  7% случаев посев был положительным на  наличие 
Staphylococcus aureus. Неожиданной находкой для авторов 
оказалось обнаружение в  мазках здоровой конъюнктивы 
Enterococcus faecalis (5,2%).

E. faecalis является представителем нормальной микро-
флоры кишечника, а обнаружение его в конъюнктивальной 
полости — возможно, следствие несоблюдения правил ги-
гиены, что  при определенных условиях может быть при-
чиной развития инфекционного конъюнктивита. Здесь же 
следует упомянуть о том, что конъюнктивит, наряду с кож-
ными инфекционными заболеваниями и кишечными инфек-
циями, относят к так называемым болезням «грязных рук», 
а  представители кишечной микрофлоры наиболее часто 
являются причиной конъюнктивального воспаления, свя-
занного с несоблюдением правил гигиены. В нашей клини-
ческой практике мы  наблюдали случай хронического дву-
стороннего конъюнктивита, ассоциированного с E. faecalis. 
Помимо классических признаков воспаления конъюнктивы 
(гиперемия, фолликулярная реакция, гнойное отделяемое) 
нами была выявлена пленка на конъюнктиве нижнего века 
(рис. 1). Известно, что фекальный энтерококк обладает свой-
ством образования биопленок — сообществ микроорганиз-
мов, которые растут, прикрепляясь к поверхности или меж-
фазной оболочке (участок на границе двух сред, например, 
твердой и  жидкой) [8–10]. К  подобного рода межфазной 
среде можно отнести край века или  слизистую оболоч-
ку глаза, где условно твердой средой можно считать конъ-
юнктиву, а жидкой — слезу. В описанном выше клиническом 
случае мы  наблюдали сформировавшуюся биопленку, что, 
по-видимому, и  явилось причиной хронического течения 
конъюнктивита.

Лечебная тактика в  отношении пациента была опреде-
лена, исходя из  результатов чувствительности к  антибио-
тикам высеянного E.  faecalis и  рекомендаций врачей-ин-
фекционистов — использование комбинаций разных групп 

Рис. 1. Хронический конъюнктивит, ассоциированный 
с E. faecalis (стрелками указано расположение пленки)
Fig. 1. Chronic conjunctivitis associated with Enterococcus 
faecalis (arrows indicate the location of the film)
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антибактериальных препаратов в  лечении инфекций, ассо-
циированных с фекальным энтерококком. Нами было при-
нято решение использовать комбинацию следующих анти-
биотиков: офлоксацин капли глазные (Флоксал, ООО «Бауш 
Хелс») и нетилмицин капли глазные и мазь глазная (Неттацин 
и Неттависк, ООО «Бауш Хелс»). Чувствительность E. faecalis 
к нетилмицину и офлоксацину по результатам исследования 
оказалась высокой, кроме того, в инструкции по медицин-
скому применению вышеуказанных препаратов E. faecalis 
находится в антимикробном спектре действия.

Возвращаясь к работе Т.Н. Воронцовой и соавт. [7], следу-
ет отметить, что S. epidermidis, S. aureus и E. faecalis являлись 
самыми частыми видами бактерий, высеваемых у пациентов 
с различными воспалительными заболеваниями век и перед-
него отдела глаза (наружный и внутренний ячмень, блефарит, 
хронический гнойный дакриоцистит, хронический конъюн-
ктивит). Авторы обращают внимание на тот факт, что у всех 
здоровых людей, вошедших в  исследование, микрофлора 
конъюнктивальной полости была представлена монокульту-
рой, а в группе обследованных с воспалительными заболева-
ниями в 4,8% случаев обнаруживали микст-инфицирование 
конъюнктивы. По-видимому, воспаление, запущенное одним 
видом патогена, открывает «входные ворота» для других ин-
фекционных агентов, вызывая в некоторых случаях хрониза-
цию патологического процесса.

Не менее интересным представляется исследование 
состава микрофлоры конъюнктивы, проведенное румын-
скими авторами в  2023 г. [11]. Обследовав 993 пациента 
в возрасте от 44 до 98 лет, готовящихся к оперативному вме-
шательству по поводу катаракты, офтальмологи обнаружи-
ли, что грамположительная флора выявлялась гораздо чаще 
(у 86,3% пациентов), нежели грамотрицательная (у 13,7%). 
Золотистый стафилококк метициллиночувствительный 
имел наибольшую распространенность среди грамполо-
жительных бактерий и высевался в 55,9% случаев, за ним 
следовали коагулазонегативный стафилококк (21,73%), 
метицилинрезистентный золотистый стафилококк (3,1%) 
и стрептококк (1,86%). Грамотрицательная флора была 
представлена в  4,3% случаев, Klebsiella, Proteus выявили 
у 3,72% обследуемых, а синегнойная палочка была обнару-
жена у 1,8% пациентов [11].

В контексте предоперационного обследования больных 
офтальмологического профиля следует обратить внимание 
на тот факт, что наиболее частой причиной развития после-
операционных эндофтальмитов являются коагулазонега-
тивные стафилококки и золотистый стафилококк [12]. Дан-
ные о  возбудителях, обнаруженных в  доказанных случаях 
инфекционного эндофтальмита после оперативного вме-
шательства по поводу катаракты, представлены в таблице. 
Вновь обращает на себя внимание то, что нами уже было 
отмечено выше: указанные в  таблице представители ми-
кробного мира наиболее часто обнаруживаются на клини-
чески здоровых конъюнктиве и веках.

Несмотря на  то, что  заболеваемость эндофтальмитом 
после катарактальной хирургии незначительна (варьирует 
от 0,03 до 0,2% по всему миру), он продолжает оставать-
ся самым грозным и  разрушительным осложнением вну-
триглазной хирургии [16]. Микробиология эндофтальмита 
остается фактически неизменной в  течение длительного 
периода времени, при этом наиболее распространенными 
являются грамположительные бактерии (94,2%), а  грам
отрицательные бактерии составляют лишь небольшую часть 
культурно-положительных случаев (5,9%). Как  правило, 

причастная к  развитию эндофтальмита флора обнаружи-
вается на краях век и в конъюнктиве, а во время операции 
представители микробиоты переднего отдела глаза могут 
проникнуть в  переднюю камеру посредством «прилипа-
ния» к внутриглазным линзам, инструментам, а  также че-
рез жидкость операционного поля. M.G. Speaker et al. [17] 
продемонстрировали, что  бактериальные изоляты из  сте-
кловидного тела генетически соответствовали бактериаль-
ным видам, выделенным из век и конъюнктивы или носа, 
в 14 из 17 случаев эндофтальмита. Таким образом, паци-
ент является в большинстве случаев источником инфекции 
для развития послеоперационного эндофтальмита.

