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Оптимизация технологии навигационной лазерной коагуляции сетчатки при 
активной ретинопатии недоношенных

Ю.А. Сидорова1, А.В. Терещенко1, 2, В.В. Фирсова1

1�Калужский филиал ФГАУ «НМИЦ «МНТК «Микрохирургия глаза» им.  акад.  С.Н.  Федорова» Минздрава 
России,  Калуга,  Россия

2�Медицинский институт ФГБОУ ВО «Калужский государственный университет им.  К.Э.  Циолковского», 
Калуга,  Россия

ABSTRACT 

Original article

Optimization of navigation laser coagulation technology of the retina for active retinopathy of prematurity

Yu.A. Sidorova1, A.V. Tereshchenko1, 2, V.V. Firsova1

1S.  Fyodorov Eye Microsurgery Federal  State Institution,  Kaluga Branch,  Kaluga,  Russian Federation 
2Medical  Institute of  Tsiolkovski  Kaluga State University,  Kaluga,  Russian Federation 

Purpose. To optimize the stages of navigation laser coagulation 
technology of the retina for its implementation in active 
retinopathy of prematurity (ROP), taking into account the 
anatomical and topographical features of the disease. Material 
and methods. Transpupillary navigation laser coagulation of the 
avascular retina was performed on 28 eyes of children with an 
unfavorable type of active ROP. Of these children, 17 are with 
stage 2 and 11 are with stage 3 of the disease. Laser coagulation 
of the avascular retina was performed using a Navilas 577s laser 
system (OD-OS, Germany). To realize the possibility of performing 

navigational laser coagulation of the retina in children with ROP, 
the technology was optimized at 3 stages: photo registration, 
planning and laser treatment itself. Results. The optimization of 
the main stages of navigational laser coagulation of the retina 
(photo registration, planning, treatment) in children with active 
ROP made it possible to fully realize the advantages of the Navilas 
577s laser system: an individual treatment plan taking into 
account the area and configuration of the avascular zone in each 
specific case, automatic execution laser coagulation of the retina 
with absolute adherence to the principle of hexagonality 

РЕФЕРАТ

Цель. Оптимизировать этапы технологии навигационной 
лазерной коагуляции сетчатки (ЛКС) для ее проведения при 
активной ретинопатии недоношенных (РН) с учетом анато-
мо-топографических особенностей заболевания. Материал и 
методы. Транспупиллярная навигационная лазерная коагуля-
ция аваскулярной сетчатки на лазерной системе Navilas 577s 
(OD-OS, Германия) была выполнена на 28 глазах у детей с 
неблагоприятным типом течения активной РН, из них 17 – со 
2-й стадией и 11 – с 3-й стадией заболевания. Для реализации 
возможности проведения навигационной ЛКС у детей с РН 
была проведена оптимизация технологии на 3 этапах: фоторе-
гистрация, планирование и непосредственно лазерное лечение. 
Результаты. Проведенная оптимизация основных этапов нави-
гационной ЛКС (фоторегистрации, планирования, лечения) у 
детей с активной РН позволила в полной мере реализовать 

преимущества лазерной системы Navilas 577s: индивидуальный 
план лечения с учетом площади и конфигурации аваскулярной 
зоны в каждом конкретном случае, автоматическое выполне-
ние ЛКС с абсолютным соблюдением принципа гексагональ-
ности (равноудаленности) спотов по всей зоне лазерного воз-
действия, высокая точность позиционирования и безопасность 
нанесения аппликатов за счет автоматической системы сле-
жения за движением глаза пациента, максимальная скорость 
и минимальная продолжительность коагуляции. Заключение. 
Полученные результаты демонстрируют возможность автома-
тизации лазерного лечения в аваскулярной зоне сетчатки, 
независимо от ее площади, с реализацией преимуществ нави-
гационной ЛКС в полном объеме. Это открывает перспективы 
для применения данной технологии у детей с активными ста-
диями РН в широкой клинической практике.

Ключевые слова: ретинопатия недоношенных, навигаци-
онная лазеркоагуляция сетчатки, оптимизация

Российская детская офтальмология. 2024;3(49): 5–12. 
Rossiyskaya detskaya oftalmologiya. 2024;3(49): 5–12.
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(equidistance) of spots throughout the laser exposure zone, high 
positioning accuracy and safety of application due to an 
automatic tracking system for the patient’s eye movement, 
maximum speed and minimum duration of coagulation. 
Conclusion. Obtained results demonstrate the possibility of 
automating laser treatment in the avascular zone of the retina, 

regardless of its area, with the full implementation of the 
advantages of navigational laser coagulation of the retina. This 
opens up prospects for application of this technology in children 
with active stages of ROP in wide clinical practice.

Key words: retinopathy of prematurity, navigation laser 
coagulation of the retina, optimization

For citation: Sidorova Yu.A., Tereshchenko A.V., Firsova V.V. Optimization of navigation laser coagulation technology of the retina for active 
retinopathy of prematurity. Rossiyskaya detskaya oftalmologiya. 2024;3(49): 5–12. DOI:  https://doi.org/10.25276/2307-6658-2024-3-5-12 
Corresponding author: Yulia A. Sidorova, nauka@eye-kaluga.com

АКТУАЛЬНОСТЬ

Н
есмотря на совершенствование технологий 
оказания неонатальной помощи недоношен-
ным детям, в том числе с экстремально низкой 

массой тела (ЭНМТ), проблема ретинопатии недо-
ношенных (РН) не теряет своей актуальности [1–4].

Многоцентровыми исследованиями и многочис-
ленными публикациями доказано, что лечение забо-
левания, в том числе лазерное, на ранних стадиях 
является залогом успешного анатомического и функ-
ционального результата в рубцовом периоде [1–9]. 

Методы абляции аваскулярных зон сетчатки при 
активной РН прошли долгий путь развития: от транс-
склеральных методик до более дозированных 
транспупиллярных. Транспупиллярная лазерная коа-
гуляция аваскулярной зоны сетчатки на стационар-
ных лазерных установках обеспечивает наиболее 
безопасное и дозированное воздействие за счет точ-
ности лазерного воздействия. Однако техники про-
ведения лазерной коагуляции сетчатки (ЛКС) раз-
личны и не стандартизированы [2, 3, 5, 7, 8]. 

Навигационная лазерная система Navilas 577s 
зарекомендовала себя как усовершенствованное 
лазерное оборудование, позволяющее не только соз-
давать индивидуальный план лечения, но и точно его 
реализовывать. Данный прибор активно применяет-
ся при лечении патологии заднего полюса глаза, при 
периферических дистрофиях и различной сосуди-
стой патологии сетчатки.

Появление автоматизированной навигационной 
системы Navilas 577s является актуальным и перспек-
тивным направлением в лечении патологии сетчатки 
у взрослых [11–16]. При этом отсутствуют публика-
ции по ее использованию в педиатрической офталь-
мологии, в том числе при активной РН. Это обуслов-
лено особенностями данного заболевания, при кото-
ром имеет место наличие аваскулярной зоны сетчат-
ки, в которой отсутствуют опорные точки, необхо-
димые для работы функции навигации. Данный факт 
требует оптимизации методики навигационной 
лазерной коагуляции для проведения у детей с актив-
ными стадиями РН.

ЦЕЛЬ

Оптимизировать этапы технологии навигаци-
онной ЛКС для ее проведения при активной РН с 
учетом анатомо-топографических особенностей 
заболевания. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Транспупиллярная навигационная лазерная коа-
гуляция аваскулярной сетчатки была выполнена на 
28 глазах у детей с неблагоприятным типом течения 
активной РН, из них 17 – со 2-й стадией и 11 – с 3-й 
стадией заболевания (табл. 1). 

Навигационная ЛКС выполнялась на лазерной 
системе Navilas 577s (OD-OS, Германия) транспупил-
лярно с использованием педиатрической рогович-
ной контактной панфундус-линзы Quad Pediatric 
(Volk, США) под ингаляционно-масочным наркозом 
в условиях операционной под постоянным контро-
лем врача-анестезиолога. 

В начале сеанса ЛКС на мониторе прибора выби-
рали необходимую линзу, устанавливали диаметр 
аппликата и выбирали межспотовое расстояние. 
После установки линзы включали освещение и визу-
ально осматривали структуры заднего полюса глаза.

На этапе цифровой ретиноскопии на фун-
дус-камере навигационной системы определяли 
ширину аваскулярной зоны. При локализации ава-
скулярной сетчатки в третьей и задней части вто-
рой зоны ее ширину определяли как «узкую». 
«Широкая» аваскулярная зона отличалась полным 
отсутствием васкуляризации во второй и третьей 
зонах циркулярно.

Для реализации возможности проведения нави-
гационной ЛКС у детей с РН была проведена опти-
мизация технологии на 3 этапах: фоторегистрация, 
планирование и непосредственно лазерное лечение. 

Во всех случаях навигационная ЛКС выполня-
лась последовательно по всей площади аваскулярной 
зоны сетчатки до полного ее блокирования лазерны-
ми аппликатами в автоматическом режиме работы 
лазерной системы. 
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РЕЗУЛЬТАТЫ

Результатом данной работы явилась оптимиза-
ция 3 основных этапов технологии навигационной 
ЛКС: фоторегистрации, планирования и лечения –  
с обеспечением возможности выполнения в аваску-
лярной зоне сетчатки, независимо от ее ширины,  
у детей с активной РН.

Результатом оптимизации этапа фоторегистра-
ции (рис. 1) явился следующий алгоритм. 

Сетчатку недоношенного младенца условно 
делят на сегменты: 5 – при «узкой» аваскулярной зоне, 
6 – при «широкой». Начинают с верхнего сегмента 
глазного дна, выводя его так, чтобы аваскулярная зона 
визуализировалась от вала пролиферации до зубча-
той линии. При этом получение качественного изо-
бражения с четкой фокусировкой на концевых сосу-
дах с одновременной фоторегистрацией более круп-
ных ретинальных стволов является обязательным 
условием, при котором будет возможно включение 
системы автотрекинга. Важной особенностью этапа 
фоторегистрации является уровень освещенности – 
40%, при котором изображение регистрируется без 
«засветов» различных структур сетчатки. 

При «узкой» аваскулярной зоне сетчатки в пре-
делах регистрируемого участка верхнего сегмента 
фокусируется 1/5 часть, а при «широкой» – 1/6 часть 
средней и крайней периферии сетчатки, начиная с 
12 до 2 часовых меридианов. 

Оптимизация этапа планирования включала сле-
дующий порядок. Вначале врач должен удостоверить-
ся, что онлайн-изображение на верхней части мони-
тора навигационной системы совпадает с участком 

ранее выполненной фоторегистрации, и отметить 
хотя бы одну «зону блокировки» на участках, где ЛКС 
проводить нельзя (диск зрительного нерва (ДЗН), 
задний полюс глаза, сосудистые аркады) (рис. 2), 
«зона блокировки» должна отобразиться на верхней 
части экрана. 

Таблица 1

Характеристики пациентов

Table 1

Patient characteristics

Характеристики
Characteristics

Неблагоприятный тип активной РН
Unfavorable type of active ROP

2-я стадия
Stage 2

3-я стадия
Stage 3

Количество детей (глаз)
Number of children (eyes)

10 (17) 7 (11)

Масса тела при рождении, г 
Body weight at birth, grams

734–1590

Срок гестации, недель
Gestation period, weeks

26–31

Возраст на момент ЛКС, недель
Age at the time of laser coagulation of the retina, weeks

6–8 7–10

Постконцептуальный возраст, недель
Postconceptual age, weeks

33–36 35–39

Рис. 1. Изображение на мониторе навигационной системы на эта-
пе фоторегистрации

Fig. 1. Image on the navigation system monitor at the photorecording 
stage
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При наличии «широкой» аваскулярной зоны 
необходимо формирование дополнительных 
«реперных» точек в бессосудистой зоне сетчатки. Для 
этого, начиная с 12 часов, в направлении от демар-
кационной линии или вала пролиферации до зубча-
той линии прорисовывается план, состоящий из двух 
рядов спотов. Затем в режиме лечения по этим лини-
ям проводится ЛКС (параметры лазерного воздей-

ствия представлены в таблице 2), создавая таким 
образом дополнительные реперные точки. Далее 
выполняется повторная фоторегистрация участка 
планирования и формируется весь объем будущего 
лечения зарегистрированной зоны, начиная от ранее 
выполненной линии ЛКС. 

В случаях, если при планировании один или 
несколько аппликатов проецируются на вал проли-
ферации, в васкуляризированной зоне сетчатки или 
на зубчатую линию, возможно удаление лишних эле-
ментов в режиме «ластик». Будущие лазерные аппли-
каты должны проецироваться только в аваскулярной 
зоне сетчатки и точно повторять конфигурацию вала 
пролиферации. Таким образом, получается персона-
лизированная технологическая карта последующего 
лечения, в которой все споты располагаются в гекса-
гональном порядке относительно друг друга. 

На этапе лечения (рис. 3) проводится запуск 
навигационной системы. 

Врач повторно проверяет регистрируемый уча-
сток и онлайн-изображение, на котором в аваскуляр-
ной зоне проецируется шаблон сформированного 
плана. Дополнительное нанесение тест-аппликатов 
при проведении навигационной ЛКС не требуется, 
так как в конструктивных особенностях Navilas 577s 
заложено, что первые 5 импульсов наносятся с мень-
шей скоростью и достаточным интервалом, чтобы 
отрегулировать параметры лазерного воздействия и 
подобрать мощность лазерного излучения (табл. 2). 

При получении коагулята необходимой интен-
сивности тестирование останавливается и получает-
ся диапазон мощности, который будет использовать-
ся при проведении лазерного лечения. Исходные 

Рис. 2. Изображение на мониторе навигационной системы на эта-
пе планирования с обозначенными зонами блокировки

Fig. 2. Image on the monitor of the navigation system during the planning 
stage with a designated blocking areas

Таблица 2

Параметры транспупиллярной навигационной лазерной коагуляции сетчатки при активной РН

Table 2

Parameters of transpupillary navigation laser coagulation of the retina during active ROP

Параметры
Parameters

2-я стадия неблагоприятный тип (n=11)
Stage 2 unfavorable type (n=11)

3-я стадия 
неблагоприятный тип (n=17)

Stage 3 unfavorable type (n=17)

«узкая» зона
«narrow» zone

«широкая» зона
«wide» zone

«узкая» зона
«narrow» zone

«широкая» зона
«wide» zone

Диаметр пятно, мкм
Spot diameter, µm

390 390 390 390

Экспозиция, мс
Exposure, ms

20 20 30 30

Межспотовое расстояние
Interspot distance

1 0,75 0,75 0,5

Интенсивность коагуляции (по L´Esperance)
Coagulation intensity (according to 

L´Esperance)

2-я ст.
2 st.

2-я ст.
2 st.

3-я ст.
3 st.

3-я ст.
3 st.
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параметры мощности, получаемые во время тести-
рования, варьируют от 80 до 150 мВт и зависят от 
степени пигментации аваскулярной зоны сетчатки, 
наличия или отсутствия отека сетчатки. 

При наличии «широкой» аваскулярной сетчатки 
можно выполнить тестирование в нескольких зонах: 
вдоль вала пролиферации, на средней и затем на 
крайне периферии, что позволит определить диапа-
зон необходимых в этих зонах параметров мощно-
сти лазерного излучения. Начинать лечение следует 
от границы васкуляризации, чтобы периферические 
ретинальные сосуды и зоны коагуляции позволили 
системе автотрекинга более стабильно удерживать 
изображение. 

После проведенного тестирования прибор с 
высокой скоростью в автоматическом режиме 
покрывает коагулятами весь рабочий сегмент сетчат-
ки. В среднем при безостановочном режиме работы 
навигационной системы за 30 с наносится около 100 
аппликатов. После завершения коагуляции в верхнем 
секторе контактная линза снимается, проводится 
ротация глазного яблока в следующий сектор. 
Поочередно проводятся все вышеописанные этапы, 
пока не будет выполнена коагуляция всей аваскуляр-
ной зоны сетчатки. Лечение завершается снятием 
панфундус-линзы, удалением блефаростата и про-
мыванием конъюнктивальной полости раствором 
антисептика.

Результаты транспупиллярной навигационной 
ЛКС активной РН в группе исследования (28 глаз) 
представлены в таблице 3.

Среднее количество лазерных коагулятов, нано-
симых на аваскулярную зону сетчатки, при локали-
зации патологического процесса в третьей зоне 
составило 878±66 аппликатов, при локализации в 
задней части второй и третьей зонах  – 1154±89 
аппликатов. Среднее время непосредственной рабо-
ты навигационной системы – 6,2±0,5 мин. 

Регресс РН на 2-й стадии был достигнут во всех 
случаях (100%), на 3-й стадии  – в 90,6% случаев  
(в одном случае наблюдалось дальнейшее прогрес-
сирование заболевания и потребовалось проведение 
ранней витрэктомии). При этом в фазе регресса 
определялся точный гексагональный порядок рас-
положения коагулятов, полностью соответствующий 
предоперационному планированию.

В послеоперационном периоде отмечалось 
минимальное транзиторное кровенаполнение маги-
стральных и концевых сосудов, что обусловлено 
высокой дозированностью лазерного излучения.  
В течение 3 месяцев все этапы регресса протекали 
без особенностей.

ОБСУЖДЕНИЕ

За 50 лет, прошедших с момента внедрения, 
лазерные технологии в лечении активной РН посто-

янно развивались с появлением различных модифи-
каций ЛКС [2–7]. 

Транспупиллярные методы ЛКС на стационар-
ных лазерных установках являются наиболее преци-
зионными и позволяют выполнить коагуляцию в 
любой зоне сетчатки [5]. По мере совершенствования 
оборудования менялись способы нанесения коагу-
лятов, что способствовало более точному позицио-
нированию лазерных аппликатов и ускоряло про-
цесс лечения [6, 7, 17–19]. 

Технология паттерновой ЛКС при активной РН 
используется в клинической практике на протяжении 
15 лет [6]. В матрицах квадратной формы, где аппли-
каты расположены точно «друг под другом», межспо-
товый интервал неодинаков. В позже появившихся в 
паттерновых лазерных системах матрицах гекаго-
нальной формы, состоящих из 7 аппликатов (6  –  
в углах правильного шестиугольника, 7-й – в центре) 
споты равноудалены друг от друга, обеспечивая рав-
номерность коагуляции, что позволяет использовать 
меньшее количество аппликатов с равнозначным кли-
ническим эффектом [7, 17]. Матрица, создаваемая 
системой Navilas 577s при навигационной коагуляции 
сетчатки, представляет собой вариант автоматиче-
ской сборки гексагональных матриц [18, 19]. 

Данная система позволяет создавать и точно реа-
лизовывать индивидуальный план лечения в автома-
тическом режиме с высокой скоростью и точностью. 

Рис. 3. Изображение на мониторе навигационной системы на эта-
пе лечения

Fig. 3. Image on the monitor of the navigation system during the treatment 
stage
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Наиболее широкое применение навигационная ЛКС 
нашла в лечении патологии заднего полюса глаза 
(центральной серозной хориоретинопатии, маку-
лярных отеков различного генеза) для реализации 
дозированного таргетного лазерного воздействия 
[11–15]. Навигационная технология активно исполь-
зуется и при изменениях на средней и крайней пери-
ферии: диабетическая и посттромботическая рети-
нопатия, облигатные формы периферической дис-
трофии сетчатки, ретинальные разрывы, локальные 
отслойки сетчатки [11, 15, 16]. Функция высокоско-
ростного автотрекинга (слежения за микродвижени-
ями глаз) позволяет максимально точно воздейство-
вать на требуемые участки и достигать запланиро-
ванной цели. Совокупность названных факторов 
обеспечивает максимально высокий уровень без- 
опасности лечения [11–13, 16].