Следует акцентировать внимание офтальмологов 
на  возможности развития послеоперационных бактери-
альных осложнений у  пациентов с  сопутствующей ЛОР-
патологией. Область лица и структуры, входящие в понятие 
«лицо», являются единой анатомической зоной с  общим 
кровоснабжением, иннервацией, лимфооттоком и иммун-
ной системой. Кроме того, конъюнктивальная полость 
непосредственно связана с  полостью носа носослезным 
каналом, а слизистая оболочка глазного яблока имеет про-
должение в виде слизистой носослезного канала. Следова-
тельно, хронические воспалительные заболевания струк-
тур, прилегающих к орбите и глазному яблоку (в некоторых 
случаях протекающие бессимптомно или  с крайне слабо 
выраженной симптоматикой), могут явиться источником 
патогенов, способных вызвать воспаление в глазу.

Ряд исследований показывает однотипный состав  
микрофлоры конъюнктивы и слизистой полости носа. Так,  
K.С. Kitazawa et al. [18], обследовав 120 пациентов пе-
ред  предстоящей кераторефракционной операцией, опре-

Таблица. Возбудители, обнаруженные в доказанных 
случаях инфекционного эндофтальмита после катарак-
тальной хирургии [12–15]
Table. Pathogens found in defined cases of infectious 
endophthalmitis after cataract surgery [12–15]

Микроорганизмы
Microorganism

Доли слу-
чаев (%)

Number of 
cases (%)

Коагулазонегативные стафилококки (S. epidermidis) 
Coagulase-negative staphylococci (Staphylococcus 
epidermidis)

30–80

Staphylococcus aureus 10–20

Стрептококки (β-гемолитический стрептококк,  
Streptococcus pneumoniae, α-гемолитический стрептококк, 
включая Streptococcus mitis и Streptococcus salivarius) 
Streptococci (β-hemolytic streptococcus, Streptococcus 
pneumoniae, α-hemolytic streptococcus including 
Streptococcus mitis and Streptococcus salivarius)

10–35

Энтерококки / Enterococci <5

Грамотрицательные бактерии, включая Pseudomonas 
aeruginosa (встречается редко) / Gram-negative bacteria, 
including Pseudomonas aeruginosa (rare case)

5–20

Грибы (Candida spр., Aspergillus spр., Fusarium spр.)
Fungi (Candida spр., A spergillus spр., Fusarium spр.)

до 8

Полимикробные культуры / Polymicrobial cultures <5

Стерильные посевы / неоднозначные результаты
Sterile culture / ambiguous results

30–40
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делили, что  состав микробиома конъюнктивы и  полости 
носа идентичен и  включает следующие микроорганизмы: 
S. epidermidis, Corynebacterium species, S. aureus Г.М. Чернако-
ва и соавт. [19] в работе по определению микробной состав-
ляющей конъюнктивы и носоглотки у пациентов с острыми 
конъюнктивитами показали сходный набор изолятов, полу-
ченный из конъюнктивальных и носоглоточных мазков.

Таким образом, микрофлора век и конъюнктивы в норме 
и патологии имеет схожий состав, что показывают резуль-
таты большого количества исследований. Данное обстоя-
тельство приобретает большое значение для  пациентов, 
готовящихся к плановой операции, и делает необходимым 
проведение предоперационной подготовки больного. С на-
шей точки зрения, в рамках подготовительных мероприя-
тий необходимо в том числе проводить микробиологиче-
ское исследование мазков, взятых из  конъюнктивальной 
полости и  полости носа, с  определением чувствительно-
сти высеваемой флоры к антибактериальным препаратам, 
используемым в  офтальмологии. Исследование чувстви-
тельности бактериальной флоры к антибиотикам позволит 
сделать оптимальный выбор препарата для проведения ме-
дикаментозной предоперационной подготовки.

Антибиотикотерапия бактериальной 
офтальмопатологии

В  настоящее время врач-офтальмолог обладает разно
образным арсеналом антибактериальных препаратов. Одна-
ко массовое использование антибиотиков (как системных, 
так и топических) в популяции привело к формированию ре-
зистентности большого пула бактерий к некоторым антими-
кробным препаратам, что не может не вызывать беспокойства. 
Последние несколько лет мы встречаем большое количество 
исследований, посвященных определению чувствительности 
конъюнктивальной флоры к антибиотикам. Например, в ис-
следовании A.M. Ghita et al. [11], о  котором мы  упоминали 
выше, оценивали чувствительность бактериальных изолятов, 
выделенных из  конъюнктивальной полости пациентов (го-
товящихся к  оперативному вмешательству по  поводу ката-
ракты), к  разным группам антибиотиков. Чувствительность 
каждого вида бактерий авторы определяли к  антибиотикам 
следующих классов: гликопептиды (ванкомицин), цефалоспо-
рины (цефтриаксон, цефуроксим, цефазолин), карбапенемы 
(меропенем, имипенем), фторхинолоны (моксифлоксацин, 
левофлоксацин, офлоксацин, ципрофлоксацин), аминогли-
козиды (тобрамицин, нетилмицин, амикацин, канамицин, 
гентамицин), фениколы (хлорамфеникол), тетрациклины 
(тетрациклин, доксициклин), рифамицины (рифампицин), 
макролиды (азитромицин, кларитромицин, эритромицин) 
и пенициллины (ампициллин, амоксициллин). Результаты 
данного этапа исследования показали, что умеренная эффек-
тивность в отношении грамположительных микроорганизмов 
(от 80 до 90% бактерий были чувствительны к антибиотикам) 
была отмечена для фторхинолонов (моксифлоксацин, лево-
флоксацин, офлоксацин, ципрофлоксацин). Цефалоспори-
ны, пенициллины, аминогликозиды (исключение составил 
нетилмицин) обнаружили снижение терапевтического эф-
фекта в  отношении грамположительных бактерий — менее 
80% изолятов оказались чувствительны к  данным препара-
там. Грамположительные бактерии продемонстрировали до-
вольно высокую устойчивость к аминогликозидам — только 
72,9 и  62,5% бактерий были чувствительны к  тобрамицину 
и канамицину соответственно. Нетилмицин оказался самым 

эффективным антибиотиком из  группы аминогликозидов, 
оказавшимся активным в отношении 94,7% грамположитель-
ных микроорганизмов [11].