Вышеописанные возможности навигационной 
системы могут иметь неоспоримые преимущества в 
лечении активных стадий РН. Однако применение 
Navilas 577s при данной патологии в литературе не 
описано. 

Специфические особенности активной РН с 
наличием бессосудистой зоны сетчатки, сложность 
одновременного выведения средней и крайней пери-
ферии сетчатки с одновременным наличием на реги-
стрируемом участке границы васкуляризированной 
и аваскулярной зон сетчатки привели к необходимо-
сти оптимизации этапов навигационной ЛКС. Для 
реализации каждого этапа нами условно были опре-
делены понятия «узкой» и «широкой» аваскулярных 
зон сетчатки, которые регистрируются при проведе-

нии цифровой ретиноскопии на мониторе Navilas 
577s и в которых в последующем создается техноло-
гическая карта лазерного воздействия [18, 19]. 
Наличие «широкой» аваскулярной зоны требует 
дополнительного этапа нанесения двух рядов аппли-
катов, которые позволят более устойчиво удерживать 
изображение системой автотрекинга. 

Проведенная оптимизация основных этапов 
навигационной ЛКС (фоторегистрации, планирова-
ния, лечения) у детей с активной РН позволила в пол-
ной мере реализовать преимущества лазерной систе-
мы Navilas 577s: индивидуальный план лечения с уче-
том площади и конфигурации аваскулярной зоны в 
каждом конкретном случае, автоматическое выпол-
нение ЛКС с абсолютным соблюдением принципа 
гексагональности (равноудаленности) спотов по всей 
зоне лазерного воздействия, высокая точность пози-
ционирования и безопасность нанесения аппликатов 
за счет автоматической системы слежения за движе-
нием глаза пациента, максимальная скорость и мини-
мальная продолжительность коагуляции.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

 Технология навигационной лазерной коагуля-
ции аваскулярной сетчатки оптимизирована для про-
ведения у детей с активной РН с учетом специфиче-
ских особенностей заболевания. Полученные резуль-
таты демонстрируют возможность автоматизации 
лазерного лечения в аваскулярной зоне сетчатки, 
независимо от ее площади, с реализацией преиму-
ществ навигационной ЛКС в полном объеме. Это 

Таблица 3

Результаты транспупиллярной навигационной лазерной коагуляции сетчатки активной РН

Table 3

Results of transpupillary navigation laser coagulation of the retina of active ROP

Транспупиллярная ЛКС с навигационным сопровождением (n=28)
Transpupillary LCS with navigation support (n=28)

Параметры
Parameters

2-я стадия неблагоприятный тип (n=17)
Stage 2 unfavorable type (n=17)

3-я стадия неблагоприятный тип (n=11)
Stage 3 unfavorable type (n=11)

«узкая» зона
«narrow» zone

(n=7)

«широкая» зона
«wide» zone

(n=10)

«узкая» зона
«narrow» zone

(n=4)

«широкая» зона
«wide» zone

(n=7)

Общее количество коагулятов
Total amount of coagulates

728,0±77,7 949,0±91,4 878,0±66,3 1154,0±88,7

Время работы лазера, мин
Laser operating time, min

4,9±0,2 7,1±0,2 6,2±0,5 9,4±0,3

Общее время наркозного пособия, мин
Total anesthesia time, min

12–16 18–19 12–19 20–22

Регресс заболевания, %
Disease regression, %

100 90,9
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открывает перспективы для применения данной тех-
нологии у детей с активными стадиями РН в широкой 
клинической практике.
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Тактика и результаты хирургического лечения глаукомы при различных 
стадиях ретинопатии недоношенных
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ABSTRACT 

Original article

Tactics and results of glaucoma surgical treatment at various stages of retinopathy of prematurity

Yu.D. Kuznetsova1, I.B. Astasheva2, S.V. Lesovoy1, Zh.M. Salmasi2, L.M. Balashova3

1�Russian Сhildren’s  Clinical  Hospital  of  Pirogov Russian National  Research Medical  University,  Moscow, Russian 
Federation

2Pirogov Russian National  Research Medical  University,  Moscow, Russian Federation
3NP International  Scientif ic  and Practical  Center  for  Tissue Proli feration,  Moscow, Russian Federation 

Objective. To develop optimal tactics and analyze results of 
treatment in patients with glaucoma at various stages of retinopathy 
of prematurity (ROP). Material and methods. From 2019 to 2023 
we examined and performed surgical intervention on 52 children (71 
eyes) with glaucoma in eyes with stages III, IVa, IVb and V of ROP. 
Surgical treatment was performed for аll children. Antiglaucomatous 
filtering surgery were performed on 30 eyes (42.3%), reconstructive 
surgery on the anterior segment of the eye and vitreoretinal surgery 
were performed on 35 eyes (49.3%), combined surgery 

(antiglaucomatous, reconstructive and vitreoretinal intervention, 
performed at the same time) on 6 eyes (8.5%). Results. As a result of 
surgical treatment, we achieved a positive effect in 78.9% of cases 
(56 eyes): with stage III ROP – in 93.8% (30 eyes), with stage IVa – 
in 88.9% (8 eyes), with IVb – 66.7% (6 eyes), with V stage – in 57.1% 
(12 eyes). Conclusions. Children with ROP are advised to undergo 
surgical treatment in the early stages of glaucoma detection.

Key words: retinopathy of prematurity, glaucoma, filtering 
surgery, reconstructive surgery

РЕФЕРАТ

Цель. Разработать оптимальную тактику и проанализировать 
результаты лечения больных глаукомой при различных стадиях 
ретинопатии недоношенных (РН). Материал и методы. 
За 2019–2023 гг. нами было обследовано и проведено хирурги-
ческое вмешательство 52 детям (71 глаз) с глаукомой на глазах с 
III, IVа, IVб и V стадиями РН. Всем детям было проведено хирур-
гическое лечение. Атиглаукоматозные операции фильтрующе-
го типа были проведены на 30 глазах (42,3%), реконструктивные 
операции на переднем отрезке глазного яблока и витреальные 

операции – на 35 глазах (49,3%), комбинированные операции 
(антиглаукоматозная, реконструктивная и витреальная одномо-
ментно) – на 6 глазах (8,5%). Результаты. В результате прове-
денного оперативного лечения положительный эффект нами 
был достигнут в 78,9% случаев (56 глаз): при III стадии РН – в 
93,8% (30 глаз), при IVа – в 88,9% (8 глаз), при IVб – в 66,7% (6 
глаз), при V стадии – в 57,1% (12 глаз). Выводы. Детям с данной 
патологией показано проведение хирургического лечения в ран-
ние сроки выявления глаукомы. 

Ключевые слова: ретинопатия недоношенных, глаукома, 
операции фильтрующего типа, реконструктивные операции 
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Д
лительные наблюдения показали, что при-
чины нарушения зрения и инвалидности по 
зрению вследствие ретинопатии недоно-

шенных (РН) носят сложный, комбинированный 
характер и обусловлены не только тяжестью тече-
ния активной РН и непосредственными исходами 
заболевания в рубцовой фазе, но и поздними 
осложнениями, существенно ухудшающими кли-
нико-функциональное состояние глаз и приводя-
щими к потере предметного зрения, остаточного 
светоощущения, косметическим дефектам и ухуд-
шению качества жизни [1–3]. Развитие поздних 
осложнений при благоприятных исходах РН, по 
данным литературы, отмечается примерно от 18,5 
до 67,9% случаев и может сопровождать любую ста-
дию рубцового периода РН [1–4].

Со стороны переднего сегмента глазного ябло-
ка наиболее часто встречаемым поздним ослож-
нением РН является развитие глаукомы (от 2 до 
38,1%) [5–9]. Последствиями глаукомы могут быть 
снижение или полная потеря зрения, болевой син-
дром, воспалительный процесс, косметические 
дефекты, возможна полная потеря глаза как органа. 
Возникновение данного вида осложнения возмож-
но как в ранний, так и в поздний период рубцовой 
фазы. Частота выявления глаукомы закономерно 
повышается с утяжелением стадии РН. По данным 
литературы, при самопроизвольном регрессе воз-
можно возникновение глаукомы в 2,4–23,2% слу-
чаев; на глазах, подвергшихся абляционной тера-
пии, – в 6,9–23,3% случаев; на глазах, на которых 
проведено было витреоретинальное вмешатель-
ство, – в 24,5–58,5% случаев [8–10]. 

ЦЕЛЬ

Разработать оптимальную тактику и проана-
лизировать результаты лечения больных с глауко-
мой при различных стадиях РН. 

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

За 2019–2023 гг. нами было обследовано и 
проведено хирургическое вмешательство 52 детям 
(71 глаз) с глаукомой на глазах с III, IVа, IVб и V ста-
диями РН.

Возраст детей на момент поступления был от 
4 месяцев до 17 лет: 4–6 месяца – 14 детей; 7 меся-
цев – 1 год – 16 человек; 1 год 1 месяц – 2 года – 
4 человека; 3–5 лет – 5 человек; 6–9 лет – 5 человек; 
11–13 лет  – 6 человек; 16–17 лет  – 2 человека. 
Большинство детей (57,7%) поступили к нам в воз-
расте до одного года жизни. 

Пациенты родились на сроках гестации от 24 
до 32 недель: 24–26 недель  – 26 человек; 27–29 

недель  – 12 человек; 30–32 недели  – 14 человек. 
Большинство детей (50%) были глубоко недоно-
шенными (родились на 24–26-й неделях беремен-
ности). Масса тела детей при рождении составляла 
от 500 до 1800 г: 500–1000 г – 30 человек; 1001–
1500 г  – 13 человек; 1501–1800 г  – 9 человек. 
Большинство детей (57,7%) имели массу при 
рождении меньше 1000 г. 

Пациенты были с рубцовой фазой РН: c пере-
несенной активной III стадией – 32 глаза; с IVа – 
9 глаз; с IVв – 9 глаз; с V – 21 глаз. Большинство глаз 
были с III (45,1%) и V (29,6%) стадиями РН. Почти 
у трети детей (24 глаза – 33,8%) в активную фазу 
был выставлен клинический диагноз: задняя агрес-
сивная РН. 

При III стадии РН 6 глаз (18,8%) были с само-
произвольным регрессом. На 7 глазах (33,3%) с РН 
V стадии оперативное лечение не было проведено. 
На остальных 58 глазах в активную фазу были про-
ведены различные виды оперативного вмешатель-
ства: лазеркоагуляция – 25 глаз (35,2%) (III стадия – 
24 глаза (75,0%), IVа – 1 глаз (11,1%)), интравитре-
альное введение ингибиторов сосудистого эндо-
телиального фактора роста (СЭФР) – 3 глаза (4,2%) 
(III стадии  – 2 глаза (6,3%), IVа  – 1 глаз (11,1%)), 
витршвартэктомия  – 3 глаза (4,2%) (IVа ста-
дия –3 глаза (33,3%)), ленсвитршвартэктомия  – 
9 глаз (12,7%) (IVв стадия  – 3 глаза (33,3%), V  – 
6 глаз (28,6%)); несколько видов оперативных вме-
шательств: лазеркоагуляция и интравитреальное 
введение ингибиторов СЭФР  – 1 глаз (1,4%) (IVа 
стадия – 1 глаз (11,1%)); лазерное вмешательство 
в сочетании с витршвартэктомией – 4 глаза (5,6%) 
(IVа стадии – 3 глаза (33,3%), IVв – 1 глаз (11,1%)), 
в сочетании с ленсвитршвартэктомией  – 11 глаз 
(15,5%) ( IVв стадии  – 4 глаза (44,4%), V  – 7 глаз 
(33,3%)); введение ингибиторов СЭФР в сочетании 
с швартвитрэктомией – 1 глаз (1,4%) (IVб стадия – 
1 глаз (11,1%)); лазеркоагуляция, введение ингиби-
торов СЭФР и ленсшвартвитрэктомия  – 1 глаз 
(1,4%) (V стадия – 1 глаз (4,8%)). 

В нашем исследовании глаукома развилась: 
при самопроизвольном регрессе – в 18,8% случаев, 
после проведения лазерного вмешательства  – в 
35,2%, после интравитреального введения ингиби-
торов СЭФР – в 4,2%, после проведения комбини-
рованного лечения (лазеркоагуляция и введение 
ингибитора СЭФР) – в 1,4%, после проведения вит-
реального вмешательства – в 41,8% (только витре-
альное вмешательство – в 16,9%, комбинированное 
лечение (сочетание лазеркоагуляции, введения 
ингибиторов СЭФР и витреальное вмешатель-
ство – в 24,9%)). 

Из сопутствующих заболеваний большинство 
детей имели неврологическую патологию (задерж-
ка психомоторного развития, гипоксическое пора-
жение центральной нервной системы, опериро-
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ванная гидроцефалия и другие)  – 39 человек 
(75,0%), заболевание легких (бронхолегочная дис-
плазия) – 36 человек (69,2%), заболевания сердеч-
но-сосудистой системы (врожденный порок серд-
ца) были у 13 человек (25,0%). 

Односторонний процесс отмечался у 33 детей, 
двусторонний – у 19 детей. 

Возраст на момент выявления декомпенсации 
внутриглазного давления (ВГД) в зависимости от 
стадии РН был различным. 

У детей с III стадией РН почти во всех случаях, 
а при IVа стадии во всех случаях была ранняя мани-
фестация глаукомы в возрасте до 1 года (III стадия 
РН – 30 глаз (93,8%); IVа стадия РН – 9 глаз (100%)), 
у большинства до 6 месяцев (III стадия РН – 25 глаз 
(78,1%); IVа стадия РН – 6 глаз (85,7%)). У одного 
ребенка (2 глаза) с III стадией РН был впервые 
выставлен диагноз глаукомы в возрасте 8 лет при 
возникновении острого приступа повышения ВГД 
после закапывания мидриатика с диагностической 
целью, но при поступлении у девочки имелись кли-
нические признаки длительной декомпенсации 
ВГД до возникновения приступа. 

Для детей с IVв и V стадиями РН было харак-
терно более позднее начало заболевания, у боль-
шинства детей после 1 года жизни: до 1 года – 9 глаз 
(31,0%) (IVв стадия – 3 глаза; V – 6 глаз); после 1 
года – 21 глаз (69,0%) (IVв стадия – 6 глаз; V ста-
дия – 15 глаз). 

Всего 6 глаз (8,6%) с III стадией РН были про-
оперированы ранее в других учреждениях по пово-
ду глаукомы (транссклеральная циклофотокоагу-
ляция  –1 глаз, синусотрабеклэктомия  – 3 глаза, 
имплантация различных дренажей – 4 глаза (на 3 
глазах имплантация клапана Ахмеда)). На 2 глазах 
было проведено 2-кратное оперативное лечение 
(циклофотокоагуляция и синусотрабекулэктомия). 
На всех глазах первая операция была проведена в 
возрасте до 6 месяцев. 

Длительное применение местной гипотензив-
ной терапии без оперативного лечения проводи-
лось на 13 глазах, после проведенного оператив-
ного лечения – на 6 глазах. 

Детям до операции и при дальнейшем наблю-
дении в динамике проводили обследование по 
стандартной схеме. 

Всем детям было проведено хирургическое 
лечение. Однократное оперативное вмешатель-
ство было проведено на 61 глазу (85,9%), двукрат-
ное  – на 10 глазах (14,1%). Атиглаукоматозные 
операции фильтрующего типа были проведены на 
30 глазах (42,3%), реконструктивные операции на 
переднем отрезке глазного яблока и витреальные 
операции – на 35 глазах (49,3%), комбинирован-
ные операции (антиглаукоматозная, реконструк-
тивная и витреальная одномоментно) – на 6 глазах 
(8,5%). 

По данным литературы, у пациентов с I–III ста-
диями РН глаукома характеризуется относительно 
доброкачественным течением. В данных случаях 
глаукома может трактоваться как врожденная гла-
укома [6]. У таких детей причинами декомпенсации 
ВГД могут быть: нарушение дифференцировки 
структур угла передней камеры: гониодисгенез 
2–3-й степени выраженности с наличием множе-
ственных гребенчатых связок, мезодермальной 
ткани, частичного или полного переднего прикре-
пления радужки; анатомические особенности угла 
передней камеры при развитии РН (узкий угол 
передней камеры за счет смещения иридохруста-
ликовой диафрагмы); воспаление (образование 
гониосинехий), связанное с предшествующими 
глазными операциями [6, 11–13]. При IVа стадии 
причины возникновения глаукомы, возраст мани-
фестации ее и клинические признаки в большин-
стве случаев аналогичны таковым при I–III стади-
ях РН. В данных случаях основным хирургическим 
методом лечения являются антиглаукоматозные 
операции [8, 11–13]. 

При III и IVа стадиях РН в большинстве случа-
ев (26 глаз (63,4%)) нами были проведены антигла-
укоматозные операции фильтрующего типа: сину-
сотрабекулотомия с трабекулэктомией  – 14 глаз 
(III стадия – 13 глаз, IVа – 2 глаза); глубокая склерэк-
томия – 10 глаз ( III стадия – 4 глаза, IVа стадия – 
6 глаз); глубокая склерэктомия с эксплантодрени-
рованием коллагеновым дренажом  – 8 глаз: на 
2 глазах однократное вмешательство (при III ста-
дии РН); на 6 глазах вторым этапом (III стадия  – 
3 глаза, IVа – 3 глаза). 

На 14 глазах с III стадией РН и 1 глазу с IVа 
стадией (15 глаз (36,6%)) развилась вторичная гла-
укома на глазах с развитием увеита в послеопера-
ционном периоде после проведения лазеркоагу-
ляции [14, 15]. В данных случаях, учитывая грубые 
изменения со стороны переднего отрезка глазно-
го яблока, развитие катаракты, изменения поствос-
палительного характера в стекловидном теле, мы 
провели реконструктивные операции на переднем 
отрезке глазного яблока, в том числе экстракцию 
осложненной катаракты и витрэктомию. 

Механизм развития глаукомы при тяжелых 
формах РН принципиально отличается от 
врожденной глаукомы. Возникновение глаукомы 
при IVб и V стадиях РН в рубцовой фазе является 
результатом стойких органических изменений 
переднего сегмента глаза вследствие массивной 
неоваскуляризации и витреоретинальной проли-
ферации, захватывающей структуры и переднего 
отрезка глазного яблока, грубые рубцовые изме-
нения в базальных отделах стекловидного тела, 
приводящие к деформации и сдвигу кпереди ири-
дохрусталиковой диафрагмы. Формируются зрач-
ковый и витреальный блоки, препятствующие цир-
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куляции внутриглазной жидкости [11, 16]. Лечение 
вторичной глаукомы при терминальных стадиях 
РН только хирургическое и включает: реконструк-
тивные операции на переднем отрезке глазного 
яблока: реконструкция радужно-роговичного угла, 
пластика радужки, иссечение фиброваскулярной 
ткани, формирование зрачка, по показаниям про-
ведение ленсэктомии, витршвартэктомии [11, 16, 
17]; антиглаукоматозные фильтрующие операции, 
в том числе с применением различных дренажей 
[11, 17–21]. 