Нетилмицин является полусинтетическим аминогли-
козидом III поколения, производным сизомицина (про-
дукт жизнедеятельности бактерии вида Micromonospora 
inyoensis). Синтез нетилмицина был описан еще в  1976 г.  
J.J. Wright [20–22]. В  последующем активному изучению 
данного антибиотика способствовали его выраженная актив-
ность в  отношении аминогликозидрезистентных бактерий 
и довольно низкая степень токсичности для животных моде-
лей [21]. Антибактериальное действие нетилмицина связано 
с созданием необратимых связей со специфическими белка-
ми в 30-м сегменте рибосомы бактерии, что приводит к не-
правильному прочтению генетического кода, торможению 
синтеза белка и в итоге к гибели бактериальной клетки.

Нетилмицин обладает рядом важных свойств, что позво-
ляет рассматривать его как возможного претендента на зва-
ние «идеального антибиотика». Во-первых, нетилмицин 
является бактерицидным антибиотиком широкого спектра 
действия. Его активность в отношении как грамотрицатель-
ных, так и грамположительных бактерий высока даже при ис-
пользовании низких концентраций препарата. Д.Ю. Майчук 
и соавт. [23] показали, что нетилмицин превосходил другие 
аминогликозиды (гентамицин, тобрамицин) по значени-
ям МПК 50/90 (минимальная подавляющая концентрация, 
при применении которой угнетается рост 50%/90% исследу-
емых штаммов) в отношении метициллиночувствительных 
штаммов S.  aureus и  коагулазонегативных стафилококков. 
Авторы отмечают, что, согласно формальным критериям ин-
терпретации (EUCAST v.4.1), 98% метициллиночувствитель-
ных штаммов S. aureus и 96% протестированных штаммов 
коагулазонегативных стафилококков были чувствительны 
к нетилмицину. В работе Г.Ю. Кнорринга [24] акцентировано 
внимание на том, что нетилмицин имеет большее сродство 
к роговице и конъюнктиве по сравнению с другими антибио-
тиками, обеспечивая в  этих тканях количество препарата, 
необходимое для  уничтожения микроорганизмов. При  ин-
фекционных кератитах отмечена наиболее высокая чувстви-
тельность возбудителей к нетилмицину как при моно-, так 
и при полимикробном кератите [24].

Кроме того, по  мнению Г.Ю. Кнорринга [24], нетил-
мицин проявляет превосходящую активность в  отно-
шении наиболее распространенных штаммов бактерий, 
обнаруживаемых в  структурах переднего отдела глаза, 
демонстрируя более быструю и  бóльшую ингибирующую 
эффективность в тканях-мишенях, чем фторхинолоны: чув-
ствительность грамположительных бактерий к нетилмици-
ну составляет 95,4%, при этом чувствительность к фторхи-
нолонам не превышает 80%. Анализируя эти данные, автор 
заключает, что сохранение высокой чувствительности бак-
терий к нетилмицину связано, по-видимому, с тем, что в РФ 
и странах Европы этот антибиотик очень редко применяет-
ся в системной антибиотикотерапии [24].

Во-вторых, в сравнении с другими представителями груп-
пы аминогликозидов нетилмицин более устойчив к действию 
аденилирующих и  ацетилирующих ферментов бактерий, 
что  обеспечивает меньшую резистентность к  нему бакте-
рий. В-третьих, нетилмицин обладает низкой цитотоксич-
ностью в  отношении эпителия конъюнктивы и  роговицы, 
что  доказано рядом исследований. Так, О.И. Александро-
ва и  соавт. [25] исследовали жизнеспособность трех типов 
клеток (клетки постоянной трансформированной клеточной 
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линии СНО-К1, нормальные фибробласты кожи человека 
и клетки нормальной конъюнктивы человека Clone 1-5С-4) 
после воздействия на  них нетилмицина, тобрамицина, ци-
профлоксацина. Влияние антибиотиков на  эффективность 
клонирования клеток исследователи определяли в  сериях 
экспериментов с использованием различных концентраций 
исследуемых препаратов — 1 и 10% от объема питательной 
среды. Результаты экспериментов в присутствии исследуе-
мых препаратов в концентрации 1% от объема питательной 
среды показали, что эффективность клонирования в экспе-
риментальных вариантах была ниже, чем в контроле, но наи-
более близким к контролю по эффективности клонирования 
оказался нетилмицин — 73%. При  увеличении концентра-
ции тестируемых препаратов (10% от объема питательной 
среды) культуральные клетки образовали клоны только 
в присутствии нетилмицина (эффективность клонирования 
в этом варианте составила 57%), а ципрофлоксацин и тобра-
мицин в такой же концентрации проявили высокую степень 
цитотоксичности при редком посеве клеток.

И  наконец, нетилмицин является антибактериальным 
препаратом, обладающим синергизмом с другими группа-
ми антибиотиков. Синергизм нетилмицина важен в отноше-
нии тех бактериальных инфекций, которые поддаются тера-
пии только комбинацией антимикробных препаратов, как, 
например, P. aeruginosa, Neisseria gonorrhoeae, E. faecalis. 
Указанные патогены являются наиболее опасными для гла-
за вследствие того, что  вызывают развитие тяжелых вос-
палительных заболеваний с  угрозой потери не  только 
зрительных функций, но  и глазного яблока как  органа, 
что требует от офтальмолога внимательного подхода к вы-
бору тактики лечения подобного рода пациентов. Опреде-
ление чувствительности к антибиотикам высеваемой фло-
ры является обязательным компонентом диагностического 
поиска у  пациентов с «коварными» бактериальными ин-
фекциями глаз — с целью назначить эффективные пре-
параты и  не допустить развития грозных осложнений. 
В  качестве примера хотим привести клинический случай 
двустороннего гонококкового конъюнктивита, развивше-
гося на фоне гонореи у пациента 26 лет.

Пациент обратился к нам на консультацию с предвари-
тельным диагнозом: аденовирусный кератоконъюнктивит 
(направлен офтальмологом по месту жительства) (рис. 2). 
В  клинической картине заболевания помимо гиперемии 
конъюнктивы и гнойного отделяемого наблюдали поверх-
ностный точечный кератит.

Однако из  истории заболевания была получена ин-
формация о  том, что  симптомы воспаления конъюнктивы 
предшествовали появлению гнойных выделений из  полово-
го члена, что  сделало необходимым направление пациента 
на консультацию к венерологу. Исследование мазка из уретры 
и  конъюнктивы на  наличие ДНК патогенов, передающихся 
половым путем, методом полимеразной цепной реакции выя-
вило генетический материал N. gonorrhoeae. Полученные ре-
зультаты позволили нам назначить топические антибиотики 
из  разных фармакологических групп, к  которым наблюда-
лась чувствительность обнаруженного патогена: нетилмицин 
(Неттацин, ООО «Бауш Хелс»), офлоксацин мазевая форма 
(Флоксал мазь глазная, ООО «Бауш Хелс»). Терапия глазными 
формами антибиотиков сопровождалась системным назначе-
нием цефтриаксона по рекомендации врача-венеролога. Ак-
тивная системная и местная антибиотикотерапия в подобных 
случаях позволяет предупредить возможное фульминант-
ное развитие язвы роговицы с перфорацией [26, 27].

Заключение
Подводя итог вышесказанного, следует акцентиро-

вать внимание офтальмологов на  том, что  наиболее ча-
сто источниками бактерий, вызывающих воспалительные 
заболевания переднего отдела глаза и  приводящих к  раз-
витию инфекционных послеоперационных осложнений, 
угрожающих зрению, являются веко, конъюнктива, сли-
зистая полости носа. Снижение количества бактерий на ве-
ках и  конъюнктиве, в  полости носа в  рамках предопера-
ционной подготовки позволит уменьшить риск развития 
воспалительных осложнений. С  целью санации глазной 
поверхности следует использовать антибактериальные 
препараты с высокой чувствительностью к наиболее часто 
встречающимся в  конъюнктивальной полости и  на веках 
видам бактерий (S.  epidermidis, S.  aureus, H. influenzae). 
Нетилмицин является хорошо переносимым антибактери-
альным препаратом, эффективным в отношении большин-
ства видов бактериальных патогенов, что  позволяет его 
использовать в  качестве препарата первой линии при  ле-
чении офтальмоинфекций. Кроме того, преимуществами 
данного антибиотика являются его безопасность и низкая 
цитотоксичность в  отношении клеток переднего отде-
ла глаза. Следовательно, нетилмицин можно применять 
в группе пациентов, подверженных риску развития лекар-
ственных побочных эффектов. Таким образом, нетилмицин 
является превосходным антибактериальным препаратом 
против большинства грамположительных и  грамотри-
цательных микроорганизмов и  может быть использован 
в том числе в качестве эмпирической терапии глазных ин-
фекций в тех случаях, когда требуется применение эффек-
тивного, нетоксичного и мощного антибиотика. �
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Инновационная заслонка из наноматериалов, препятствующая 
распространению аэрозолей и микробных аэрозолей 
в процессе бесконтактной тонометрии

X. Shen, Y. Guo, X. Wang, Y. Ye, Q. Chi, W. Zhou, Y. Xu, P. Wu, H. Zhou, Y. Chen, C. Li, Y. Chen

Медицинский университет Вэньчжоу, Вэньчжоу, Китай

РЕЗЮМЕ
Цель исследования: разработать инновационную заслонку для уменьшения генерации аэрозолей (в частности, микробных), образую-
щихся в процессе бесконтактной тонометрии.
Материал и методы: проанализированы результаты 1594 человеко-измерений. Участники были рандомизированы по группам: бес-
контактная тонометрия с инновационной антимикробной нанокомпозитной заслонкой (группа 1), бесконтактная тонометрия с пласти-
ковой заслонкой (группа 2), бесконтактная тонометрия без заслонки (группа 3) и фоновое исследование без бесконтактной тонометрии 
(группа 4). Для мониторинга и отбора проб аэрозолей и микробных аэрозолей в процессе бесконтактной тонометрии использованы 
детекторы качества воздуха и пробоотборники Air Ideal® 3P. Для отбора проб микроорганизмов использован кровяной агар (Bio-kont, 
Китай) в чашках Петри 90 мм. Плашки выдерживали в аэробных условиях при температуре около 25 °C в течение 3–5 дней, затем про-
водили подсчет колоний на плашках. Кластерный анализ выполняли с помощью программного обеспечения Autof Analyzer MALDI-TOF 
MS (Autof MS 600, Autobio, Китай) по микробному спектру микробного аэрозоля, генерируемого в процессе бесконтактной тономе-
трии, соскобов с конъюнктивы, воздуха и типичных штаммов в базе данных.
Результаты исследования: Staphylococcus epidermidis из микробных аэрозолей были аналогичны штаммам, выделенным из соскобов 
с конъюнктивы, а не из воздуха. Burkholderia spp. и другие микробы из микробных аэрозолей формируют кластеры друг с другом, а не 
с микробами из воздуха. В ходе фонового исследования аэрозоли и микробные аэрозоли не продемонстрировали ни стабильного эф-
фекта накопления, ни тенденции к росту. По сравнению с тенденцией к увеличению аэрозолей и микробных аэрозолей в группах 2 и 3, 
в группе 1 их количество было низким и имело значительную тенденцию к снижению.
Заключение: аэрозоли микроорганизмов глазной поверхности могут распространяться с глазной поверхности в процессе бесконтакт-
ной тонометрии, среди них могут оказаться и патогенные формы. Пластиковая заслонка полезна, но ее эффект неустойчив. Антими-
кробная нанокомпозитная заслонка эффективно уменьшает количество частиц в процессе бесконтактной тонометрии.
КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: заслонка, биоаэрозоли, глобальное здоровье, нанокомпозиты, бесконтактный тонометр, COVID-19, инфекцион-
ный надзор и контроль, глаукома, роговица, метод отбора проб.
ДЛЯ ЦИТИРОВАНИЯ: Shen X., Guo Y., Wang X., Ye Y., Chi Q., Zhou W., Xu Y., Wu P., Zhou H., Chen Y., Li C., Chen Y. Инновационная 
заслонка из  наноматериалов, препятствующая распространению аэрозолей и  микробных аэрозолей в  процессе бесконтактной 
тонометрии. Клиническая офтальмология. 2024;24(4):217–221. DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-9