При IVб и V стадиях РН в большинстве случаев 
нами были проведены реконструктивные опера-
ции – 21 глаз (70%). Реконструкция радужно-рого-
вичного угла, в том числе иссечение фиброваску-
лярной ткани, пластика радужки: с экстракцией 
осложненной катаракты  – 9 глаз (30%) (IVб ста-
дия – 2 глаза (22,2%), V – 7 глаз (33,3%)), со швартэк-
томией – 12 глаз (40%) (IVб стадия – 2 глаза (22,2%), 
V – 10 глаз (47,6%)).

Антиглаукоматозные операции фильтрующе-
го типа (глубокая склерэктомия) были проведены 
на 3 глазах (10%) (IVв стадия – 3 глаза (33,3%)). 

Комбинированные операции (реконструктив-
ная операция на переднем отрезке, швартэктомия, 
глубокая склерэктомия) по тяжести состояния 
были проведены на 6 глазах (20%) (IVв стадия  – 
2 глаза (22,2%), V – 4 глаза (19,0%)).

На 4 глазах (13,3%) (IVв стадия  – 1 глаз, V  – 
3 глаза) для достижения компенсации ВГД потре-
бовалось проведение дополнительного вмешатель-
ства: на втором этапе была проведена антиглауко-
матозная операция с эксплантодренированием 
коллагеновым дренажом. 

Срок наблюдения составил от 6 месяцев до 
3 лет.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В нашем исследовании мы разделили пациен-
тов на 2 группы: дети с перенесенными активными 
III и IVа стадиями РН и с IVб и V стадиями. 

В группе с перенесенными активными III и IVа 
стадиями в нашем исследовании были две подгруп-
пы пациентов: на 26 глазах (63,4%) была глаукома 
по типу врожденной, а на 15 глазах (в 43,8%) (III 
стадия – 14 глаз, IVа – 1 глаз) развилась вторичная 
глаукома после перенесенного воспалительного 
процесса после проведения лазеркоагуляции, кли-
ническая картина, в том числе изменения в углу 
передней камеры, у данных групп пациентов была 
различной. 

При развитии глаукомы на глазах с III и IVа 
стадиями РН в большинстве случаев отмечался кор-
неальный синдром (37 глаз (90,2%)). 

В результате проведенного предоперационно-
го обследования при перенесенных активных III и 

IVа стадиях РН нами установлено, что на момент 
поступления светоощущение отмечалось на 11 гла-
зах (26,8%) (III стадия – 9 глаз (28,1%), IVа – 2 глаза 
(22,2%)), предметное зрение у лица – на 12 глазах 
(29,3%) (III стадия  – 8 глаз (25,0%), IVа  – 4 глаза 
(44,4%)), 0,01– 0,02 – на 8 глазах ( 19,5%) (III ста-
дия – 6 глаз (18,8% ), IVа – 2 глаза (22,2%)), 0,1 – на 
1 глазу (2,4%) (III стадия – 1 глаз (3,1%)). На 9 глазах 
зрение оценить не удалось. 

При проведении обследования при III и IVа 
стадиях РН было выявлено: со стороны роговицы: 
увеличение диаметра роговицы – 23 глаза (56,1%) 
(III стадии – 17 глаз (53,1%), IVа – 6 глаз (66,7%)), 
отек роговицы – 33 глаза (80,5%) (III стадия – 25 
глаз (78,1%), IVа – 8 глаз (88,9%)), помутнения рого-
вицы различной интенсивности – 34 глаза (83,0%) 
(III стадия – 27 глаз (84,4%), IVа – 7 глаз (77,8%)), 
дистрофия роговицы – 30 глаз (73,2%) (III стадия – 
22 глаза (68,8%), IVа – 8 глаз (88,9%)); со стороны 
радужки: дистрофия радужки – 22 глаза (53,7%) (III 
стадия – 18 глаз (56,3%), IVа – 4 глаза (44,5%)), рубе-
оз  – 17 глаз (41,5%) (III стадия  – 16 глаз (50,0%), 
IVа – 1 глаз (11,1%)), иридокорнеальные спайки – 
18 глаз (43,9%) (III стадия – 17 глаз (41,5%), IVа – 
1 глаз (11,1%)), задние синехии  – 19 глаз (46,3%) 
(III стадия – 17 глаз (41,5%), IVа – 2 глаза (22,2%)), 
широкий зрачок  – 18 глаз (43,9%) (III стадия  – 
11 глаз (34,4%), IVа – 7 глаз (77,8%)), выворот пиг-
ментной каймы – 3 глаза (7,3%) (III стадия – 2 глаз 
(6,3%), IVа  – 1 глаз (11,1%)); глубокая передняя 
камера – 18 глаз (43,9%) (III стадия – 11 глаз (34,4%), 
IVа  – 7 глаз (77,8%)), мелкая передняя камера  – 
16 глаз (39,0%) (III стадия – 14 глаз (43,8%), IVа – 
2 глаза (22,2%)), отсутствие передней камеры  – 
5 глаз (12,2%) при III стадии; помутнение хруста-
лика различной степени выраженности – 26 глаз 
(63,4%) (III стадия  – 20 глаз (62,5%), IVа  – 6 глаз 
(66,7%)); экскавация диска зрительного нерва  – 
20 глаз (48,8%) (при III стадии  – 17 глаз (53,1%), 
при IVа – 3 глаза (33,3%).

У 4 детей с III стадией РН и перенесенным уве-
итом после лазерного лечения с подтвержденной 
врожденной цитомегаловирусной (2 глаза) и гер-
петической (2 глаза) инфекциями отмечались гру-
бые помутнения в стекловидном теле, экссудатив-
ные очаги на глазном дне. 

При проведении гониоскопии при перенесен-
ной активной III и IVа стадиях РН были выявлены 
различные изменения в углу передней камеры: угол 
передней камеры с явлениями дисгенеза – 29 глаз 
(мезодермальная ткань – 7 глаз (17,1%) (III стадия – 
5 глаз (15,6%), IVа  – 2 глаза (22,2%)), гониосине-
хии  – 11 глаз (26,8%) (III стадия  – 9 глаз (28,1%), 
IVа  – 2 глаза (22,2%)), переднее прикрепление 
радужки  – 11 глаз (26,8%) (III стадия  – 8 глаз 
(25,0%), IVа  – 3 глаза (33,3%)); грубое отложение 
пигмента – 7 глаз (17,1%) (III стадия – 6 глаз (18,8%), 
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IVа – 1 глаз (11,1%)); новообразованные сосуды – 
17 глаз (41,5%) (III стадия – 16 глаз (50,0%), IVа – 
1 глаз (11,1%)); узкий угол передней камеры, в связи 
со смещением иридохрусталиковой диафрагмы – 
28 глаз (68,3%) (III стадия – 22 глаза (68,8%), IVа – 
6 глаз (66,6%)); отсутствие угла передней камеры 
вследствие иридокорнеальных плоскостных сине-
хий (перенесенный увеит после лазеркоагуляции 
в активную фазу)  – 15 глаз (36,6%) (III стадия  – 
14 глаз (43,8%), IVа – 1 глаз (11,1%)).

При поступлении повышение ВГД было выяв-
лено на 24 глазах (75%) (III стадия – 18 глаз (56,3%), 
IVа – 6 глаз (66,7%). При проведении тонометрии 
(по Маклакову или по Шиотцу) цифры ВГД соста-
вили от 24 до 41 мм рт.ст. 

При обследовании пациентов с III и IVа ста-
диями РН, учитывая, что в нашем исследовании на 
26 глазах (63,4%) была глаукома по типу врожден-
ной, а на 15 глазах (в 43,8%) (III стадия – 14 глаз, 
IVа – 1 глаз) развилась вторичная глаукома после 
перенесенного воспалительного процесса и про-
ведения лазеркоагуляции, клиническая картина, 
в том числе изменения в углу передней камеры, 
у данных групп больных была различной. В пер-
вом случае в основном клиническая картина была 
аналогичной врожденной глаукоме на глазах без 
РН: отмечалось увеличение передне-заднего раз-
мера глазного яблока (ПЗР) и диаметра роговицы, 
отек роговицы, глубокая передняя камера, широ-
кий зрачок, экскавация диска зрительного нерва, 
повышение ВГД, в углу передней камеры в основ-
ном преобладали признаки дисгенеза и узкий угол 
передней камеры за счет смещения иридохруста-
ликовой диафрагмы. Для глаз с перенесенным уве-
итом после проведения лазерного лечения были 
характерны: уменьшение ПЗР, грубые дегенератив-
ные и рубцовые изменения со стороны переднего 
отрезка глазного яблока (помутнение и дистрофия 
роговицы, иридокорнеальные плоскостные сине-
хии, рубеоз, осложненная катаракта), со стороны 
угла передней камеры  – отсутствие или очень 
узкий угол передней камеры за счет иридокорне-
альных спаек и смещения иридохрусталиковой 
диафрагмы. 

При развитии глаукомы на глазах с перенесен-
ной активной IVб и V стадиями РН у детей отме-
чался корнеальный синдром разной степени выра-
женности в 66,7% случаев (20 глаз).

Зрительные функции у таких детей при посту-
плении были очень низкими. В результате прове-
денного предоперационного обследования нами 
установлено, что на момент поступления зрение 
отсутствовало полностью на 7 глазах (23,3%) 
(V стадия – 7 глаз (33,3%)), светоощущение отме-
чалось на 10 глазах (33,3%) (IVб стадия  – 5 глаз 
(55,6%), V  – 5 глаз (23,8%)), предметное зрение у 
лица (0,01)  – на 5 глазах (16,7%) (IVб стадия  – 

4 глаза (44,4%), V  – 1 глаз (4,8%)), а на 10 глазах 
зрение оценить не удалось. 

При проведении обследования при IVб и V 
стадиях РН было выявлено со стороны роговицы: 
увеличение диаметра роговицы – 3 глаза (10,0%) 
(IVб стадия – 3 глаза (33,3%)), отек роговицы – 25 
глаз (83,3%) (IVб стадия – 5 глаз (55,6%), V – 20 глаз 
(95,2%)), помутнения роговицы различной интен-
сивности – 24 глаза (80,0%) (IVб стадия – 4 глаза 
(44,5%), V  – 20 глаз (95,2%)), дистрофия рогови-
цы – 27 глаз (90,0%) (IVб стадия – 7 глаз (77,8%), 
V – 20 глаз (95,2%)); со стороны радужки: дистро-
фия радужки – 26 глаз (53,7%) (IVб стадия – 6 глаз 
(66,7%), V  – 20 глаз (95,2%)), рубеоз  – 22 глаза 
(73,3%) (IVб стадия  – 4 глаза (44,4%), V  – 18 глаз 
(85,7%)), иридокорнеальные спайки  – 22 глаза 
(73,3%) (IVб стадия  – 4 глаза (44,4%), V  – 18 глаз 
(85,7%)), задние синехии – 8 глаз (26,7%) (IVб ста-
дия – 2 глаза (22,2%), V – 6 глаз (28,6%)), широкий 
зрачок – 18 глаз (43,9%) (IVб стадия – 5 глаз (55,6%), 
V – 15 глаз (71,4%)), выворот пигментной каймы – 
12 глаз (40,0%) (IVб стадия  – 3 глаза (33,3%), V  – 
9 глаз (42,9%)); неравномерная передняя камера 
(на афакичных глазах отсутствовала по перифе-
рии) – 22 глаза (73,3%) (IVб стадия – 6 глаз (66,7%), 
V  – 16 глаз (76,2%)), мелкая передняя камера  – 
3 глаза (10,0%) (IVб стадия – 3 глаза (33,3%)), отсут-
ствие передней камеры – 6 глаз (20,0%) (при V ста-
дии  – 3 глаза (28,6%)); помутнение хрусталика  – 
9 глаз (30,0%) (IVб стадия  – 3 глаза (33,3%), V  – 
6 глаз (28,6%)); афакия – 21 глаз (70,0%) (IVб ста-
дия – 6 глаз (66,7%), V – 15 глаз (71,4%)); гифема, 
гемофтальм  – 4 глаза (13,3%) (V стадия  – 4 глаза 
(19,0%)); экскавация диска зрительного нерва  – 
1 глаз (3,3%) (IVб стадия – 1 глаз (11,1%)); отслой-
ка сетчатки частичная – 7 глаз (23,3%) (IVб стадия – 
5 глаз (55,6%), V – 2 глаза (9,5%)); отслойка сетчат-
ки тотальная – 19 глаз (63,3%) (V стадия – 19 глаз 
(90,5%)). Оценка диска на глазах с IVб и V стадиями 
РН была затруднена из-за помутнения роговицы и 
отслойки сетчатки. 

На 5 глазах (IVб стадия  – 1 глаз, V стадия  – 
4 глаза) при поступлении отмечались явления 
переднего увеита (преципитаты на эндотелии 
роговицы, клеточная взвесь во влаге передней 
камеры). Увеит развился на тяжелых глазах с дли-
тельно декомпенсированным ВГД. Еще на одном 
глазу с IVб стадией РН был подтвержденный цито-
мегаловирусный панувеит с экссудативно-тракци-
онной отслойкой сетчатки. 

При проведении гониоскопии при IVб и V ста-
диях РН были выявлены различные изменения в 
углу передней камеры: отсутствие угла передней 
камеры вследствие иридокорнеальных плоскост-
ных синехий и смещения иридохрусталиковой 
диафрагмы – 18 глаз (60,0%) (IVб стадия – 5 глаз 
(55,6%), V  – 13 глаз (61,9%)); фиброваскулярная 
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ткань – 17 глаз (56,7%) (IVб стадия – 2 глаза (22,2%), 
V – 15 глаз (71,4%)); новообразованные сосуды – 11 
глаз (36,7%) (IVб стадия – 6 глаз (66,7%), V – 5 глаз 
(23,8%)).

При поступлении повышение ВГД было выяв-
лено на 18 глазах (60,0%) (IVб стадия  – 7 глаз 
(77,8%), V – 11 глаз (52,4%)). При проведении тоно-
метрии (по Маклакову или по Шиотцу) цифры ВГД 
составили от 28 до 45 мм рт.ст. 

При проведении ультразвукового исследова-
ния: уменьшение ПЗР отмечалось на 21 глазу 
(70,0%) (IVб стадия  – 1 глаз (11,1%), V  – 20 глаз 
(95,2%)); увеличение ПЗР на 8 глазах (26,7%) (IVб 
стадия – 7 глаз (77,8%), V – 1 глаз (4,8%)). 

Для глаукомы на глазах с IVб и V стадиями РН 
очень часто характерно бессимптомное течение. 
Глаукома у таких детей часто диагностируется 
очень поздно, чаще при появлении жалоб на боле-
вой корнеальный синдром или на резкое снижение 
остаточных зрительных функций вплоть до исчез-
новения светоощущения. Тем более, что у таких 
детей очень часто отмечается тяжелая сопутству-
ющая неврологическая симптоматика, что создает 
трудности общения с ними и осмотра. Все дети с 
V стадией РН поступили к нам с далеко зашедшим 
процессом с длительно существующей декомпен-
сацией ВГД.

Клиническая картина при этих стадиях РН зна-
чительно отличается от глаукомы при более легких 
стадиях и характеризуется грубыми изменениями 
со стороны переднего отрезка глазного яблока 
вследствие прогрессирующего пролиферативного 
процесса, особенно при V стадии РН. Для таких 
глаз не характерны типичные признаки врожден-
ной глаукомы, такие как увеличение размеров глаз-
ного яблока и роговицы, часто цифры ВГД соот-
ветствуют норме. Причинами вторичной глаукомы 
у детей с IVб и V стадиями РН являются продолжа-
ющиеся фибропластические процессы с неоваску-
ляризацией структур во всех структурах оттока 
внутриглазной жидкости [11].

При длительно существующей декомпенсации 
ВГД на таких глазах развиваются явления асепти-
ческого неинфекционного увеита. 

По данным литературы, эффективность хирур-
гического лечения составляет при III стадии РН – 
от 77,4 до 100% случаев, при IVа – от 63,7 до 100%, 
при IVв стадии – от 38,5 до 43,8%, при V стадии – от 
33,3 до 66,7% [7, 9, 11, 17]. 

В результате проведенного оперативного лече-
ния положительный эффект нами был достигнут 
в 78,9% случаев (56 глаз): при III стадии РН – в 93,8% 
(30 глаз), при IVа – в 88,9% (8 глаз), при IVб – 66,7% 
(6 глаз), при V стадии – в 57,1% (на 12 глазах). На 
глазах с III–IVа стадиями РН положительный 
результат оценивался по компенсация ВГД, на гла-
зах с IVв и V стадиями РН – в основном по купиро-

ванию болевого синдрома, отека роговицы, сохра-
нению остаточных зрительных функций, а при 
наличии увеального процесса – по купированию 
воспаления. 

Положительный эффект достигнут при про-
ведении однократного вмешательства в 78,8% слу-
чаев (56 глаз), двукратного  – в 11,2% (8 глаз). 
Проведение второго этапа хирургического лече-
ния на глазах с III и IVа стадиями РН было связано 
с сочетанными изменениями в углу передней каме-
ры: гониодисгенеза 2–3-й степени (в том числе 
полным или частичным передним прикреплением 
радужки), формированием неоваскулярных мем-
бран в углу передней камеры, рубеозом радужки и 
радужно-роговичного угла и смещением кпереди 
иридохрусталиковой диафрамы. При IVб и V ста-
диях РН второй этап понадобился на глазах с дли-
тельной декомпенсацией ВГД и очень грубыми 
изменениями со стороны переднего отрезка глаз-
ного яблока. 

При проведении комбинированного опера-
тивного вмешательства на тяжелых глазах с дли-
тельной декомпенсацией ВГД и грубыми измене-
ниями со стороны переднего отдела глазного ябло-
ка (сочетание реконструктивной и антиглаукома-
тозной операций) положительный эффект был 
достигнут в 100% случаев. 

Лучшие результаты были получены у детей с 
ранним выявлением декомпенсации ВГД и прове-
дением оперативного лечения в ранние сроки.

Улучшение зрительных функций после нор-
мализации ВГД в результате проведенного опера-
тивного лечения мы получили только на глазах с 
III и IVа стадиями РН в 61,0% случаев (25 глаз). 
Повышения остроты зрения после нормализации 
состояния глаза при IVб и V стадиях РН не отмеча-
лось ни в одном случае. Возникновение глаукомы 
на глазах с перенесенной РН является крайне 
неблагоприятным фактором и может быть причи-
ной значительного снижения зрительных функ-
ций, вплоть до полной потери их. 

По данным литературы, хирургическое лече-
ние глаукомы, сочетающейся с РН, в большинстве 
случаев сопровождается осложнениями в после- 
операционном периоде, такими как развитие 
геморрагической отслойки сосудистой оболочки, 
гифемы, катаракты [7, 8, 17]. 

Из осложнений в послеоперационном перио-
де гифема отмечалась на 40 глазах (56,3%) (III ста-
дия – 16 глаз (50,0%), IVа – 4 глаза (44,5%), IVб – 
4 глаза (44,5%), V – 16 глаз (76,2%)); гемофтальм в 
раннем послеоперационном периоде на 21 глазу 
(29,6%) (III стадия  – 3 глаза (9,4%), IVа  – 2 глаза 
(22,2%), IVб – 4 глаза (44,5%), V – 12 глаз (57,1%)); 
гемофтальм в отсроченный период на 4 глазах 
(5,6%) (V стадия – 4 глаза (19,0%)); цилиохориои-
дальная отслойка на 4 глазах (5,6%) (III стадия  – 
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2 глаза (6,3%), IVа – 2 глаза (22,2%)); катаракта на 
2 глазах (5,6%) (III стадия – 1 глаз (4,1%), IVа – 1 глаз 
(11,1%)); отслойка сетчатки на 2 глазах (5,6%) (III 
стадия – 2 глаза (6,3%)). На 2 глазах (2,8%) (III ста-
дия – 1 глаз (3,1%), IVа – 1 глаза (11,1%)) с длитель-
ной декомпенсацией ВГД с перенесенным увеитом 
смешанной этиологии (после проведения лазер-
ного лечения и цитомегаловирусной инфекции) в 
отсроченном послеоперационном периоде отме-
чался рецидив воспалительного увеального про-
цесса с выраженным экссудативно-пролифератив-
ным компонентом, развитием экссудативно-ге-
моррагической отслойки сосудистой и сетчатки, 
в исходе развитием субатрофии глазного яблока. 
На глазах с явлениями увеита при IVб и V стадиями 
РН полного купирования воспалительного процес-
са за срок наблюдения в течение года удалось 
добиться только на 2 глазах из 5 (IVб стадия  – 
1 глаз, V – 1 глаз). 

ВЫВОДЫ

1. Важно повысить осведомленность специа-
листов о глаукоме как серьезном осложнении РН. 
Ранняя диагностика и лечение в этих случаях пред-
ставляют определенную проблему, так как после 
перенесенных IV–V стадий РН глаукома длитель-
ное время может не сопровождаться клинически 
значимой манифестацией. 

2. С утяжелением стадии РН процент возник-
новения глаукомы повышается, уменьшается про-
цент положительного результата по компенсации 
ВГД, увеличивается процент осложнений в после-
операционном периоде. 

3. При III и IVа стадиях РН, за исключением 
случаев грубых изменений переднего сегмента 
глазного яблока (вследствие перенесенного вос-
палительного процесса), эффективны антиглауко-
матозные операции фильтрующего типа. 

4. При терминальных IVб и V стадиях РН 
эффективны операции по реконструкции перед-
него отрезка глазного яблока, в том числе радуж-
но-роговичного угла. В некоторых тяжелых случа-
ях показано проведение комбинированного вме-
шательства (сочетание реконструктивной и 
антиглаукоматозной операций). 

5. Детям с данной патологией показано прове-
дение хирургического лечения в ранние сроки 
выявления глаукомы. Чем длительнее декомпенса-
ция ВГД, тем чаще возникновение осложнений в 
послеоперационном периоде, хуже эффект от опе-
рации и прогноз по сохранению зрительных функ-
ций.

6. При тяжелых терминальных стадиях РН, 
несмотря на возможный плохой функциональный 
прогноз, адекватное и своевременное лечение 
позволяет существенно улучшить качество жизни 

и социальную адаптацию пациентов с тяжелыми 
последствиями РН. 

7. Пациенты, перенесшие РН, нуждаются в 
пожизненном диспансерном наблюдении.
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Неполная регрессия ретинобластомы после химиотерапии: возможно ли 
динамическое наблюдение без дополнительного лечения? 

А.А. Яровой, Д.П. Володин, В.А. Яровая, А.М. Чочаева 
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ABSTRACT 

Original article

Incomplete retinoblastoma regression after chemotherapy: is follow-up without adjuvant treatment a possible option? 

A.A. Yarovoy, D.P. Volodin, V.A. Yarovaya, A.M. Chochaeva

S.  Fyodorov Eye Microsurgery Federal  State Institution,  Moscow, Russian Federation

РЕФЕРАТ

Цель. Оценить безопасность динамического наблюдения 
пациентов с неполной регрессией ретинобластомы (РБ) с 
определением предикторов продолженного роста опухоли на 
основе статистического анализа. Материал и методы. Нами 
проанализированы данные 80 пациентов (84 глаза, 89 опухо-
левых очагов) с неполной регрессией РБ после системной и/
или локальной химиотерапии, при ведении которых была 
выбрана тактика динамического наблюдения. Обязательным 
условием было наличие полупрозрачной бессосудистой оста-
точной опухолевой ткани без признаков продолженного 
роста. Возраст пациентов составил от 1 до 62 месяцев (Ме 
14 мес.). Из них 46 детей были мальчики (58%), 34 – девочки 
(42%). У 64% пациентов (n=51) наблюдалась бинокулярная 
РБ, у 29 пациентов (36%)  – монокулярная. В 11% случаев 
(n=9) имели место единственные глаза. Распределение глаз 
по стадиям было следующим: T1b, группа В – 20 глаз (24%), 
Т2а, группа С – 18 глаз (21%), Т2b, группа D – 42 глаза (50%), 
T2c, группа E – 4 глаза (5%). Большинство очагов имели цен-
тральную локализацию (n=60, 67%), 22 очага (25%) – постэк-
ваториальную, 7 очагов (8%) – преэкваториальную. Из них 
33% опухолевых очагов (n=29) имели признаки, соответству-

ющие 2-му типу регрессии, 67% (n=60) – 3-му типу регрес-
сии. Результаты. В 55% случаев (n=49) мы наблюдали даль-
нейшую регрессию опухолевых очагов во времени; 19 очагов 
(21%) не демонстрировали изменения размеров опухоли в 
сроки от 8 до 105 месяцев (Ме 20 мес.), что было расценено 
как стабилизация процесса. Практически в четверти случаев 
(n=21, 24%) нами был отмечен продолженный рост опухоли 
в сроки от 2 до 23 мес. (Ме 6 мес.). Методом Каплана  – 
Мейера нами было показано, что пик прогрессии опухоли 
приходится на первые 12 месяцев наблюдения. Осложнения 
дополнительного локального лечения отмечены на 5 глазах 
(23%). Всего нам удалось сохранить 96% глаз (n=81). 
Единственным статистически значимым предиктором про-
долженного роста был 3-й тип регрессии опухоли (p=0,01). 
Заключение. Динамическое наблюдение является возможной 
тактикой ведения пациентов с химиорезистентной РБ, в осо-
бенности при локализации опухоли в центральных отделах 
глазного дна. Опухоли, имеющие признаки 2-го типа регрес-
сии РБ, достоверно реже прогрессируют со временем. 
Продолженный рост опухоли происходит исключительно в 
первые 2 года наблюдения.

Ключевые слова: ретинобластома, неполная регрессия, 
динамическое наблюдение, локальное лечение, химиотерапия

Purpose. To evaluate the safety of dynamic follow-up without 
adjuvant treatment in patients with incomplete retinoblastoma 
regression and to determine predictors of tumor progression by 
univariate statistical analysis. Material and methods. We 
analyzed medical history and data of 80 patients (84 eyes, 89 
tumors) with incomplete retinoblastoma regression, treated by 

systemic and/or local chemotherapy, which underwent dynamic 
follow-up without adjuvant treatment. The obligate criterion was 
translucent, avascular tumor without signs of continued tumor 
growth. Patients’ age varied from 1 to 62 months (Me 14 mo.). 46 
patients (58%) were male, 34 – female (42%). 51 patients (64%) 
presented with bilateral retinoblastoma, 29 patients (36%) – with 

Российская детская офтальмология. 2024;3(49): 22–29. 
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Х
имиотерапия (ХТ) в настоящее время являет-
ся важнейшей составляющей лечения паци-
ентов с ретинобластомой (РБ) как в аспекте 

достижения локального контроля над опухолью, так 
и в профилактике системного метастазирования, что 
и позволило достичь высоких показателей выжива-
емости в развитых странах [1–3].

На сегодняшний день выделяют 4 варианта 
ответа РБ на органосохраняющее лечение: 1-й тип 
регрессии (полная регрессия опухоли с формиро-
ванием кальцината), 2-й тип (неполная регрессия 
опухоли без формирования кальцината), 3-й тип 
(неполная регрессия опухоли с формированием 
кальцината), 4-й тип (полная регрессия опухоли с 
формированием плоского хориоретинального 
рубца) [4]. В то время как достижение полной 
регрессии опухоли является желаемым результа-
том, в клинической практике нередко приходится 
сталкиваться с неполной регрессией РБ, что может 
быть чревато продолженным ростом опухоли. Так, 
опубликованные ранее работы по гистологическо-
му исследованию энуклеированных глаз свидетель-
ствуют о том, что опухоли со 2-м и 3-м типом 
регрессии могут содержать в себе живые опухоле-
вые клетки и, соответственно, быть источником 
продолженного роста опухоли [5, 6]. В связи с этим 
данный вариант ответа опухоли на лечение таит в 
себе важнейший вопрос: проводить дополнитель-
ное локальное лечение при резистентности опухо-
ли или нет? 

При расположении опухоли вне центральных 
отделов глазного дна и малом размере опухолевых 
очагов дополнительное локальное лечение позволя-
ет полностью разрушить опухолевые очаги, при этом 
с минимальным риском осложнений [7–10]. В случа-

ях неполной регрессии более крупных очагов, рас-
положенных в функционально значимых отделах 
глазного дна, в особенности на единственном глазу, 
задача полного разрушения опухоли с проведением 
дополнительного агрессивного лечения может 
повлечь за собой фатальные для глаза последствия 
как в анатомическом, так и в функциональном отно-
шении. 

Возможной тактикой ведения пациентов в дан-
ном случае может быть динамическое наблюдение с 
небольшим интервалом между контрольными осмо-
трами. Показаниям к проведению дополнительного 
лечения или динамическому наблюдению при непол-
ной регрессии РБ ранее не уделялось внимание в 
имеющейся литературе. Таким образом, все вышеска-
занное подчеркивает высокую актуальность данной 
проблемы, что и послужило импульсом к проведению 
этого исследования.

ЦЕЛЬ

Оценить безопасность динамического наблю-
дения пациентов с неполной регрессией РБ с опре-
делением предикторов продолженного роста опухо-
ли на основе статистического анализа.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Нами проанализированы данные 193 пациентов 
(226 глаз) с интраокулярной РБ, которые были 
направлены в отдел офтальмоонкологии и радиоло-
гии головной организации ФГАУ «НМИЦ «МНТК 
«Микрохирургия глаза» им. акад. С.Н. Федорова» 
Минздрава России с неполной регрессией РБ в пери-
од с 2011 по 2023 г.

Решение о возможности динамического наблю-
дения принималось при обязательном наличии сле-

monocular. In 9 cases (11%) the only eye was present. Eye 
distribution according to tumor stages was the following: T1b, 
group В – 20 eyes (24%), Т2а, group С – 18 eyes (21%), Т2b, 
group D – 42 eyes (50%), T2c, group E – 4 eyes (5%). Most of 
the tumor had central localization (n=60, 67%), 22 tumors 
(25%) – postequatorial, 7 tumors (8%) – preequatorial. 29 tumors 
(33%) had signs of 2nd regression type, 60 tumors (67%) – of 3rd 
type. Results. In 55% of cases (n=49) we observed continuous 
tumor regression in time. Nineteen tumors (21%) were stable 
without change of size in the mean follow-up of 20 months (range, 
8–105 mo.). In almost quarter of tumors (n=21, 24%) we noted 
tumor progression within 2 to 23 months (Me 6 mo.). Analysis by 

Kaplan  – Meier estimates showed tumor progression peak in 
first year of follow-up. Complications of adjuvant treatment had 
been observed in 5 of treated eyes (23%). Overall, 96% of eyes 
were preserved. The only significant variable identified by 
univariate analysis was 3rd regression type (p=0.01). Conclusion. 
Dynamic follow-up is a possible option for patients with 
chemoresistant retinoblastoma, especially for central tumor 
localization. Tumors with type 2 regression significantly less often 
demonstrate tumor progression in time. Tumor progression 
occurs in first 2 years of follow-up. 

Key words: retinoblastoma, incomplete regression, follow-up, 
local treatment, chemotherapy 
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дующих признаков: полупрозрачный характер оста-
точной опухолевой ткани, бессосудистый характер 
опухоли (отсутствие новообразованных сосудов на 
поверхности очага и собственной сосудистой сети 
по результатам флуоресцентной ангиографии), а 
также при отсутствии продолженного роста опухоли 
в сравнении с предыдущими осмотрами по месту 
проведения ХТ (при наличии у пациентов данных 
фоторегистрации и ультразвукового В-скани-
рования). 

В результате нами были отобраны 80 пациентов 
(84 глаза, 89 опухолевых очагов) с неполной регрес-
сией РБ, при ведении которых была выбрана тактика 
динамического наблюдения с обязательной оценкой 
размеров опухолевых очагов в динамике при помо-
щи ультразвукового исследования и фоторегистра-
ции с использованием широкоугольной ретиналь-
ной камеры RetCam III. 

Возраст пациентов на момент обращения соста-
вил от 1 до 62 месяцев (медиана (Ме) 14 мес.). Из них 
46 детей были мальчики (58%), 34 – девочки (42%). 
У 64% пациентов (n=51) наблюдалась бинокулярная 
РБ, у 29 пациентов (36%) – монокулярная. В 11% слу-
чаев (n=9) имели место единственные глаза. 

Всем пациентам до направления в наше учрежде-
ние была проведена ХТ в необходимом объеме: 
системная ХТ – у 12 пациентов (15%), комбиниро-
ванная системная и локальная (селективная интра-
артериальная и интравитреальная) ХТ – у 58 детей 
(73%), только локальная ХТ – у 10 (12%). У 4 пациен-
тов на момент обращения была проведена дистан-
ционная лучевая терапия. 

Распределение глаз по стадиям опухолевого про-
цесса согласно классификации TNM и международ-

ной классификации РБ было следующим: T1b, группа 
В – 20 глаз (24%), Т2а, группа С – 18 глаз (21%), Т2b, 
группа D – 42 глаза (50%), T2c, группа E – 4 глаза (5%).

Большинство очагов располагались в функцио-
нально значимых зонах глазного дна (n=60, 67%): 
юкстапапиллярно – 17 очагов (19%), макула – 29 оча-
гов (32%), парамакулярно – 14 очагов (16%); 22 очага 
(25%) располагались постэкваториально вне цен-
тральных отделов, 7 очагов (8%) имели преэкватори-
альную локализацию на средней и крайней перифе-
рии глазного дна. Высота опухолевых очагов варьи-
ровалась от 1,5 до 6,1 мм (Ме 3,0 мм), максимальная 
протяженность – от 2,5 до 17,2 мм (Ме 8,0 мм). Из них 
33% опухолевых очагов (n=29) имели признаки, соот-
ветствующие 2-му типу регрессии, 67% (n=60) – 3-му 
типу регрессии. 

В течение первого года наблюдения контроль-
ные осмотры проводились 1 раз в 2 месяца, в течение 
второго года – 1 раз в 3 месяца, затем – 1 раз в 6 меся-
цев при отсутствии продолженного роста опухоли. 

Медиана срока наблюдения составила 42 месяца 
(от 7 до 125 мес.). 

Статистическая обработка результатов проводи-
лась с использованием программного обеспечения 
программ MedCalc 19.5.3 и Microsoft Office Excel 2019 
и включала в себя методы описательной статистики, 
ROC-анализ и анализ выживаемости методом 
Каплана – Мейера. Различия считались статистиче-
ски значимыми, если p<0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Системной диссеминации опухоли не наблюда-
лось ни у одного ребенка. Из 80 вошедших в данное 

Риc. 1. Клинический пример дальнейшей регрессии опухоли после химиотерапии при сроке наблюдения 43 месяца: а) – опухолевый очаг на 
момент обращения; б) опухолевый очаг спустя 43 месяца

Fig. 1. Case report of continuous tumor regression after chemotherapy with 43 months follow-up: a) tumor at presentation; б) tumor 43 months later

а б
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исследование пациентов 79 (99%) живы, один умер 
из-за трилатеральной РБ с прогрессией опухоли по 
центральной нервной системе (ЦНС). 

Нами не было отмечено признаков локальной 
прогрессии при динамическом наблюдении за 76% 
опухолей (n=68). В 55% случаев (n=49) мы наблюдали 
дальнейшую регрессию опухолевых очагов (в сред-
нем на 0,7 мм высоты и 1,0 мм протяженности опу-
холи) при медиане срока наблюдения 42 месяца (от 
7 до 102 мес.). Пример дальнейшей регрессии опухо-
левого очага представлен на рисунке 1. При динами-
ческом наблюдении 19 очагов (21%) не демонстри-
ровали изменения размеров опухоли в сроки от 8 до 
105 месяцев (Ме 20 мес.), что было расценено как 
стабилизация процесса. 

Практически в четверти случаев (n=21, 24%) 
нами был отмечен продолженный рост опухоли в 
сроки от 2 до 23 месяцев (Ме 6 мес.). Методом 
Каплана – Мейера нами было показано, что пик про-
грессии опухоли приходится на первые 12 месяцев 
наблюдения (рис. 2). В двух случаях прогрессия 
основного опухолевого очага сопровождалась про-
грессией по сетчатке в виде появления новых очагов 
в непосредственной близости с очагом. Пример про-
грессии опухоли через 6 месяцев представлен на 
рисунке 3.

Данные очаги были успешно пролечены с при-
менением различных методов локального лечения 
в 19 случаях (селективная интраартериальная ХТ – 
5 очагов, брахитерапия – 11 очагов, транспупилляр-
ная лазерная термотерапия – 3 очага) с достижени-
ем полной регрессии. Два глаза были энуклеирова-
ны: один глаз был удален в связи с продолженным 
ростом опухолевой ткани на вершине крупного 

кальцината (высотой 5,5 мм), другой – на фоне про-
долженного роста опухоли после лазерной термо-
терапии с распространением опухоли на диск зри-
тельного нерва. В результате проведения локально-
го лечения на 5 глазах (23%) отмечались осложне-
ния различной степени выраженности (непроли-
феративная ретинопатия – во всех 5 глазах, частич-
ный гемофтальм и нейропатия – в 2 глазах, тоталь-
ный гемофтальм и экссудативная отслойка сетчат-
ки – в одном случае). В 4 глазах осложнения были 
успешно купированы консервативно, однако в 
одном случае тотальный гемофтальм и вторичная 
субтотальная экссудативная отслойка сетчатки не 

Риc. 2. Кривая возникновения продолженного роста опухоли во вре-
мени (метод Каплана – Майера) 

Fig. 2. Tumor progression curve (Kaplan – Meier estimates)

Рис. 3. Клинический пример продолженного роста опухоли после химиотерапии спустя 4 месяца динамического наблюдения: а) опухолевый 
очаг на момент обращения; б) продолженный рост опухоли через 4 месяца

Fig. 3. Case report of tumor progression 4 months after chemotherapy: a) tumor at presentation; б) tumor progression 4 months later 

а б
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позволяли адекватно оценивать состояние опухоли 
и глазного дна в динамике, и данный глаз был эну-
клеирован. Признаков прогрессии опухоли при 
гистологическом исследовании в данном случае 
выявлено не было. Таким образом, при выборе так-
тики динамического наблюдения нам удалось 
сохранить 96% глаз (n=81).

 В рамках определения предикторов продолжен-
ного роста опухоли нами были проанализированы 
пол и возраст пациентов, высота и протяженность 
опухоли, вид предшествующей ХТ, количество курсов 
ХТ, схема ХТ (двух- или трехкомпонентная), стадия 
опухолевого процесса, локализация опухоли и тип 
регрессии. При оценке количественных переменных 
проводился ROC-анализ для определения порогово-
го значения признака (точка «cut-off»). 