A novel nanomaterial baffle decrease aerosols and microbial 
aerosols during non-contact tonometry measurements

X. Shen, Y. Guo, X. Wang, Y. Ye, Q. Chi, W. Zhou, Y. Xu, P. Wu, H. Zhou, Y. Chen, C. Li, Y. Chen

Wenzhou Medical University, Wenzhou, China

ABSRACT
Aim: to develop a novel baffle to decrease aerosols and microbial aerosols produced during non-contact tonometry (NCT) measurements.
Materials and Methods: the cluster analysis performed by Autof Analyzer software contained in MALDI-TOF MS (Autof MS 600, Autobio, 
China) based on microbes detected in microbial aerosols samples during NCT measurements, in human conjunctiva samples, in the air and 
typical strains in the database. Overall, 1594 person-time were included. The participants randomly divided into groups: NCT with a novel 
antimicrobial aerosol nanocomposite baffle (Group 1), NCT with a plastic baffle (Group 2), NCT without a baffle (Group 3) and participants 
without NCT measurements (Background investigation). NCT measurements performed in Groups 1–3.We used Air quality detectors and Air 
Ideal® 3P to monitor and sample aerosols and microbial aerosols during NCT measurements. Blood agar plates (Bio-kont, China) were used in 
the microbial sampler with a diameter of 90 mm. The plates were kept in aerobic conditions at about 25°C for 3–5 days, then the colonies on 
the plates were counted.
Results: Staphylococcus epidermidis from microbial aerosols samples cluster with those from human samples rather than those from air. 
Burkholderia spp. and other microbes tested in the microbial aerosols cluster with each other rather than those in the air. Aerosols and 
microbial aerosols in the background did not show stable accumulation effect nor upward trend. Compared with the increasing trend of 
aerosols and microbial aerosols in Group 2 and Group 3, those in Group 1 were low,and showing a significant downward trend.
Conclusion: Aerosolized ocular surface microorganisms (AOSM) can spread by human eyes NCT measured, pathogens may among them. The 
effect of plastic baffle was beneficial but volatile. Antimicrobial aerosol nano-composite baffle can effectively reduce aerosols and microbial 
aerosols during NCT measurements.
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Введение
Загрязненные частицы, передающиеся по воздуху, слу-

жат причиной миллионов смертей во всем мире и являют-
ся ведущим фактором риска для здоровья человека [1].

Глаз представляет собой «передовую линию» на пути ин-
фекционных заболеваний. При бесконтактной тонометрии 
воздушные потоки воздействуют на глазную поверхность, 
в результате чего происходит разрыв слезной пленки с об-
разованием аэрозолей [2]. Глаз человека является рецеп-
тором, но также играет роль распространителя инфекций. 
Слеза и  отделяемое из  глаз содержат микроорганизмы, 
некоторые из которых высокопатогенны [3]. Мы выделили 
возбудителя из биоаэрозолей, образующихся при воздей-
ствии на глаз воздушного потока при бесконтактной тоно-
метрии [4]. Таким образом, при бесконтактной тонометрии 
как процедуре, способствующей генерации аэрозоля, глаз-
ная среда несет более высокий риск для здоровья человека. 
Некоторые простые методы, например обычная заслонка, 
продемонстрировали положительный эффект [5].

Цель исследования: разработать специальную заслон-
ку для уменьшения генерации аэрозолей (в частности, ми-
кробных) при бесконтактной тонометрии.

Материал и методы
Участники
В  анализ включены данные 1594 человеко-измерений. 

Отбор пациентов офтальмологической больницы для уча-
стия в  исследовании осуществляли в  период с  сентября 
2021 г. по октябрь 2023 г. Участники были набраны напря-
мую в  ходе проведения клинико-диагностических проце-
дур. Жители эндемичных районов и лица, которым по тем 
или  иным причинам запрещено проводить бесконтакт-
ную тонометрию, были исключены из исследования.

Исследование распространения аэрозолей 
микроорганизмов глазной поверхности
Проведен кластерный анализ с  оценкой взаимосвязей 

на основе древовидных диаграмм и сходства спектров. Об-
разцы аэрозолей микроорганизмов, собранные в ходе бес-
контактной тонометрии, сравнивали с  образцами из  воз-
духа и  конъюнктивальной полости, а  также с  типичными 
штаммами из  базы данных (при наличии соответствую-
щих микробов в базе данных). Кластерный анализ выпол-
няли с помощью программного обеспечения Autof Analyzer 
MALDI-TOF MS (Autof MS 600, Autobio, Китай), как описа-
но ранее [4].

Эксперименты по проверке эффекта заслонки
Эксперимент проводили в  условиях офтальмологи-

ческого кабинета. На  первом этапе перед  каждым экс-
периментом были удалены фоновые и  микробные аэ-
розоли. До и в процессе каждого эксперимента влияние 
факторов, не имеющих отношения к человеку и окружа-
ющей среде, ограничивалось, контролировалось и  под-
держивалось на  постоянном уровне. Все находившиеся 

в  кабинете, где проводился эксперимент, пользовались 
средствами индивидуальной защиты. Бесконтактную то-
нометрию выполняли на  приборе производства фирмы 
Canon (Япония).