Было продемонстрировано, что возраст паци-
ентов (p=0,2), пол (p=0,09), высота (p=0,36) и протя-
женность опухоли (p=0,93), вид предшествующей ХТ 
(p=0,6), количество курсов ХТ (p=0,96), схема ХТ 
(p=0,21), стадия опухолевого процесса (p=0,74) и 
локализация опухоли (p=0,85) не оказывают досто-
верного влияния на возникновение продолженного 
роста опухоли. Единственным статистически значи-
мым предиктором продолженного роста был тип 
регрессии опухоли (p=0,01) (рис. 4). Так, было дока-
зано, что 3-й тип регрессии достоверно чаще сопро-
вождается продолженным ростом (32%, 19/60 оча-
гов), нежели 2-й тип, при котором частота продол-
женного роста составила лишь 7% (2/29). 
Обобщенные данные однофакторного анализа пре-
дикторов продолженного роста представлены в 
таблице. 

ОБСУЖДЕНИЕ

На сегодняшний день вопросу локального лече-
ния РБ посвящены многочисленные публикации как 
в отечественной, так и в зарубежной литературе. 
Несмотря на высокую эффективность имеющихся 
подходов, ни один из методов локального лечения 
не может гарантировать отсутствие осложнений 
[7–13]. Данный вопрос становится особенно актуаль-
ным и сложным при ведении пациентов с РБ на един-
ственных или единственных зрячих глазах, в особен-
ности при больших размерах остаточного очага. 

Несмотря на появление перспективных и высо-
коэффективных методик локального химиотера-
певтического разрушения опухоли, некоторые 
опухоли не поддаются полной регрессии ввиду 
необходимости прерывания курсов ХТ из-за ее ток-
сичности либо химиорезистентности опухоли 
[14–16]. Это главным образом относится ко 2-му 
типу регрессии, в особенности в случае выявления 
признаков высокой дифференцировки («кавитар-
ной» РБ). Подобные опухоли являются не только 
химио-, но также и радиорезистентными [17–19]. 
Кроме того, с учетом большого размера опухоле-
вых очагов и их «излюбленной» локализации в цен-
тральных отделах глазного дна, применение един-
ственного оптимального для данных ситуаций 
метода  – брахитерапии  – сопряжено с достовер-
ным риском развития постлучевых осложнений, 
что было описано ранее [10, 13].

Учитывая возможность продолженного роста 
РБ при неполной регрессии по 2-му или 3-му типу, 
обязательным условием для дальнейшего динами-
ческого наблюдения мы считали отсутствие при-
знаков «активности» опухоли: собственной сосуди-
стой сети, белесой бугристой ткани с новообразо-
ванными сосудами на поверхности, а также отсут-
ствие признаков роста опухоли в динамике в срав-
нении с предыдущими обследованиями [5, 6]. В 
настоящее время из-за отсутствия на отечествен-
ном рынке препарата флуоресцеина натрия флуо-
ресцентная ангиография недоступна, однако на 
начальных этапах исследования данный метод 
являлся весьма ценным при выборе тактики веде-
ния данной категории пациентов. 

В половине случаев в нашем исследовании под 
наблюдением находились пациенты с опухолевы-
ми очагами высотой более 3,0 мм и протяженно-
стью более 8,0 мм, однако особенностью данной 
работы являлось включение более маленьких опу-
холей. Так, самый маленький очаг в нашем иссле-
довании имел высоту 1,5 мм и протяженность 
2,5 мм. Включение подобных очагов объясняется 
их интимной близостью или непосредственным 
расположением в фовеа. 

Невзирая на возможный скепсис в отношении 
выжидательной тактики при ведении пациентов с 

Риc. 4. Влияние типа регрессии на вероятность продолженного 
роста опухоли во времени (p=0,01)

Fig. 4. Relationship between regression pattern and tumor progression 
rate (p=0.01)
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неполной регрессией злокачественной опухоли, дан-
ный подход оказался оправданным с отсутствием 
продолженного роста в 76% случаев; 55% очагов и 
вовсе продолжили регрессировать со временем, что 
является закономерным с учетом возможного про-
лонгированного действия ХТ [20].

Продолженный рост опухоли в 24% случаев ока-
зался контролируемым явлением с возможностью 
разрушения активной опухоли в 90% случаев с уме-
ренным процентом осложнений (23%), которые 
также были успешно купированы, за исключением 
одного случая. 

Проведенный нами однофакторный анализ пре-
дикторов продолженного роста опухоли позволил 
сделать вывод о том, что при решении вопроса о 
выборе тактике ведения пациентов с неполной 
регрессией РБ необходимо ориентироваться не толь-
ко на размеры и локализацию опухоли, которые не 
продемонстрировали статистически достоверного 
влияния на прогрессию опухоли, а, прежде всего, 
оценивать тип регрессии опухоли после ХТ. 

Полученные данные о более редкой частоте 
прогрессии опухолевых очагов со 2-м типом регрес-
сии имеют важное значение при определении так-

тики ведения пациентов. Отмеченный нами пик 
частоты прогрессии опухоли в первые 12 месяцев и 
возникновение всех случаев роста в первые 2 года 
наблюдения свидетельствуют о необходимости 
более частых контрольных осмотров у таких паци-
ентов в указанные сроки, что также является важным 
и значимым результатом для повседневной клини-
ческой практики ведения пациентов с неполной 
регрессией РБ. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Динамическое наблюдение является возмож-
ной тактикой ведения пациентов с химиорези-
стентной РБ, а в ряде случаев приоритетным под-
ходом при локализации опухоли в центральных 
отделах глазного дна на единственном или един-
ственно зрячем глазу. Опухоли, имеющие призна-
ки 2-го типа регрессии РБ, достоверно в меньшем 
проценте случаев имеют тенденцию к продол-
женному росту, что важно иметь в виду при при-
нятии решения о проведении дополнительного 
локального лечения остаточной опухоли. 
Продолженный рост опухоли происходит в пер-

Таблица

Однофакторный анализ предикторов продолженного роста опухоли

Table

Univariate analysis of tumor progression predictors

Фактор
Predictor

p

Высота опухоли
Tumor thickness

0,36

Протяженность опухоли 
Tumor basal diameter

0,93

Вид предшествующей химиотерапии (системная/системная+локальная/локальная)
Type of previous chemotherapy (systemic/systemic+local/local)

0,6

Количество курсов химиотерапии 
Number of chemotherapy courses

0,96

Cхема химиотерапии (двух- или трехкомпонентная)
Chemotherapy scheme (two- or three-component)

0,21

Пол (м/ж)
Gender (male/female)

0,09

Возраст пациентов 
Age of patients

0,2

Стадия опухолевого процесса (группа B/C/D/E)
Tumor stage (group B/C/D/E)

0,74

Локализация опухоли (центральная/постэкваториальная/преэкваториальная)
Tumor localization (central/postequatorial/preequatorial)

0,85

Тип регрессии (2-й тип/3-й тип) 
Regression pattern (2nd type/3rd type)

0,01
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вые 2 года наблюдения, что необходимо учиты-
вать при планировании контрольных осмотров 
у данной категории пациентов, а при выявлении 
продолженного роста локальные методы позво-
ляют сохранить 96% глаз. 
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РЕФЕРАТ

Цель. Оценить влияние лечения препаратом ботулиниче-
ского токсина типа А на нейрокогнитивные функции у детей 
с косоглазием. Материал и методы. В исследование включе-
но 6 пациентов в возрасте от 4,5 до 7,7 года с различными 
формами косоглазия до и после проведения хемоденервации, 
наблюдавшихся 6 месяцев в ГБУЗ «НПЦ специализированной 
медицинской помощи детям ДЗМ». Всем детям до и после 
хемоденервации проводился стандартный офтальмологиче-
ский скрининг. Исследование интеллекта проводили с помо-
щью шкалы WPPSI-IV. Результаты. Снижение показателей 
уровня интеллекта нами не отмечено, установлено увеличе-
ние показателей уровня интеллекта у 2 детей (33,3%) на 1 балл. 
У 3 детей (50%) уровень интеллекта после хемоденервации не 

изменился. Также было установлено, что у 3 детей (50%) – 
высокий средний показатель IQ и 3 детей (50%) – средний 
показатель IQ. Заключение. Результаты исследования демон-
стрируют положительное влияние результатов хемоденерва-
ции на когнитивные функции детей с косоглазием, наблю-
давшихся офтальмологом. Тестирование по шкале WPPSI-IV 
открывает новые горизонты для выявления когнитивных 
отклонений у детей. На данном примере была проведена 
демонстрация оценки безопасности выполнения хемоде-
нервации для нейрокогнитивных функций у детей. Методика 
позволяет провести диагностику и в случае выявления откло-
нений провести своевременную коррекцию, а также способ-
ствует снижению риска инвалидизации пациента.

Ключевые слова: WPPSI-IV, ботулотоксин типа А, косо-
глазие, нейрокогнитивные функции

Purpose. To evaluate the effect of treatment with botulinum 
toxin type A on neurocognitive functions in children with 
strabismus. Material and methods. This study included 6 patients 
aged 4.5 to 7.7 years with various forms of strabismus before and 
after chemodenervation, observed for 6 months at V.F. Voyno-
Yasenetsky Scientific and Practical Center of Specialized  

Medical Care for Children. All children underwent standard 
ophthalmological screening before and after chemodenervation. 
Intelligence was studied using the WPPSI-IV scale. Results. Based 
on the results obtained, we did not notice a decrease in the level 
of intelligence; we found an increase in the level of intelligence 
in 2 children (33.3%) by 1 point. In 3 children (50%) the level of 
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АКТУАЛЬНОСТЬ

П
о данным Российских и зарубежных иссле-
дователей, косоглазие представляет собой 
тяжелый функциональный и косметиче-

ский дефект органа зрения, встречающийся в 3–5% 
случаев в структуре общей глазной патологии. Это 
заболевание значительно нарушает зрительные 
функции и приводит к затруднению социальной 
адаптации. Одним из современных методов лече-
ния косоглазия является хемоденервация экстра- 
окулярных мышц с помощью ботулотоксина типа А. 
Данная методика, однако, не получила такого 
широкого распространения в России, несмотря на 
лучшие клинические эффекты и меньшее число 
побочных эффектов в сравнении с традиционной 
операцией. Применение препаратов ботулотокси-
на типа А при лечении косоглазия у детей было 
одобрено Управлением по контролю пищевых про-
дуктов и лекарств в США (FDA). С 1979 г. изучается 
его влияние на разные системы организма. Науч-
ный интерес в том числе представляет влияние 
результатов хемоденервации на когнитивные 
функции центральной нервной системы. Обсужда-
ются два пути предполагаемого влияния: непосред-
ственно самого ботулотоксина на мозг и положи-
тельного эффекта от операции на формирование 
зрительного анализатора [1].

Известно, что снижение остроты зрения пред-
ставляет собой психотравмирующую ситуацию, 
накладывающую существенный отпечаток на эмоци-
ональную сферу детей и влияющую на различные 
физиологические системы [2, 3]. Функции централь-
ного и периферического зрения наиболее тесно свя-
заны с интеллектуально-когнитивным развитием 
человека и являются ценными для ориентации в про-
странстве и выполнения какой-либо деятельности, 
поэтому исследование их в совокупности является 
наиболее важным в плане суждения: меняется ли одно 
при воздействии извне на другое [4]. 

ЦЕЛЬ

Оценить влияние лечения препаратом ботули-
нического токсина типа А на нейрокогнитивные 
функции у детей с косоглазием

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

В исследование включено 6 пациентов (12 глаз) 
в возрасте от 4,5 до 7,7 года с различными формами 
косоглазия до и после проведения хемоденервации, 
наблюдавшихся 6 месяцев в ГБУЗ «НПЦ специализи-
рованной медицинской помощи детям ДЗМ». Из них 
девочек  – 3 (50%), мальчиков  – 3 (50%). Возраст: 
девочка Е. – 4 года и 7 месяцев, мальчик К. – 4 года и 
11 месяцев, девочка О. – 5 лет и 1 месяц, мальчик Б. – 
6 лет и 6 месяцев, девочка И.  – 5 лет и 10 месяцев, 
мальчик М.  – 7 лет и 7 месяцев. Средний возраст 
наблюдаемых детей – 5,5 года.

Все пациенты были включены на добровольной 
основе, в соответствии с этическими принципами 
проведения медицинских исследований с участием 
людей в качестве субъектов исследования согласно 
Хельсинкской декларации Всемирной медицинской 
ассоциации, ЛЭК №225 утвержденный от 23.01.2023. 
Всем детям до и после хемоденервации экстраоку-
лярных мышц проводился стандартный офтальмо-
логический скрининг. 

Исследование интеллекта проводили с помощью 
шкалы WPPSI-IV [5]. В диагностике детей от 4 до 7 лет 
помимо подсчета и анализа данных по общей шкале 
интеллекта (FSIQ) основной уровень интерпретации 
включает в себя анализ показателей по 5 основным 
шкалам: вербальной понятливости (VCI), зритель-
но-пространственного интеллекта (VSI), рабочей 
памяти (WMI), подвижного интеллекта (FRI) и ско-
рости обработки данных (PSI). Процедура диагно-
стики при помощи данного варианта теста для дан-
ной возрастной группы предполагает проведение 
следующих субтестов: узоры из кубиков, осведомлен-

For citation: Ermolaeva E.V., Sidorenko E.E., Krapivkin A.I., Ermolaeva E.A., Loskutova V.E., Rozmetova B.Sh. Modern methods for diagnosing 
cognitive development using the WPPSI-IV scale in children with oculomotor disorders. Rossiyskaya detskaya oftalmologiya. 2024;3(49): 30–34. 
DOI:  https://doi.org/10.25276/2307-6658-2024-3-30-34 
Corresponding author: Elena V. Ermolaeva, ermolaeva_lena@bk.ru

intelligence did not change after chemodenervation. It was also 
found that 3 children (50%) had a high average IQ and 3 children 
(50%) had an average IQ. Conclusion. Results of this study 
demonstrate positive impact of chemodenervation on the 
cognitive functions of children with strabismus, observed by an 
ophthalmologist. Testing with the WPPSI-IV scale opens new 
horizons for identifying cognitive impairments in children. This 

example was used to demonstrate safety assessment of 
chemodenervation on neurocognitive functions in children. This 
technique allows if deviations are detected to provide timely 
correction of this condition, and helps reduce the risk of patient 
disability.

Key words: WPPSI-IV, botulinum toxin type A, strabismus, 
neurocognitive functions
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ность, матрицы, найди жука, запоминание картинок, 
сходство, ассоциативные ряды, вычеркивание, зоо-
парк, складывание фигур, словарный запас, кодиро-
вание животных, понимание, пассивный словарный 
запас, называние картинок. 

Лечение проводилось препаратом ботулиниче-
ского токсина типа А, который действует на перифе-
рические нервные окончания, ингибируя выделение 
ацетилхолина, и конечным эффектом является рас-
слабление инъецированной мышцы.

РЕЗУЛЬТАТЫ

В результате проведенного нами анализа с 
использованием шкалы WPPSI-IV нами были оцене-
ны основные 5 показателей IQ, которые включали в 
себя: вербальную понятливость, рабочую память, 
подвижный интеллект, скорость обработки данных 
и зрительно-пространственный интеллект.

Вербальная понятливость измеряет вербальные 
способности ребенка, включая рассуждения, пони-
мание и выражение. Оцениваются приобретенные 
знания, вербальное мышление и внимание к вербаль-
ным стимулам. Даже когда задачи включают изобра-
жения, они представляются устно, и ребенок должен 
формулировать ответы.

Рабочая память отражает способность сохранять 
информацию в уме и оперировать ею, что критично 
для школьного обучения. Это особенно важно при 
чтении или выполнении инструкций учителя, где 
требуется удерживать информацию для успешного 
выполнения заданий.

Подвижный интеллект требует визуального вос-
приятия и организации для решения задач с исполь-
зованием невербальных материалов. Оцениваются 
аналитическое и концептуальное мышление, способ-
ности к классификации и одновременная обработка, 
что часто выходит за рамки прямого обучения в 
школе.

Индекс скорости обработки включает в себя 
задачи на зрительное восприятие, кратковременную 
память, зрительно-моторную координацию и когни-
тивную гибкость. Он прямо связан с когнитивными 
способностями, эффективностью чтения и общим 
обучением, позволяя оценить, насколько быстро и 
точно ребенок может обрабатывать визуальную 
информацию.

Зрительно-пространственный интеллект оце-
нивает способность к визуальной и пространствен-
ной обработке, включая интеграцию и синтез вос-
приятий частей и целого, внимание к деталям, фор-
мирование невербальных концепций, а также зри-
тельно-моторную координацию. Также важна спо-
собность анализировать и синтезировать абстракт-
ную визуальную информацию.

Оценка когнитивных функций по методике 
WPPSI-IV происходит с помощью нормативных 

таблиц, которые учитывают возраст и пол ребенка. 
Результаты тестирования выражаются в виде 
IQ-показателя.

Частные и составные баллы имеют среднее зна-
чение 100 и стандартное отклонение 15. 

Стандартные диапазоны баллов для WPPSI-IV:
• ниже 70 – это крайне низкий;
• 70–79 – граница;
• 80–89 – низкий средний показатель;
• 90–109 – средний уровень IQ;
• 110–119 – высокий средний показатель (хоро-

шая норма);
• 120–129 – улучшенный (высокий);
• 130+ – весьма превосходит (очень высокий).
Проведенный анализ показал отсутствие нега-

тивного влияния ботулотоксина типа А на когнитив-
ные функции пациента (таблица). 

Исходя из полученных результатов, снижение 
показателей уровня интеллекта нами не отмечено, 
установлено увеличение показателей уровня интел-
лекта у 2 детей (33,3%) на 1 балл. У 3 детей (50%) уро-
вень интеллекта после хемоденервации не изменил-
ся. Также был установлен у 3 детей (50%) высокий 
средний показатель IQ и у 3 детей (50%) – средний 
показатель IQ.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты исследования демонстрируют поло-
жительное влияние результатов хемоденервации на 
когнитивные функции детей с косоглазием, наблю-
давшихся офтальмологом. Адаптация в социуме и 
дальнейшие получения знаний и навыков, а также 
реализация себя как личности закладывается в сен-
ситивный период развития ребенка, и крайне важ-
ным является правильная комплексная диагностика 
ребенка, в том числе и интеллектуального развития 
в раннем возрасте. Шкала WPPSI-IV может быть реко-
мендована для всесторонней оценки общей интел-
лектуальной функции, включающей показатели: зри-
тельно-пространственный интеллект, рабочую 
память, вербальный и невербальный интеллект, логи-
ку, мышление и т.д.

Данное тестирование можно применять как у 
здоровых детей (для определения причин трудно-
стей в обучении или наоборот для подбора соответ-
ствующего уровня обучения), так и у детей, перенес-
ших травмы, сложные оперативные вмешательства, 
инфекции (для выявления уровня нарушений со сто-
роны интеллектуального функционирования), 
у детей с умственной отсталостью, задержкой психи-
ческого развития для своевременного подбора кор-
рекционной и развивающей работы (реабилитации) 
и более ранней компенсации пациента в более ран-
нем детском возрасте, тем самым решить важную 
социальную проблему и подготовить ребенка к адап-
тации в социуме.
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Полагаем, что тестирование по шкале WPPSI-IV 
открывает новые горизонты для выявления когни-
тивных отклонений у детей. На данном примере была 
продемонстрирована оценка безопасности прове-
дения хемоденервации для нейрокогнитивных функ-
ций у детей. Методика позволяет провести диагно-
стику и в случае выявления отклонений провести 
своевременную коррекцию, а также способствует 
снижению риска инвалидизации пациента. 
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Таблица

Показатели когнитивных функций интеллекта в баллах с использованием шкалы WPPSI-IV  
до и после хемоденервации

Table

Indicators of cognitive functions of intelligence in points using the WPPSI-IV scale  
before and after chemodenervation

№ 

Вербальная 
понятливость 

Verbal 
comprehension 

index (VCI)

Зрительно-
пространственный 

интеллект
Visual spatial 

intelligence (VSI)

Рабочая 
память 

Working 
memory 
(WMI)

Подвижный 
интеллект 

Fluid reasoning 
(FRI)

Скорость 
обработки данных 

Processing speed 
index (PSI)

Комбинированный 
полный коэффициент 

интеллекта 
Full Scale Intelligence 

Quotient (FSIQ)

1. Девочка Е.
1. Girl E.

101/101 110/110 105/105 90/91 80/81 105/105

2. Мальчик К.
2. Boy K.

98/99 100/102 101/101 92/92 76/76 98/99

3. Девочка О.
3. Girl O.

104/105 115/115 107/107 98/98 84/84 115/115

4. Мальчик Б.
4. Boy B.

106/107 100/102 102/101 90/91 87/86 110/110

5. Девочка И.
5 Girl I

102/101 98/99 104/105 87/88 90/91 105/106

6. Мальчик М.
6. Boy M.

103/104 112/114 108/109 98/96 98/100 114/116
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Purpose. To analyze disturbances in clinical and metabolic 
parameters in patients with dyslipidemia with impaired 
composition and function of fatty acids (FA), impaired structure 
and function of cell membranes in obesity and type 2 diabetes 
mellitus (T2DM) with insulin resistance, complicated by arterial 

hypertension (AH) and diabetic cataracts (DC). Material and 
methods. In 65 patients aged 38 to 63 years with grade I–II 
obesity and T2DM, a comprehensive study of the condition of the 
eye lens, the lipid composition of serum and blood cell 
membranes, the level of FA in erythrocytes, the degree of lipid 

РЕФЕРАТ

Цель. Провести сравнительный анализ нарушений клини-
ко-метаболических параметров у пациентов с дислипидеми-
ей при ожирении и с сахарным диабетом 2-го типа (СД2) на 
фоне инсулинорезистентности, осложненной артериальной 
гипертензией (АГ) и диабетической катарактой (ДК). 
Материал и методы. У 65 пациентов в возрасте от 38 до 63 лет 
с ожирением I–II степени и СД2 проводили комплексное 
исследование состояния хрусталика глаз, липидного состава 
сыворотки и мембран клеток крови, уровня жирных кислот 
в эритроцитах, степени переокисления липидов, содержания 
ферментов антиоксидантной защиты и утилизации глюкозы 
эритроцитами. Обследовано 65 пациентов, из них: 22 паци-
ента в возрасте от 39–56 лет с СД2, 26 пациентов 40–63 лет 
с ожирением I–II степени и 17 пациентов с метаболическим 
синдромом. В контрольную группу были включены 20 паци-
ентов без эндокринной патологии. Результаты. У пациентов 
с ожирением и СД2 выявлены структурно-функциональные 
нарушения мембран эритроцитов: увеличение микровязко-

сти липидного бислоя мембран, изменение структуры мем-
браносвязанных белков, коррелирующие с показателями 
глюкозо-инсулинового гомеостаза и уровнем перекисного 
окисление липидов, развитием ДК, а также с выраженной АГ. 
При СД2 изменения носили более выраженный характер. 
Заключение. Вышесказанное является основанием для назна-
чения адекватной терапии, направленной на ликвидацию 
окислительного стресса и других метаболических дефектов 
в мембрано-рецепторном аппарате клеток крови, а также АГ 
вследствие нарушения инсулинозависимой вазодилатации в 
условиях гиперинсулинемии (т.е. вследствие блокады вазо-
дилатирующего эффекта инсулина). Инициирующим факто-
ром помутнения хрусталика при катаракте, СД2 и ожирении 
является, по-видимому, сдвиг осмолярности в клетках мем-
бран волокон хрусталика в результате накопления в них нера-
створимых форм сорбитола, фруктозы и белковых агрегатов.

Ключевые слова: ожирение, сахарный диабет, метаболи-
ческий синдром, артериальная гипертензия, инсулинорези-
стентность, диабетическая катаракта, старческая ката-
ракта
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АКТУАЛЬНОСТЬ

В 
основе патогенеза ожирения и метаболическо-
го синдрома (МС) лежит целый ряд системных 
клинико-биохимических процессов: первич-

ная инсулинорезистентность (ИР), абдоминальное 
ожирение, артериальная гипертензия (АГ), дислипи-
демия. Все это обусловлено широким распростране-
нием данных симптомокомплексов и их значением 
в развитии сахарного диабета 2-го типа (СД2) и его 
осложнений, таких как сердечно-сосудистые заболе-
вания, диабетическая ретинопатия и др. [1–4]. Разви-
тию резистентности к инсулину предшествует дефи-
цит в клетках эссенциальных полиненасыщенных 
жирных кислот (ПНЖК) [5–7]. 

У пациентов с ожирением и у больных СД2 наря-
ду с дислипидемией наблюдается нарушение состава 
жирных кислот (ЖК) в крови за счет семейства омега 
(ω)-3 и ω-6 на фоне развития окислительного стрес-
са [7]. Однако роль ЖК, связанная с нарушением энер-
гетического обмена, сопровождающегося развитием 
сердечно-сосудистых осложнений и диабетической 
катаракты, при ожирении и СД2 недостаточно  
изучена. Поэтому определение патогенетических 
предикторов развития ожирения и СД2 будет спо-
собствовать разработке адекватной терапии для про-
филактики СД и лечения сердечно-сосудистых и 
диабетических осложнений.

ЦЕЛЬ

Провести сравнительный анализ нарушений 
клинико-метаболических параметров у пациентов с 
дислипидемией при ожирении и СД2 на фоне ИР, 
осложненной АГ и офтальмопатией.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

У пациентов в возрасте от 38 до 63 лет с ожире-
нием I–II степени и СД2 проводили комплексное 
исследование липидного состава сыворотки и мем-
бран клеток крови, уровня ЖК в эритроцитах (Эр), 
степени переокисления липидов, состояния фермен-
тов антиоксидантной защиты (АОЗ) и утилизации 
глюкозы эритроцитами (УГЭ). Обследовано 65 паци-
ентов, из них: 22 пациента в возрасте от 39–56 лет с 
СД2, 26 пациентов 40–63 лет с ожирением I–II сте-
пени и 17 пациентов с МС. В контрольную группу 
были включены 20 пациентов без эндокринной пато-
логии.

Для характеристики ИР и гиперинсулинемии 
(ГИ) использовали показатели базального инсулина 
и соотношение глюкоза/инсулин натощак. Уровень 
базального инсулина выше 25,0 мкЕд/мл свидетель-
ствовал о ГИ. Для выявления ИР рассчитывали индекс 
Caro: соотношение глюкоза мг%/инсулин натощак. 
Данный показатель меньше 6 усл. ед. свидетельство-
вал о наличии ИР. Определение биохимических пара-
метров у пациентов в Эр выполняли ранее описан-
ными нами методами исследования [8]. Для сравни-
тельного анализа структуры мембран Эр при СД2 
использовали метод спиновых меток и зондов.

В работе использовались современные спектро-
фотометрические методы [9, 10], а также метод газо-
жидкостной хроматографии с масс- спектрометрией 
(ГХ/МС), Trace GC Ultra ITQ 900 (Thermo Scientific, 
США). Прибор калибровали стандартными смесями 
метиловых эфиров ЖК (Sigma, США).

Обсчет и идентификацию пиков проводили с 
помощью программно-аппаратного комплекса 
Analyticafor Windows с использованием IBM Pentium 

peroxidation, and the content of enzymes of antioxidant defense 
system and glucose utilization by erythrocytes was performed. 
65 patients were examined, including: 22 patients aged 39–56 
years with type 2 diabetes, 26 patients aged 40–63 years with 
grade I–II obesity and 17 patients with metabolic syndrome. The 
control group included 20 patients without endocrine pathology. 
Results. In patients with obesity and T2DM structural and 
functional disorders of erythrocyte membranes were revealed: 
an increase in the microviscosity of the lipid bilayer of membranes, 
changes in the structure of membrane-bound proteins, correlating 
with indicators of glucose-insulin homeostasis and the level of 
lipid peroxidation, the development of DC, as well as with severe 
hypertension. In T2DM, the changes were more significant. 

Conclusion. All information mentioned is the basis for prescribing 
adequate therapy aimed to eliminate oxidative stress and other 
metabolic defects in the membrane-receptor apparatus of blood 
cells, as well as hypertension due to impaired insulin-dependent 
vasodilation in conditions of hyperinsulinemia (i.e., due to 
blockade of the vasodilating effect of insulin). The initiating 
factor for lens opacification in cataracts, T2DM and obesity is, 
apparently, a shift in osmolarity in the membrane cells of the lens 
fibers as a result of the accumulation of insoluble forms of 
sorbitol, fructose and protein aggregates in them.

Key words: obesity, diabetes mellitus type 2, metabolic 
syndrome, arterial hуpertension, insulin resistance, diabetic 
cataract, senile cataract
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IV 1800. Для обработки данных использовали про-
граммное обеспечение Xcalibur (Thermo); спектраль-
ные библиотеки Mainlib; Microsoft Excel 2010. 
Цифровой материал обрабатывали методом вариа-
ционной статистики с использованием t-критерия 
Стьюдента.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

Как видно из таблицы 1, при СД2 происходят 
более значительные изменения в липидном составе 

крови по сравнению с группой больных с ожирени-
ем и МС. Повышение уровня общего холестерина 
(ОХ), триглицеридов (ТГ), липопротеинов низкой 
плотности (ЛПНП) и липопротеинов очень низкой 
плотности (ЛПОНП) коррелирует со снижением сте-
пени УГЭ (r= –0,9). При этом снижается уровень 
липопротеинов высокой плотности (ЛПВП). 
Гипертриглицеридемия сопровождается повышени-
ем содержания ЛПОНП, по-видимому, вследствие 
отсутствия ингибирующего влияния инсулина на 
продукцию и формирование ЛПОНП [11, 12]. Также 

Таблица 1 

Изменение некоторых клинико-метаболических параметров у пациентов с ожирением и СД2 (M±SD) 

Table 1

 Changes in some clinical and metabolic parameters in patients with obesity and DM2 (M±SD)

Показатель
Parameter

Контроль
Control 
(n=15)

Ожирение
Obesity 
(n=15)

СД2
DM2 

(n=27)

ОХС, ммоль/л
Cholesterol, mmol/L

4,53±0,21 5,76±0,55 5,82±0,29

ТГ, ммоль/л
Triacylglycerides, mmol/L

0,68±0,05 1,71±0,23* 2,93±0,37*

ХС в ЛПНП, ммоль/л 
Cholesterol in LDL, mmol/L

1,43±0,12 1,19±0,07 1,05±0,08*

ХС ЛПНП, ммоль/л
Cholesterol in LDL, mmol/L

2,76±0,23 3,82±0,44 4,30±0,57*

МДА в ЛПНП, ммоль/мл
MDA in LDL, mmol/L

3,09±0,12 4,83±0,485 5,98±0,58*

Гидроперекиси в ЛПНП, ммоль/мл
Hydroperoxides in LDL, mmol/L

3,22±0,59 6,11±1,96* 8,41±1,16*

Глюкоза/инсулин, усл. ед.
Glucose/insulin, conventional units

0,54±0,09 4,2±0,3 7,3±0,4*

ИМТ, кг/м²
BMI, kg/m²

21,89±0,61 36,97±0.84 34,37±1,07

ОТ, см
WC, cm

72,34±1,35 91,05±2,34 97,34±1,87

ОБ, см
HC, cm

98,34±1,53 108,46±1,92 110,38±1,47*

ОТ/ОБ, усл. ед.
WHR, conventional units

0,73±0,01 0,84±0,02 0,88±0,08

Систолическое АД, мм рт.ст.
Systolic blood pressure, mm Hg

105±2,0 117,0±4,9* 156,0±3,1*

Диастолическое АД, мм рт.ст.
Diastolic blood pressure, mm Hg

65±2,1 73,1±2,6 87,2±2,3

Пульс, уд/мин
Pulse rate, beats/min

70,0±0,63 76,70±1,01* 81,20±0,87

Примечание. * – достоверно по сравнению с контрольной группой (p<0,05); МДА – малоновый диальдегид; ИМТ – индекс массы тела; 
ОТ – окружность талии; ОБ – окружность бедер.

Note. * – significantly compared with the control group (p<0.05); MDA – malonic dialdehyde; BMI – body mass index; WC – waist 
circumference; HC– hip circumference.



Р О С С И Й С К А Я  Д Е Т С К А Я  О Ф Т А Л Ь М О Л О Г И Я  }} 3 ( 4 9 ) / 2 0 2 438

Экспериментально-лабораторные исследования
Experimental and laboratory studies

отмечается снижение как базального, так и стимули-
руемого потребления глюкозы Эр по сравнению с 
контролем (p<0,05). При ожирении отмечаются ана-
логичные изменения в изучаемых параметрах крови, 
которые имеют наибольшие значения у больных СД2 
(табл. 1). При этом определяется взаимосвязь между 
соотношением глюкоза/инсулин натощак и систо-
лическим артериальным давлением (АД) (r=0,75; 
p<0,05).

Отмеченные на табл. 1. нарушения липидно-
го обмена приводят к усилению свободнорадикаль-
ных реакций перекисного окисления липидов 
(ПОЛ) у больных СД2 и у пациентов с ожирением 
I–II степени, что вызывает, по-видимому, снижение 
УГЭ (p<0,05). 

Содержание малонового диальдегида (МДА) в 
мембранах Эр у больных СД2 возрастает в 1,9 раза 
(табл. 1), уровень гидроперекисей (ГП) – в 2,85 раза. 
Активность CuZn-COD при СД2 снижается в 1,83 раза 
(p<0,05). При ожирении уровень ГП увеличивается в 
1,8 раза. Также снижается степень УГЭ на 55,36% 
(табл. 2), а активность CuZn-COD падает в 1,49 раза. 
Параметры АОЗ свидетельствуют о глубоких метабо-
лических нарушениях в мембранах Эр как у пациен-
тов с ожирением, так и у больных СД2.

Таким образом, достоверное снижение УГЭ в 
исследуемых группах приводит к значительному сни-
жению активности ферментов АОЗ при высокой сте-

пени пероксидации липидов как у пациентов с ожи-
рением, так и у больных СД2.

При изучении пула насыщенных жирных кислот 
(НЖК) нами отмечено максимальное повышение 
отдельных фракций ЖК у диабетических больных. 
Анализ концентрации полиненасыщенных жирных 
кислот (ПННЖК) показал, что уровень α-линолено-
вой (С18:3 ω-3) кислоты при СД2 с МС снижается на 
63%, при ожирении, напротив, повышается на 38% 
(p<0,05). При СД2 по сравнению с контролем повы-
шается суммарное содержание ω-6 ПННЖК более чем 
в 2 раза (табл. 3).

Рост суммарного уровня ω-6 ПННЖК, имеющий 
место при СД2, сопровождается уменьшением соот-
ношения коэффициента ω-3 ПННЖК/ω-6 ПННЖК, 
что обусловлено низкой концентрацией α-линоле-
новой кислоты, а также эйкозапентаеновой и доко-
загексаеновой кислот (30 и 52% соответственно). При 
этом соотношение ω-3 ПННЖК/ω-6 ПННЖК снизи-
лось у больных СД2 более чем в 3 раза (p<0,05). 
Изменения во фракционном составе ЖК у пациентов 
с ожирением по сравнению с контрольной группой 
имели такое же направление, как и у больных СД2 с 
МС, но были менее выражены. Отмечались прямые 
корреляционные взаимосвязи между активностью 
супероксиддисмутазы (СОД) и α-линоленовой кис-
лотой (r= +0,53; p<0,05), уровнем докозагексаеновой 
кислоты и ферментативной активностью глутати-

Таблица 2

Изменение некоторых показателей антиоксидантной защиты и утилизации глюкозы эритроцитами  
у различных групп пациентов (M±SD) 

Table 2 

Changes in some indicators of antioxidant protection and utilization of glucose by erythrocytes  
in different groups of patients (M±SD)

Группа
Group

АОЗ, ммоль/л
Antoxidant 

protection,%

CuZn-COD, ед/мг Hb
CuZn-COD,U/mg Hb

Каталаза, ед/мг Hb
Catalase, U/mg Hb

Глутатион пероксидаза,  
ед/мг Hb

Glutathione peroxidase,  
U/mg Hb

Утилизация глюкозы Эр, 
мкмоль/(2×109) кл/ч 

Glucose utilization  
by erythrocytes,

µmol/(2×109cells)/h

Контроль 
Control
(n=15)

37±2,3 1380±31 622±2,8 48,6±0,6 1,68±0,05

Ожирение 
Obesity
(n=15)

41,7±2,4* 923±29* 510±4,3* 46,0±0,6 0,93±0,04*

СД2
DM2 

(n=25)
39,9±1,1* 752±23* 490±3,9* 40,3±0,57 0,87±0,03*

Примечание. * – достоверно по сравнению с контролем (p<0,05).

Note. * – significantly compared to the control (p<0.05).
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онпероксидазы (r= +0,47; p<0,05). Прямая корреля-
ционная связь существовала и между концентраци-
ями МДА и линолевой кислотой (r= +0,67; p<0,05).

Таким образом, увеличение соотношения  
ω-6/ω-3 ПННЖК в крови больных СД2 сопровожда-
лось повышением активности и интенсивности 
ПОЛ (p<0,05), при этом происходит повышения 
суммарной активности СОД+КТ (r= –0,763; p<0,05; 
n=19).

Приведенные результаты свидетельствуют о том, 
что у пациентов с СД2, сопровождающимся МС, по 
сравнению с пациентами с ожирением на фоне выра-
женной ИР установлена более значимая дислипиде-
мия и нарушения жирнокислотного состава в Эр за 
счет группы ЖК ω-3 и ω-6. Эти изменения связаны, 
по-видимому, с тем, что при липолизе в первую оче-
редь мобилизуются ННЖК, которые и окисляются 
первыми [13, 14].

Можно предположить, что этим объясняется 
активация процессов ПОЛ у пациентов как с ожире-
нием, так и с СД2, сопровождающимися МС [3, 4].

При исследовании мембран клеток методом 
ЭПР-спектроскопии выявлены нарушения структур-
ных параметров мембран Эр: отмечали увеличение 
микровязкости мембран Эр у всех больных по срав-
нению с контролем (p<0,05), особенно значительно 
в поверхностных слоях мембраны (увеличение 
S-параметра). Корреляционный анализ взаимосвязи 
метаболических показателей и параметров струк-
туры мембран Эр при ожирении и СД2 подтвержда-
ют роль дисметаболизма в повреждении структуры 
мембран. 