Лица, отобранные для  участия в  исследовании, 
были рандомизированы по  группам. В  группе 1 бескон-
тактную тонометрию проводили с инновационной заслон-
кой, в группе 2 — с пластиковой заслонкой, в группе 3 —  
без заслонки. В  группе 4 бесконтактная тонометрия 
не  проводилась (на глаз воздействовал только воздуш-
ный поток), заслонка не использовалась. В группу 1 были 
включены 332 человеко-измерения, в  ней было 137 
(42,3%) мужчин и  187 (57,7%) женщин, средний возраст 
обследованных составил 50,23±19,21 года. В  группу 2  
были включены 499 человеко-измерений, в  ней было 
204 (42%) мужчины и 282 (58%) женщины, средний воз-
раст — 54,37±17,6 года. В  группу 3 были включены 
444 человеко-измерения, в ней было 189 (43,9%) мужчин  
и  242 (56,1%) женщины, средний возраст — 
52,04±17,89 года. Данные по возрасту и полу участников 
исследования были потеряны в 8 и 4 случаях соответствен-
но в группе 1, в 13 и 12 случаях соответственно в группе 
2, в 13 и 13 случаях соответственно в группе 3. Отсутству-
ющие данные были полностью случайными. Статистиче-
ски значимой разницы между группами по полу (H=0,360, 
p=0,835) и по возрасту (F=5,306, p=0,005) не выявлено.

Процесс производства инновационной заслонки из ан-
тимикробного аэрозольного нанокомпозитного материала 
на основе полидопамина происходил следующим образом. 
В качестве подложки использовали полистирол (FZCL-026) 
(Yifangxincailiao, Китай). Затем подготавливали гидро
хлорид допамина (D103111) (Aladdin, Шанхай), поли(эти-
ленимин) (разветвленный полиэтиленимин/PEI, 25 кДа) 
(P434400) (Aladdin, Китай) и нитрат серебра (S128479) 
(Aladdin, Китай).

Далее полиакриловую кислоту (ПАК) (25 кДа) (P199190) 
(Aladdin, Китай) (4 г,  35 масс.%), 1-этил-3-(3-диметил
аминопропил)карбодиимид (EDC) (E106172) (Aladdin, Ки-
тай) (0,2 г), допа (0,35 г)  и N-гидроксисукцинимид (NHS) 
(H109330) (Aladdin, Китай) (0,05 г)  растворяли в  50 мл 
деионизированной воды и  перемешивали в  течение 8 ч. 
Полученный продукт подвергали диализу в  течение 72 ч 
и  лиофилизировали при -20°C. Подложки (полистирол) 
очищали и  высушивали. Затем подложки погружали 
в ПАК-допа (pH=3,2) и трижды промывали (по 15 с) в бу-
ферном растворе с тем же значением pH (3,2). Затем суб-
страты погружали в PEI-Ag+ (pH=10,8) и трижды промы-
вали (по 15 с) в буферном растворе с  тем же значением 
pH (10,8). Концентрация ПАК-допа и PEI-Ag+ должна была 
составлять 0,4 мг/мл, а субстраты должны были находиться 
в ПАК-допа и PEI-Ag+ в течение 6–8 мин соответственно. 
Плотность AgNO3, использованного в  исследовании, со-
ставляла 0,05 мг/мл. По окончании цикла производства по-
лучался один бислой. Инновационная заслонка содержала 
7 бислоев. Этот цикл можно повторять столько раз, сколь-
ко необходимо.

KEYWORDS: Baffle, Bio-aerosols, Global human health, Nanocomposites, Non-contact tonometer, COVID-19, Infection surveillance and 
control, Glaucoma, Cornea, Sampling method.
FOR CITATION: Shen X., Guo Y., Wang X., Ye Y., Chi Q., Zhou W., Xu Y., Wu P., Zhou H., Chen Y., Li C., Chen Y. A novel nanomaterial 
baffle decrease aerosols and microbial aerosols during non-contact tonometry measurements. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 
2024;24(4):217–221 (in Russ.). DOI: 10.32364/2311-7729-2024-24-4-9
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Для  мониторинга аэрозолей в  процессе бескон-
тактной тонометрии мы  установили детектор аэрозо-
лей (Temtop Co, США) на медицинском терминале (М) 
и детектор качества воздуха на терминале пациента (П) 
для одновременной регистрации изменений в  соста-
ве аэрозолей после каждого измерения. Для  количе-
ственного определения состава микробных аэрозолей 
в  процессе бесконтактной тонометрии были использо-
ваны пробоотборники воздуха Air Ideal® 3P (BioMérieux, 
Франция). Скорость отбора проб составляла 100 л/мин, 
а  объем — около 30 л от  каждого участника. Скорость 
отбора проб и объем были одинаковыми во всех группах 
[4]. Проводился кумулятивный отбор проб микробного 
аэрозоля из  каждого 20-го глаза, затем плашки культи-
вировали и однократно подсчитывали. Культивирование 
осуществлялось после 20, 40, 60, 80, 100 и 120-го глаза 
от М и П соответственно.

В группе 4 частицы регистрировали и отбирали с тем же 
временным интервалом (в среднем 1–2 мин) и в том же ме-
сте, что и в группах 1–3 [6].

Для  культивирования проб микробных аэрозолей ис-
пользовали кровяной агар в  чашках Петри 90 мм (Bio-
kont, Китай). Образцы выдерживали в  аэробных условиях 
при  температуре около 25°C в  течение 3–5 дней, затем 
подсчитывали колонии бактерий, а результаты калиброва-
ли по калибровочной таблице с пробоотборником.

В изучении аэрозолей и микробных аэрозолей без про-
ведения бесконтактной тонометрии (только воздушный 
поток) приняли участие 258 человек. Условия эксперимен-
та и  прочие условия в  группе были аналогичны таковым 
в группах 1–3. Во всех группах было как минимум 3 разных 
партии участников, а эксперименты дублировались не ме-
нее 3 раз. В группах с одинаковыми и хорошо контролируе-
мыми условиями эксперимента подсчитывали средние ре-
зультаты в каждой группе и обозначали их как количество 
аэрозолей и  микробных аэрозолей. Тенденции сравнива-
ли между группами, также проанализированы результаты 
в других группах [7, 8].

Статистический анализ
Для  создания базы данных использована программа 

EpiData 3.1 (The EpiData Association, Дания). Полученные 
данные анализировали с помощью программного обеспе-
чения SPSS 25.0 (IBM Corp., США). Применяли тест Мак-
Немара, критерий Краскела — Уоллиса и  дисперсионный 
анализ при сохранении уровня значимости 0,05.

Результаты исследования
Кластерный анализ аэрозолей микроорганизмов 
глазной поверхности в процессе бесконтактной 
тонометрии
Почти все штаммы Staphylococcus epidermidis из  ми-

кробных аэрозолей были аналогичны штаммам, выделен-
ным из  соскобов с конъюнктивы [6]. Staphylococcus  spp., 
Burkholderia spp. и другие микроорганизмы в образцах ми-
кробных аэрозолей, полученных в  процессе бесконтакт-
ной тонометрии, также имели близкое родство [6]. Точ-
ность нового метода отбора проб оказалась выше, чем 
у  традиционного метода (49,2 и  38,3% соответственно, 
р=0,111). Чувствительность нового метода также была 
выше, чем у  традиционного (50% против 35,7% соответ-
ственно, p=0,625). Специфичность нового метода отбора 

проб выше, чем у традиционного метода (49,1 и 38,7% со-
ответственно, р=0,169).

Влияние заслонки на аэрозоли и микробные 
аэрозоли в процессе бесконтактной тонометрии
PM2,5, PM10, аэрозольные частицы и  микробные аэро-

золи не могут демонстрировать стабильный эффект нако-
пления и  тенденцию к  росту [6]. В  группе 3 имело место 
стабильное накопление и тенденция к росту по сравнению 
с группой 4. По сравнению с высокой и растущей тенден-
цией аэрозолей и  микробных аэрозолей в  группах 2 и  3, 
в  группе 1 они  были низкими, демонстрируя значитель-
ную тенденцию к снижению [6].

Обсуждение
Микроорганизмы с глазной поверхности могут 
распространяться в процессе бесконтактной 
тонометрии
Точность, чувствительность и  специфичность  

результатов нового метода отбора проб оказались 
выше, чем у  традиционного метода. Почти все штаммы  
S. epidermidis из  микробных аэрозолей были аналогич-
ны штаммам, выделенным из  соскобов с конъюнктивы, 
а  не из  воздуха, что  согласуется с  результатами преды-
дущих исследований [4, 9]. Полученные данные под-
тверждают, что  микробы с  глазной поверхности (среди 
них могут быть такие патогены, как  Burkholderia  spp.) 
способны распространяться в  процессе бесконтакт-
ной тонометрии [4]. Частицы в фоновом режиме не де-
монстрируют ни  стабильного эффекта накопления, 
ни  тенденции к  росту [6], что, впрочем, имеет место 
в группе 3. Полученные данные демонстрируют количе-
ственную генерацию аэрозолей и микробных аэрозолей 
в процессе бесконтактной тонометрии. В группе 3 аэро-
золи и  микробные аэрозоли могут накапливаться как  в 
M, так и в П, перемещаться из П в M и распространяться 
повсеместно. Для  снижения риска передачи инфекции 
воздушно-капельным путем пластиковая заслонка по-
лезна, но ее эффект неустойчив, поскольку при достиже-
нии критической массы и после преодоления физической 
защиты частицы аэрозоля перемещаются в M.

Новая заслонка эффективна в снижении уровня 
аэрозолей и микробных аэрозолей
Если в  случае с  пластиковой заслонкой и  без нее име-

ла место высокая и  растущая тенденция к  увеличению 
уровня аэрозолей, то  в случае с  инновационной заслонкой 
наблюдалась низкая и значительная тенденция к снижению. 
Инновационная заслонка останавливает частицы в  широ-
ком диапазоне размеров, позволяет снизить риск заболева-
ния и  предотвратить воздушно-капельную передачу путем 
уменьшения количества аэрозолей и микробных аэрозолей.

Новый метод отбора проб и  материал заслонки мо-
гут быть применены в местах потенциального риска зара-
жения по всему миру [4, 10]. Метод производства материа-
ла прост, быстр и может быть серийным.

Впрочем, наше исследование имеет и  ряд ограниче-
ний. Во-первых, оно является одноцентровым, и  поэто-
му мы  призываем клиники всего мира провести анало-
гичные эксперименты, чтобы подтвердить полученные 
нами результаты. Во-вторых, следует использовать бо-
лее безвредные материалы для производства заслонки.
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Заключение
Аэрозоли микроорганизмов глазной поверхности мо-

гут распространяться с глазной поверхности в процессе 
контактной тонометрии и  плавать в  воздушном про-
странстве. Среди этих микроорганизмов могут оказаться 
и  патогенные формы. Аэрозоли и  микробные аэрозоли 
способны накапливаться в  процессе бесконтактной то-
нометрии, а  частицы, оказавшиеся в  воздухе, увеличи-
вают риск перекрестного инфицирования и заболевания. 
Пластиковая заслонка полезна, но ее эффект неустойчив. 
Антимикробная нанокомпозитная заслонка эффективно 
уменьшает количество частиц в  процессе бесконтакт-
ной тонометрии. Мы предлагаем новую стратегию моди-
фикации поверхности заслонок с целью уменьшить риск 
передачи микроорганизмов воздушно-капельным путем, 
предотвратить перекрестное инфицирование и защитить 
здоровье человека.
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Для обозначения лекарственных средств нужно использовать международные непатен-
тованные наименования; уточнить наименование лекарства можно на сайте заменить 
на http://www.grls.rosminzdrav.ru. При изложении материала рекомендуется придер-
живаться следующей схемы: а) введение и цель; б) материал и методы исследования;  
в) результаты; г) обсуждение; д) выводы/заключение; ж) литература. Для более четкой 
подачи информации в больших по объему статьях необходимо ввести разделы и подзаго-
ловки внутри каждого раздела.

Все части рукописи должны быть напечатаны через 1,5 интервала, шрифт — Times 
New Roman, размер шрифта — 12, объем оригинальной статьи — до 10 страниц, обзора ли-
тературы — до 15 страниц. Подписи к рисункам, названия таблиц и обозначения на рисунках 
и таблицах должны быть продублированы на английском языке.

Список литературы необходимо размещать в конце текстовой части рукописи 
и оформлять согласно стилю Vancouver (NLM). Источники в списке литературы необхо-
димо указывать строго в порядке цитирования и нумеровать в строгом соответствии с их 
нумерацией в тексте статьи. Ссылку в тексте рукописи, таблицах и рисунках на литератур-
ный источник приводят в виде номера в квадратных скобках (например, [5]). Русскоязыч-
ные источники должны приводиться не только на языке оригинала (русском), но и на ан-
глийском. Англоязычные источники публикуются на языке оригинала. 