Хроническая гипергликемия на фоне инсулино-
вой недостаточности у больных приводит к диабе-
тической катаракте (ДК), которая составляет до 40% 
общей патологии зрения. Наши исследования пока-

Таблица 3

Уровень жирных кислот в эритроцитах у пациентов с ожирением и СД2, по сравнению  
с их уровнем контрольной группы (% от суммы жирных кислот, M±SD)

Table 3

Erythrocyte fatty acid levels in obese patients with T2DM compared to their controls (% total fatty acids, M±SD)

Семейство жирных кислот 
Fatty acids

Контрольная группа
Control group

(n=18)

Ожирение
Obesity
(n=15)

СД2
DM2 

(n=20)

ω-3 ПННЖК
ω-3 PUFA

20:5 (эйкозапентаеновая кислота  
eicosapentaenoic acid)

0,6±0,12 0,45±0,07 0,36±0,03*

22:6 (докозагексаеновая кислота 
docosahexaenoic acid)

2,2±0,8 2,18±0,09 1,23±0,23*

ω-6 ПННЖК
ω-6 PUFA

18:2 (линолевая кислота  
linoleic acid)

14,0±3,5 11,98±0,28* 41,3±4,1*

20:3 (дигомо-γ-линоленовая кислота  
dihomo-γ-linolenic acid)

0,3±0,05 0,88±0,12 0,9±0,2*

20:4 (арахидоновая кислота 
arachidonic acid)

8,3±1,9 6,14±0,98 5,01±1,1*

Σ ω-3 ПННЖК
Σ ω-3 PUFA

2,8±0,1 2,63±0,12 1,6±0,4*

Σ ω-6 ПННЖК
Σ ω-6 PUFA

22,6±3,1 19,0±3,4 47,21±3,2*

Σ ω-3 ПННЖК / Σ ω-6 ПННЖК, усл. ед.
Σ ω-3 PUFA / Σ ω-6 PUFA, conventional units

0,124 0,14 0,034

Σ НЖК, Σ SFA 31,87±3,01 35,00±2,05 38,60±2,20*

Σ ННЖК, Σ USFA 68,13±2,35 65,00±3,21 61,2±2,3*

Σ НЖК / Σ ННЖК, усл. ед
Σ SFA / Σ USFA, conventional units

0,47±0,05 0,54±0,01 0,63±0,02*

Примечание. * – отличия достоверны по сравнению с контрольной группой (p<0,05); Σ – сумма.

Note. * – the differences are significant compared to the control group (p<0.05); Σ is the sum.
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зали, что ДК сопровождается интенсификацией ПОЛ, 
обводненности ткани хрусталика, на электронных 
микрофотографиях отчетливо проявляется изви-
тость и выпячивание мембран хрусталиковых воло-
кон [3]. Для тестирования структурного состояния 
этих мембран использовали cпиновый зонд I, 
спин-меченый бензокарболин, а также рассчитывали 
коэффициент извитости по электронным микрофо-
тографиям. Сравнение нами структурных параме-
тров для хрусталиков со старческой катарактой и ДК 
показало, что ДК приводит к резкому возрастанию 
параметра солюбилизации по сравнению с контро-
лем, что может свидетельствовать о «всплывании» 
белков над поверхностью мембран, а гидрофобность 
уменьшается.

Во всех исследуемых группах в мембранах Эр 
снижалась активность инсулиновых рецепторов 
(p<0,01). По-видимому, у пациентов с ожирением и 
СД2 для нормального обеспечения клетки субстра-
том окисления перспективным методом может слу-
жить трансплантация фекальной микробиоты с 
целью снижения веса и улучшения чувствительности 
клеток к инсулину [15, 16].

Следовательно, в результате развития дисли-
пидемии, нарушения обмена ЖК, гипергликеми-
ческого синдрома и АГ у пациентов с ожирением, 
МС и СД2, сопровождающимся МС, может менять-
ся не только количественный и качественный 
состав липидов, но также и конфигурация мем-
бранных белков. Эти же изменения могут служить 
одним из механизмов прогрессирования метабо-
лических осложнений у пациентов с ожирением 
и становятся одним из главных компонентов фор-
мирования кардиоваскулярных заболеваний, ДК, 
ретинопатии и ИР.

ВЫВОДЫ

Развитие дислипидемии, гипергликемическо-
го синдрома и АГ у пациентов с ожирением, МС и 
СД2, сопровождающимся МС, приводит к струк-
турно-функциональным нарушениям мембран Эр 
и другим метаболическим дефектам в мембра-
но-рецепторном аппарате клеток крови, а также 
АГ вследствие блокады вазодилатирующего эффек-
та инсулина.

При ожирении возрастание микровязкости 
липидного бислоя мембран и изменение структуры 
мембраносвязанных белков в Эритроцитах корре-
лируют с показателями глюкозо-инсулинового гоме-
остаза и сопровождаются выраженным окислитель-
ным стрессом.

Ожирение и СД2 с МС сопровождаются модифи-
кацией состава свободных и этерифицированных 
ЖК в мембранах клеток, приводят к гиперлипосин-
тетической направленности метаболизма липидов, 
изменению структуры мембраносвязанных белков, 

что может играть важную роль в патогенезе форми-
рования кардиоваскулярных нарушений. 

Изменение осмолярности в клетках в результате 
накопления в мембранах волокон хрусталика нера-
створимых форм сорбитола и фруктозы, а также 
образование белковых агрегатов приводит к разви-
тию катаракты.
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К вопросу о патогенезе ретинопатии недоношенных

Х.Т. Ле 
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ABSTRACT 

Original article

Pathogenesis of retinopathy of prematurity

H.T. Le

Thainguyen eye Hospital ,  Vietnam

This article presents the modern concept of the pathogenesis 
of retinopathy of prematurity. The main cause is attributed to 
hyperoxia and an immature protective system, resulting in 
delayed maturation of vascular autoregulation. The immaturity 
of ocular vascular autoregulation and its inadequate response to 
oxygen lead to significant vasoconstriction and development of 

circulatory hypoxia. Circulatory hypoxia causes excessive release 
of vascular endothelial growth factor and stimulates pathological 
angiogenesis.

Key words: retinopathy of prematurity, pathogenesis, vascular 
autoregulation, pathological angiogenesis, vitreous body, vascular 
endothelial growth factor, circulatory hypoxia

РЕФЕРАТ

Представлена современная концепция патогенеза рети-
нопатии недоношенных. Основная причина отводится 
гипер-оксигенации и незрелой системе зашиты, в связи с 
чем задерживается созревание ауторегуляции сосудов. 
Незрелость ауторегуляции сосудов глаза и неадекватная 
реакция на избыточность кислорода вызывают выраженный 

спазм сосудов и возникновение циркуляторной гипоксии. 
Последняя приводит к избыточному выделению фактора 
роста эндотелия сосудов и стимуляции патологического 
ангиогенеза.

Ключевые слова: ретинопатия недоношенных, патогенез, 
ауторегуляция сосудов, патологический ангиогенез, стекло-
видное тело, сосудистый эндотелиальный фактор роста, 
циркуляторная гипоксия
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R
etinopathy of prematurity (ROP) is a 
vasoproliferative disease that affects the ocular 
tissues of premature infants, especially those with 

extremely low birth weight and small gestational age. 
This disease is now considered by scientists to be  
«a tragedy of life» [1]. Recent advancements in medicine 
have increased the chances of survival for extremely 
premature infants, leading to a rise in cases of retinopathy 
of prematurity. Retinopathy of prematurity is included in 
screening programs for premature babies in almost every 
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country in the world. Each year, approximately 15 million 
premature infants are born globally, and more than 
30,000 of them suffer from vision loss or blindness due 
to retinopathy of prematurity [2–6]. ROP is a condition 
that can cause irreversible blindness in premature infants, 
if not treated properly.

Researchers around the world have proposed over 
ten theories on the pathogenesis of ROP, such as the 
imbalances of factors regulating angiogenesis, oxidative 
stress and the influence of free radicals, disruptions in the 
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interactions within the inner layers of the retina, the role 
of oxygen and inflammatory cytokines, disturbances in 
neurovascular interaction, and alterations in metabolism. 
However, currently, an increasing number of researchers 
are focusing on the role of vascular endothelial growth 
factors in the development of ROP [7–10].

Based on long-term scientific research, Professor E.I. 
Sidorenko, at the Department of Ophthalmology of the 
Pediatric Faculty of the N.I. Pirogov Russian National 
Research Medical University, proposed the pathogenesis 
of ROP in 2000. According to this theory, the main cause 
is attributed to hyperoxia and the immature protective 
system, leading to delayed maturation of vascular 
autoregulation. The autoregulation of ocular vessels 
matures closer to the 30th post-conceptual week. Due to 
the immaturity of ocular vascular autoregulation and its 
inadequate, there is pronounced vasoconstriction and 
the development of circulatory hypoxia occurs.

Professor E.I. Sidorenko emphasizes that oxygen 
diffusion is limited, and its distribution is strongly 
dependent on the ocular hemodynamics, which, in turn, 
is influenced by vascular autoregulation. This process is 
capable of altering the caliber of vessels, until vascular 
autoregulation is completed, to maintain a constant 
partial pressure of oxygen in the tissues.

Excessive oxygen delivery to the tissues, driven by 
hyperoxia, causes vasoconstriction, reduces the density 
of vessels, and decreases oxygen supply to the tissues [1]. 
Inadequate autoregulation fails to maintain a normal 

level of oxygen in the blood and tissues, and excess 
oxygen destroys hypoxia-inducible factor-1 (HIF-1), 
which is unstable and rapidly degraded by oxygen. 
HIF-1 is an important factor in activating the system 
against circulatory hypoxia, and its low levels cannot 
stimulate the production of vascular endothelial 
growth factor (VEGF). As a result, angiogenesis is 
delayed. In addition, this process is further influenced 
by the role of the vitreous. The vitreous is also an 
oxygen reservoir, which maintains the attack of 
hyperoxia on the retina for another 6 hours after 
oxidation stops [11].

Normally, during circulatory hypoxia, factors of the 
system that counteract circulatory hypoxia are activated. 
The roles of hypoxia-inducible factors (HIF-1α, 1β), 
vascular endothelial growth factors (VEGF), insulin-like 
growth factor-1 (IGF-1), and placental growth factor 
(PLGF) have been convincingly demonstrated. In 
circulatory disorders caused by conditions such as 
myocardial infarction, stroke, and ROP, circulatory 
hypoxia promotes the accumulation of hypoxia-
induced factors, which stimulate the entire circulatory 
hypoxia response system, primarily leading to the 
production of VEGF. VEGF binds to receptors on the 
vascular endothelium and, along with IGF-1 and PLGF, 
inhibits transaminase and leads to depolarization of the 
vascular walls, thereby enhancing the activity of 
endothelial cells, promoting their migration beyond the 
vessels, and facilitating the formation of new blood 
vessels [11].

In the first preclinical angiospastic stage of ROP, 
which occurs during the first 3–4 weeks of life in infants 
[12, 13], inadequate autoregulation leads to excessive 
angiospasm, even with normal partial pressure of oxygen 
in the blood, disrupting hemodynamics and ultimately 
resulting in total circulatory hypoxia in all parts of the 
retina. Hypoxia leads to the accumulation of HIF-1, 
delayed and excessive release of VEGF, and stimulation 
of pathological angiogenesis. And after that, there is an 
elevation of VEGF levels to and above 1300 pg/ml, and 
the effects of VEGF become evident in the form of vessel 
dilation, tortuosity and increased permeability, which are 
manifested by transudation, exudation and 
hemorrhages [14]. Furthermore, the progressive 
circulatory hypoxia caused by angiospasm stimulates the 
formation of the Ridge. The ridge arises from the 
demarcation line and has height and width, which 
extends above the plane of the retina.

CONCLUSION

In conclusion, in the modern concept of the 
pathogenesis of ROP (Figure), the main cause is attributed 
to hyperoxia and an immature protective system, which 
delays the maturation of vascular autoregulation. Due to 
the immaturity of ocular vascular autoregulation and its 
inadequate, there is pronounced vasoconstriction and 

Fig. Diagram of the modern concept of pathogenesis of retinopathy of 
prematurity (ROP) [15, 16]

Рис. Современная схема патогенеза ретинопатии недоношенных 
[15, 16]
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the development of circulatory hypoxia. This hypoxia 
leads to excessive release of vascular endothelial growth 
factor (VEGF) and stimulation of pathological 
angiogenesis. This hypoxia leads to excessive release of 
vascular endothelial growth factor (VEGF) and 
stimulation of pathological angiogenesis. The course of 
ROP is also accompanied by significant biochemical 
changes in the vitreous body, which exert a toxic effect 
on the retina.
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Epidemiology and pathogenesis of retinal vein occlusion

L.K. Moshetova1, K.I. Belskaya1, 2, S.P. Kazakov3, 4, K.I. Turkina1

1Russian Medical  Academy of  Continuing Professional  Education,  Moscow, Russian Federation
2Botkin City Clinical  Hospital ,  Moscow, Russian Federation
3Burdenko Main Military Clinical  Hospital ,  Moscow, Russian Federation
4Center  for  Specialized Types of  Medical  Care and Medical  Technologies,  Moscow, Russian Federation

Retinal vein occlusion is a violation of blood circulation in 
the central vein of the retina or its branches. Retinal vein 
occlusion is one of the leading causes of blindness and visual 
impairment, due to the severity of damage to the retina and 
optic nerve and development of gross structural changes in the 
fundus. This review summarizes existent data of the world 
literature on the occurrence of retinal vein occlusion, risk 
factors and main links in the pathogenesis of retinal vascular 

occlusion. It identifies the role of endothelial dysfunction in 
the development of this severe vascular disease. This review 
provides information on the vascular endothelial growth factor 
VEGF-A, which is involved in the development of macular 
edema – one of the main causes of vision loss in patients after 
retinal vein occlusion.

Key words: retinal vein occlusion, VEGF-A, endothelial 
dysfunction

РЕФЕРАТ

Окклюзия вен сетчатки – нарушение кровообращения в 
центральной вене сетчатки или ее ветвях. Окклюзии вен сет-
чатки являются одной из ведущих причин слепоты и слабови-
дения, что обусловлено тяжестью поражения сетчатки и зри-
тельного нерва вследствие развития грубых структурных 
изменений глазного дна. В обзоре обобщены данные мировой 
литературы о встречаемости окклюзии вен сетчатки, факто-

рах риска и основных звеньях патогенеза окклюзий сосудов 
сетчатки, обозначена роль эндотелиальной дисфункции в раз-
витии этого тяжелого сосудистого заболевания. В обзоре пред-
ставлена информация о васкулярном эндотелиальном факто-
ре роста VEGF-А, который участвует в развитии макулярного 
отека – одной из основных причин снижение зрения у паци-
ентов после перенесенной окклюзии вен сетчатки.

Ключевые слова: окклюзии вен сетчатки, VEGF-A, дис-
функция эндотелия
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ВВЕДЕНИЕ

Окклюзия вен сетчатки (ОВС) – нарушение кро-
вообращения в центральной вене сетчатки или ее 
ветвях. ОВС – тяжелое сосудистое заболевание сет-
чатки. Оно сохраняет одно из ведущих мест среди 
причин слепоты и слабовидения, что обусловлено 
тяжестью поражения сетчатки и зрительного нерва 
вследствие развития выраженных структурных изме-
нений глазного дна [1, 2].

Эпидемиология
По данным Национального руководства, распро-

страненность ОВС составляет около 2,14 случая на 
1000 населения. Возраст пациентов варьируется от 
14 до 92 лет (51,4–65,2 года) [3]. 

В метаанализе S. Rogers и соавт. были проанали-
зированы 15 научных работ, включавших 68 751 
пациента в возрасте от 30 до 101 года. Были пред-
ставлены следующие данные: стандартизированная 
по возрасту и полу распространенность на 1000 
человек составила 3,77 для окклюзии ветви цен-
тральной вены сетчатки (ОВЦВС), 0,65 для окклюзии 
центральной вены сетчатки (ОЦВС). Общая распро-
страненность всех типов ОВС увеличивалась с воз-
растом, эта закономерность наблюдалась как в 
целом, так у мужчин и женщин по отдельности. 
Увеличение встречаемости в связи с повышением 
возраста авторы исследования связывали с увеличе-
нием артериосклероза и связанных с возрастом 
сосудистых (к примеру, артериальной гипертензии) 
и глазных (к примеру, глаукомы) факторов риска. 
Авторы метаанализа указывают, что в мире пример-
но 16,4 млн взрослых поражены ОВС, из них 
2,5 млн  – ОЦВС и 13,9 млн ОВЦВС. Распростра- 
ненность ОВЦВС варьировалась в зависимости от 
этнической группы – наибольшая распространен-
ность встречалась в группах азиатов и испаноязыч-
ных. Очевидных этнических различий в распро-
страненности ОЦВС не было выявлено [4].

В исследовании Beaver Dam Eye (США, 2008) 
авторы зафиксировали за 15 лет исследования стан-
дартизированную по возрасту заболеваемость 
ОВЦВС 1,8% и заболеваемость ОЦВС 0,5%, причем 
также отмечали увеличение частоты встречаемости 
ОВС с повышением возраста пациента. Так, в диапа-
зоне 65–74 года заболеваемость ОЦВС и ОВЦВС 
составила 1,3 и 2,9% соответственно [5]. 

Согласно исследованиям, ОВЦВС чаще встреча-
ется в височных, чем в носовых квадрантах сетчатки, 
из-за большего количества артериовенозных пере-
сечений сосудов. В 66% случаев ОВЦВС происходит 
в верхне-височном квадранте, в 22–43% – в нижнем 
височном квадранте [6, 7]. Из-за отсутствия субъек-
тивных симптомов обнаружение ОВЦВС в носовых 
квадрантах обычно случайно, поэтому зачастую 
обнаруживается врачом только в том случае, если 

возникают осложнения, к примеру, в виде кровоиз-
лияния из новообразованных сосудов в витреальную 
полость [8, 9]. 

По данным В.Э. Танковского, ОЦВС встречаются 
у 27,1% пациентов, окклюзии ее ветвей  – у 72,9%. 
Среди ОВЦВС окклюзия верхне-височной ветви 
наблюдалась чаще других  – у 45,7%, нижне-височ-
ной – у 17,8%, верхне-носовой – у 0,8%, нижне-носо-
вой – у 0,8%, макулярной ветви ЦВС – у 1,6%, геми- 
сферические и гемицентральные окклюзии – у 6,2%. 
Правый и левый глаз вовлекаются в патологический 
процесс с одинаковой частотой [10].

M. Bertelsen и соавт. выявили повышенный риск 
смерти, сопряженный с ОЦВС (5,9/100 смертей про-
тив 4,3/100). Однако при сравнении данных с часто-
той кардиоваскулярных заболеваний (включая арте-
риальную гипертензию, периферические васкуляр-
ные заболевания, ишемическую болезнь сердца, 
острый инфаркт миокарда, застойную сердечную 
недостаточность, цереброваскулярные заболевания 
и сахарный диабет) было выявлено, что частота смер-
ти была сравнима с группой контроля. Также нет дан-
ных о повышении частоты смерти при ОВЦВС. 
Авторы полагают, что такие результаты получены 
вследствие того, что васкулярные заболевания явля-
ются значимым фактором риска развития ОВС [11].

Существуют несколько основных классифика-
ций окклюзий вен сетчатки  – классификация 
Кацнельсона по стадии процесса и локализации 
тромба (1990), классификация S.M. Bloom и A. Bucker 
по калибру сосудов (1997), классификация 
В.Э. Танковского (1999) [12, 13]. Полная классифика-
ция В.Э. Танковского включает в себя разделение по 
этиологическим факторам, анатомической локали-
зации, стадиям развития, типу и состоянию макуляр-
ной области. Классификация В.Э. Танковского явля-
ется наиболее полной и включает в себя все принци-
пы разделения между группами [10]. 

Патогенез
В 1983 г. S.S. Hayreh разделил ОЦВС на два типа 

по типу патологического процесса: ишемический 
тип (геморрагическая ретинопатия) и неишемиче-
ский тип (ретинопатия венозного стаза). 
Неишемический тип ОЦВС обычно протекает добро-
качественно, причем основной причиной наруше-
ния зрения является макулярный отек. Если отек пер-
систирует, это приводит к необратимым макулярным 
изменениям (например, кистозная макулярная дис-
трофия и/или эпиретинальный фиброз) и последу-
ющей макулярной скотоме. Напротив, ишемический 
тип ОЦВС протекает злокачественно. При отсутствии 
лечения примерно в половине случаев развивается 
неоваскулярная глаукома и, как следствие, слепота 
глаза или потеря глаза как органа. У части пациентов 
может развиваться рецидивирующий гемофтальм, 
который также может привести к слепоте глаза. 