В список литературы следует включать статьи, преимущественно опубликован-
ные в последние 5–10 лет в реферируемых журналах, а также монографии и патенты. 
Рекомендуется избегать цитирования авторефератов диссертаций, методических ру-
ководств, работ из сборников трудов и тезисов конференций. Ссылки на анонимные 
источники, т.е. источники, не имеющие автора или редактора (приказы, отчеты НИР, 
нормативные акты, инструкции к лекарственным препаратам и т.п.) следует оформлять 
как сноски, не внося их в список литературы.

Пример оформления ссылки на статью:
Шкурников М.Ю., Нечаев И.Н, Хаустова Н.А. и др. Экспрессионный профиль вос-

палительной формы рака молочной железы. Бюллетень экспериментальной биологии 
и медицины. 2013;155(5):619–625 [Shkurnikov M.Y., Nechaev I.N., Khaustova N.A. et al. 
Expression profile of inflammatory breast cancer. Bulletin of Experimental Biology and Medicine. 
2013;155(5):619–625 (in Russ.)].

За правильность представленных библиографических данных автор несет ответ-
ственность.

Автор должен сохранить копии всех материалов и документов, представленных в ре-
дакцию.

Статьи, оформленные не по правилам, не рассматриваются.
Материалы для публикации в электронном виде следует направлять на адрес: 

oganezova@doctormedia.ru.

Правила оформления статей, представляемых к публикации  
в журнал «Клиническая офтальмология»

Russian Journal of Clinical Ophthalmology accepts original articles and reviews in Rus-
sian and English for all areas of ophthalmology that were not previously published or 
accepted for publication in other printed and/or electronic publications. All materials 

submitted to the editorial board and complying with the requirements of these guidelines are 
subject to review. Articles approved by the editors and the editorial board are printed on a fee-
free basis for the authors. Information and/or promotional materials of domestic and foreign 
advertisers are published in the magazine on a commercial basis.

The scheme of the article is as follows: title page, abstract, text, references, tables, figures, 
figure captions.

The title page should contain:
1. The title of the article. The title should not contain abbreviations, word contractions and 

commercial names of drugs and medical equipment.
2. Names and surnames of authors, their academic degree, title and position.
3. The full name of the institution and department (laboratory) in which the work was 

performed, as well as the full post address of the institution.
4. Surname, name, patronymic and full contact information of the author responsible for 

communication with the editorial office. 
5. Sources of financing in the form of grants, equipment, medicines or all of the above, as 

well as a report on a possible conflict of interest.
The abstract should contain at least 250 words for original articles and at least 150 words 

for reviews and be structured, i.e., repeat the headings of the article: aim, methods, results, 
conclusion. The abstract to the literature review is not structured.

The keywords (about 10) are provided below the article, contributing to indexing the article 
in the information retrieval systems. The emphasis should be on new and important aspects of 
research or observations.

For articles in Russian the information described in Nos. 1–4 should be duplicated in 
English. The English names of institutions should not include their full state status, such as 
a federal institution, state, budgetary, educational, curative, preventive, commercial, etc.). 
Abstract and keywords, figure captures, table names and symbols in figures and tables should 
be duplicated in English. Special attention should be paid to translation, since it helps our 
foreign colleagues to create a general opinion about the article. It is recommended to use 
professional translation.

The text of the article should be simple and clear, without long historical introductions, 
unreasonable repetitions, neologisms and scientific jargon. To indicate the drugs the interna-
tional nonproprietary names are needed. You can specify the name of the drug on the site 
http://www.grls.rosminzdrav.ru. It is recommended to adhere to the following scheme of pres-
entation (not marking them in the text): a) the introduction and aim; b) material and methods;  
c) results; d) discussion e) conclusions; g) references.

For a more accurate presentation of information in large-volume articles, it is necessary to 
use sections and sub-headings within each section.

All parts of the manuscript should be printed in 1.5 intervals, font — Times New Roman, 
font size – 12, the volume of the original article – up to 10 pages, literature review — up to 15 
pages. References should be placed at the end of the manuscript and printed in Vancouver style 
(NLM). Sources in the list of references must be strictly specified in the order of citing and 
numbered in strict accordance with their numbering in the text of the article. The reference in 
the text of the manuscript, tables and figures on the literary source should be presented in the 
form of numbers in square brackets (e.g., [5]). Russian sources should be cited not only in the 
original language (Russian), but also in English. English-language sources are published in the 
original language. 

The list of references should include articles, mainly published in the last 5–10 years in 
refereed journals, monographs and patents. It is recommended to avoid theses, manuals, works 
from the collections of papers, proceedings of the conference. Links to anonymous sources 
(without author or editor), such as orders, research reports, regulations, instructions for medi-
cines, etc. should be formatted as footnotes not including them to references.

For example:
Realini T., Gurka M.J., Weinreb R.N. Reproducibility of Central Corneal Thickness Meas-

urements in Healthy and Glaucomatous Eyes. J Glaucoma. 2017;26(9):787–791. DOI: 10.1097/
IJG.0000000000000738.

The author is solely responsible for the accuracy of the information contained in the list 
of references.

The author should keep a copy of all materials and documents submitted to the editorial 
office.

Articles drawn up without taking into account the above requirements are not considered.
Materials for publication in electronic form should be sent to: oganezova@doctormedia.ru.

Rules for preparing articles submitted for publication  
in “Russian Journal of Clinical Ophthalmology”
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У пациента 
появились вопросы? 
Грамотные ответы здесь:  

zdravcode.ru

«Код здоровья» — медицинская информация доступным языком
«Код здоровья» — это медицинский онлайн-журнал, предлагающий 
свежие и актуальные материалы о здоровье и медицине. В журнале 
освещаются самые разнообразные темы: диагностика и лечение 
заболеваний, их профилактика, механизм действия лекарственных 
средств, суть современных методов исследования, принципы здорового
образа жизни и многое другое. Статьи в «Код здоровья» написаны 
опытными специалистами и адаптированы редакторами для широкого 
круга читателей, которые получают максимально достоверную 
медицинскую информацию в доступной и понятной форме.



Сохраняйте надежду, любовь и счастье
в закладке «Жизнь» после регистрации 
в наступающем 2025 году!
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В Новый год
возьмите самое лучшее.
Ваш