Р О С С И Й С К А Я  Д Е Т С К А Я  О Ф Т А Л Ь М О Л О Г И Я  }} 3 ( 4 9 ) / 2 0 2 4 49

Обзор
Review

У пациентов с ишемической ОЦВС наблюдается 
выраженная потеря зрения, и острота зрения никог-
да не возвращается к прежним значениям [14]. 

В литературе встречается мнение, что диффе-
ренцировать ишемический и неишемический тип 
ОЦВС нужно по данным флюоресцентной ангио-
графии (ФАГ): если по данным ФАГ определяются 
ишемические зоны площадью более 10 диаметров 
диска зрительного нерва (ДЗН), то такую ОВС опре-
деляют как ишемического типа, менее 10 диаметров 
ДЗН – неишемического типа [15]. Однако S. Hayreh, 
предложивший данную классификацию, которая 
сейчас широко используется в клинической прак-
тике, настаивал, что только при использовании 
нескольких методов обследования можно устано-
вить точный диагноз. Автор предлагает использо-
вать показатели максимальной корригированной 
остроты зрения (МКОЗ), поля зрения, офтальмоско-
пию и данные ФАГ. Дополнительными критериями 
для определения типа ОЦВС могут служить неова-
скуляризация переднего отдела глаза и электроре-
тинография сетчатки [14]. 

Неишемический тип ОЦВС встречается пример-
но в 75–80% случаев, ишемический – в 20–25% [14]. 
Существует вероятность перехода одной формы 
ОЦВС в другую. Так, по данным S. Hayreh и 
M. Zimmerman, вероятность перехода неишемиче-
ской формы ОЦВС в ишемическую в течение 6 и 18 
месяцев составляет 13,2 и 18,6% соответственно, у 
пациентов старше 65 лет – у 6,7%, а также 8,1% при 
возрасте пациентов от 45 до 64 лет [16].

Факторами риска ОЦВС и ее ветвей считаются 
артериальная гипертензия, сахарный диабет, гипер-
липидемия, гипергомоцистеинемия, нарушение 
свертываемости крови, системные воспалительные 
заболевания, открытоугольная глаукома или офталь-
могипертензия, короткая передне-задняя ось глаза 
(ПЗО), ретробульбарная компрессия [5, 17–23].

В настоящее время отмечается рост сердечно-со-
судистых заболеваний и снижение возраста их дебю-
та, что приводит и к увеличению количества пациен-
тов с нарушениями кровообращения в сетчатки, в 
том числе с окклюзиями ретинальных вен [24–29]. 

Одной из возможных причин развития тромбо-
за является нарушение работы системы гемостаза. 
Дисфункция системы гемостаза может проявляться 
вследствие нарушения баланса между коагуляцион-
ной и антикоагуляционной системами, нарушения 
баланса между вазоспазмирующими и вазодилатиру-
ющими факторами, изменения вязкости крови, 
повреждения стенки сосуда [30]. Под тромбогенными 
факторами подразумевают стимуляцию или 
повреждение стенки сосудов, активацию тромбоци-
тов, активизацию факторов свертывания крови, нару-
шение фибринолизиса, стаз крови [31]. 

По мнению ряда авторов, важное значение в раз-
витии тромбоза, неоангиогенеза, ремоделирования 

сосудов, внутрисосудистой активации тромбоцитов 
и лейкоцитов играет дисфункция эндотелия [32–41]. 
Эндотелиальная выстилка сосудов регулирует мест-
ные процессы гемостаза, пролиферации, миграции 
клеток крови в сосудистую стенку и сосудистый 
тонус. При нарушенной функции эндотелия наблю-
дается дисбаланс между факторами, обеспечиваю-
щими эти процессы [42, 43]. Эндотелиальная дис-
функция является обязательным звеном всех сердеч-
но-сосудистых заболеваний, включая атеросклероз, 
ишемическую болезнь, хроническую сердечную 
недостаточность [44, 45]. Эндотелиальную дисфунк-
цию можно определить как неадекватное (увеличен-
ное или сниженное) образование в эндотелии раз-
личных биологически активных веществ [46]. При 
пролонгированном действии повреждающих фак-
торов эндотелия происходит нарушение баланса 
секреции факторов, регулирующих тонус сосудов, 
систему гемостаза, процессы межклеточного взаи-
модействия, приводят к истощению эндотелия, кото-
рый сопровождается гибелью клеток и замедлением 
процессов регенерации эндотелия. Морфологически 
эндотелиоциты набухают (за счет отека) или смор-
щиваются в результате дегидратации [47]. 
Эндотелиальные клетки однотипно реагируют на 
большинство раздражителей.

При повреждении эндотелия увеличивается экс-
прессия молекул адгезии, возрастает миграция лей-
коцитов и экспрессия провоспалительных цитоки-
нов. В свою очередь, усиливается продукция эндоте-
лием прокоагулянтов, таким образом ингибируется 
фибринолиз и происходит одновременное умень-
шение продукции антикоагулянтов [48]. 

Активация ангиогенеза представлена повыше-
нием уровня целого ряда ростовых факторов. 
Семейство фактора роста эндотелия сосудов (VEGF) 
является ключевым регулятором нормального ангио- 
генеза (например, во время эмбриогенеза) и патоло-
гического – при различных заболеваниях, которые 
сопровождаются развитием неоваскуляризации 
[49–56].

VEGF-A играет ведущую роль в регуляции ангио- 
генеза. Рецепторы к фактору роста VEGF-A обнару-
жены и в тканях глаза – на эндотелии и перицитах 
сосудов сетчатки и хориоидеи, глиальных клетках и 
пигментном эпителии сетчатки, на клетках эндоте-
лия роговицы [57–59]. VEGF-A вырабатывается в 
ответ на гипоксию сетчатки [60]. VEGF-A проникает 
через мембрану Бруха к сосудам собственно сосуди-
стой оболочки и связывается с клетками эндотелия 
хориокапилляров, вследствие чего активируется син-
тез белков, контролирующих клеточную пролифе-
рацию. Происходит пролиферация, дифференциа-
ция и миграция эндотелиальных клеток, приводящая 
к развитию аномальных сосудов, а также повышение 
проницаемости сосудистой стенки [60–62]. В иссле-
дованиях in vivo ряда авторов VEGF-A указан как цен-
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тральный фактор развития хориоидальной неова-
скуляризации [52, 54, 56, 62, 63]. 

Исследования подтверждают центральную роль 
VEGF-A в развитии макулярного отека, который явля-
ется наиболее частой причиной снижения остроты 
зрения при ОВС [64–66]. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

В настоящее время отмечают рост тромботиче-
ских поражений, в том числе среди молодого насе-
ления. Окклюзии сосудов сетчатки являются одной 
из ведущих причин слепоты и слабовидения, что 
обусловлено тяжестью поражения сетчатки и зри-
тельного нерва вследствие развития грубых струк-
турных изменений глазного дна. Изучение основных 
патогенетических звеньев развития различных видов 
окклюзии сосудов сетчатки, в которых принимают 
участие VEGF и другие биомаркеры, имеет высокий 
интерес в современной офтальмологии, однако 
оптимальные результаты могут быть достигнуты при 
совместном исследовании и лечении совместно с 
кардиологами и терапевтами, учитывая множество 
системных факторов риска.
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ABSTRACT 
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Application of artificial intelligence in prevention of myopia progression. Solving the problem
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РЕФЕРАТ

В данном литературном обзоре рассматриваются совре-
менные возможности применения искусственного интеллек-
та в отношении прогнозирования и лечения миопии. 
Искусственный интеллект применяется в различных обла-
стях медицины с использованием цифровых данных. В тече-
ние последних нескольких лет методы, основанные на 
машинном обучении, показывали хорошие результаты в 
анализе и обнаружении закономерностей различных данных. 
С помощью искусственного интеллекта можно улучшить 
эффективность системы здравоохранения и снизить нагруз-

ку и объем рутинной работы врачей. Учитывая объем инфор-
мации, особенно для сложного заболевания, такого как бли-
зорукость, где многочисленные созависимые факторы уча-
ствуют в причинах, эпидемиологии, диагностике и прогрес-
сировании, практически невозможно вручную проанализи-
ровать клинические данные. Методы машинного обучения 
позволяют прогнозировать развитие высокой степени бли-
зорукости у подростков, что может быть полезным для ран-
него выявления детей в группе риска и проведения своевре-
менного вмешательства.

Ключевые слова: миопия, искусственный интеллект, 
машинное обучение

This literature review reflects current possibilities of using 
artificial intelligence in relation to the prediction and treatment 
of myopia. Artificial intelligence is applicated in various fields 
of medicine, using digital data. Over the past few years, machine 
learning-based methods have shown excellent results in analyzing 
and detecting patterns in various data. With the help of artificial 
intelligence, it is possible to improve the efficiency of the 
healthcare system and reduce the workload and volume of routine 

clinical work. Given the size, especially for a complex disease 
such as myopia, where numerous co-dependent factors are 
involved in the causes, epidemiology, diagnosis and progression, 
it is almost impossible to manually analyze clinical data. Machine 
learning methods make it possible to predict development of a 
high degree of myopia in adolescents, which may be useful for 
early detection of children at risk and timely intervention.

Key words: myopia, artificial intelligence, machine learning
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АКТУАЛЬНОСТЬ

Б
лизорукость является наиболее распространен-
ной аномалией рефракции и ведущей причи-
ной снижения остроты зрения во всем мире [1]. 

Повсеместная распространенность близорукости 
охватывает 28,3% мирового населения, что в общей 
сложности составляет почти 2 млрд человек. По 
оценкам, к 2050 г. число людей с миопией увеличит-
ся до 4,76 млрд человек, а это, в свою очередь, состав-
ляет 49,8% мирового населения [2].

В связи с высокой распространенностью, 
частым развитием осложнений и высокой частотой 
первичной инвалидности по зрению в общей нозо-
логической структуре, проблема развития и про-
грессирования миопии, несмотря на многочислен-
ные попытки ее решения научным сообществом, 
остается актуальной и социально значимой [3]. 
Миопия – полиэтиологическое заболевание, имею-
щее множество теорий происхождения. Э.С. Авети- 
сов сформулировал трехфакторную теорию проис-
хождения миопии, согласно которой ключевым зве-
ном развития заболевания выступает несоответ-
ствие между зрительной нагрузкой и возможностя-
ми аккомодационного аппарата глаза, помимо этого 
под влиянием внутриглазного давления происходит 
ослабление прочностных свойств склеры. Все это 
подкрепляется существенным воздействием гене-
тических факторов. Причиной ослабленной акко-
модации является недостаточное кровоснабжение 
цилиарной мышцы в результате ее недостаточной 
тренированности, врожденной морфологической 
неполноценности, а также в результате гормональ-
ных сдвигов и общих соматических заболеваний 
организма [4].

Основными патогенетическими механизмами 
прогрессирования близорукости являются фактор 
генетической предрасположенности [5], нарушения 
соединительнотканного строения склеры и гемоди-
намики, изменения аккомодации [4] и конвергенции 
[6–8]. Кроме того, на сегодняшний день актуальны 
теория периферического ретинального дефокуса 
[9–11] и теория воздействия факторов окружающей 
среды [12]. 

Ввиду наличия множества факторов в патоге-
незе развития и прогрессирования близорукости, 
на сегодняшний день в арсенале офтальмологов 
имеются различные медикаментозные и немедика-
ментозные, в том числе хирургические, методы 
лечения прогрессирующей миопии. Несмотря на 
уже имеющиеся значительные успехи в профилак-
тике и лечении данного заболевания, мы сталкива-
емся с развитием непоправимых изменений глаз-
ного дна и существенным снижением остроты зре-
ния. В связи с этим проблема стабилизации зритель-
ных функций и предотвращения осложнений, без 
сомнений актуальна.

Основные способы лечения миопии
Медикаментозная терапия, способствующая 

снижению прогрессирования миопии. Атропин явля-
ется неселективным антагонистом, он был впервые 
использован Уэллсом в 1900 г. для остановки про-
грессирования близорукости путем «паралича» акко-
модации. За счет стимуляции биосинтеза внеклеточ-
ного матрикса фибробластов склеры, снижается 
эластичность склеральной ткани и намечается тен-
денция к удлинению. Анализ ряда ретроспективных 
исследований с использованием атропина показал, 
что 1% атропин имеет тенденцию замедлять прогрес-
сирование близорукости почти на 80% [13–16, 25].

M.F. Chiang и соавт. изучали эффект применения 
1% раствора атропина 1 раз в неделю в течение пери-
ода от 1 месяца до 10 лет. Они сообщили о средней 
скорости прогрессирования 0,08 дптр/год в группе, 
соблюдающей требования, и 0,23 дптр/год в группе, 
частично соблюдающей требования [17, 25]. Ряд авто-
ров отмечают, что более низкие концентрации атро-
пина (0,1 и 0,01%) также замедляют близорукость до 
70% и имеют меньше побочных эффектов [18]. 
Однако в Российской Федерации данный метод пока 
не имеет законной основы и применяется только по 
разрешению локального этического комитета.

Медикаментозное лечение направлено на нор-
мализацию работоспособности цилиарной мышцы 
при привычно-избыточном напряжении аккомода-
ции (ПИНА) и спазме аккомодации: М-холинолитики 
короткого действия производят воздействие на 
цилиарную мышцу; α-адреномиметики осуществля-
ют стимуляцию радиальных волокон Иванова цили-
арной мышцы; применяют также их комбинации 
(Стелфрин супра (фенилэфрина гидрохлорид – 
25 мг), Феникамид (фенилэфрина гидрохлорид – 
50,0 мг, тропикамид – 8,0 мг)). 

Оптическая коррекция и ортокератология (ОК), 
способствующие снижению прогрессирования мио-
пии. Очковая коррекция миопии в детском возрасте 
может быть реализована в виде монофокальных 
очков, бифокальных и прогрессивных очков, альтер-
нирующей анизокоррекции. Использование очков с 
полной коррекцией не замедляет прогрессирование 
близорукости, но при этом недостаточная коррекция 
способствует прогрессированию до 30% [19–21, 23]. 

Контактные линзы при близорукости у детей и 
подростков рекомендуют, если целесообразна посто-
янная коррекция. Преимущество контактных линз 
перед очками – создание более четкого изображения 
на сетчатке, уменьшение аберраций, отсутствие при-
зматического эффекта и отсутствие ограничения 
поля взора очковой оправой. Миопия у детей может 
быть корригирована монофокальными стандартны-
ми мягкими контактными линзами либо бифокаль-
ными или мультифокальными контактными линзами. 

В последнее время ОК считается одним из наи-
более эффективных оптических методов борьбы с 
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близорукостью. Хотя этот метод не может полно-
стью остановить прогрессирование близорукости, 
ингибирующий эффект на осевое удлинение в 
течение 2 лет, как сообщается, составляет от 32 до 
63% [22].

Хирургическими методами, способствующими 
снижению прогрессирования миопии, являются скле-
роукрепляющие оперативные вмешательства различ-
ных модификаций, суть которых заключается в 
использовании донорских либо синтетических 
трансплантационных материалов, помещенных под 
Тенонову оболочку. Сформированный комплекс 
«склера – трансплантат», обеспечивает биомехани-
ческую устойчивость склеральной ткани [23]. 
Двухлетний послеоперационный период обеспечи-
вает рефракционную стабильность в 87–96% опери-
рованных глаз и в течение одного года в 80% парных 
глаз [24].

�Применение искусственного интеллекта  
для определения предикторов миопии
Искусственный интеллект (ИИ) применяется в 

различных областях медицины, используя цифровые 
данные. В течение нескольких лет методы, основан-
ные на машинном обучении, показывали отличные 
результаты в анализе и обнаружении закономерно-
стей в различных данных. С помощью ИИ можно 
улучшить эффективность системы здравоохранения 
и снизить нагрузку и объем рутинной работы врачей.

Машинное обучение, включая ИИ, позволяет раз-
рабатывать новые и улучшать существующие модели 
прогноза результата лечения на основе данных до 
лечения. Одной из основных форм машинного  
обучения является контролируемое обучение, где 
модель обучается на основе маркированных данных 
с шаблоном «ввод – вывод». 

Офтальмология стала значимой областью иссле-
дований ИИ, успешно применяя его в скрининге раз-
личных глазных заболеваний. Вместе с тем ИИ явля-
ется одним из инструментов, способствующих повы-
шению эффективности процесса лечения за счет 
более точной диагностики, оценки новых биомар-
керов заболеваний, автоматизации процессов при-
нятия решений и поддержки в других аспектах 
повседневной деятельности врача.

Рассмотрим выборку наиболее актуальных на 
сегодняшний день исследований, использующих 
машинное обучение для прогнозирования прогрес-
сирования близорукости. 

В работе H.J. Tong и соавт. приведено исследова-
ние с использованием машинного обучения, в кото-
ром были выделены 37 переменных, содержащих 
информацию о результатах офтальмологического 
скрининга и данных анкеты для 7239 участников. 
В результате были выделены наиболее влиятельные 
факторы на прогрессирование близорукости у детей 
школьного возраста, такие как: пол ребенка, наличие 

у одного или двух родителей близорукости, возраст 
ребенка, зрительная нагрузка вблизи, времяпрепро-
вождение на свежем воздухе. Интересно, что пол 
является наиболее важным фактором в дифферен-
циации близорукости в период средней школы, при 
этом девочки имеют более высокий уровень близо-
рукости, чем мальчики. В это исследование было 
включено в общей сложности 6 стандартных алго-
ритмов машинного обучения, включая Decision Trees 
(DT), K-Nearest Neighbor (KNN), Support Vector 
Machines (SVM), eXtreme Gradient Boosting (XGboost) 
и Adaptive Boosting (AdaBoost), оптимальной моде-
лью машинного обучения для всего учебного пери-
ода был Random Forest (AUC = 0,752) [26]. 

Исследование X. Yang и соавт. представляет 
модель прогнозирования близорукости на основе 
больших данных, которая позволяет предсказывать 
ситуацию с близорукостью у учащихся 6 класса на 
основе их клинических данных и образа жизни. 
Данные для этого исследования собраны среди уче-
ников начальной школы в провинции Хэнань, охва-
тывают множество факторов, таких как активность 
обучающихся, состояние глаз, наследственность, 
индивидуальная физиология, зрительные привычки, 
окружающая среда, диета и т.д. Согласно полученным 
результатам, многие факторы имеют статистическую 
значимость (p<0,05). Модель прогнозирования на 
основе SVM сравнивали с другими методами, такими 
как Logistic Regression, Naive Bayes, KNN, Random 
Forest и BP Neural Network. Согласно полученным 
результатам были определены факторы, имеющие 
положительную корреляцию с близорукостью, такие 
как отсутствие близорукости у родителей (p=0,042), 
количество школьных предметов (p=0,035), количе-
ство мероприятий на свежем воздухе (p=0,048), акси-
альная длина глаза (p=0,003), кривизна роговицы 
левого глаза (p=0,046), кривизна роговицы правого 
глаза (p=0,036), количество употребление белого 
мяса (p=0,040), количество употребление красного 
мяса (p=0,044), ближайшая точка аккомодации пра-
вого глаза (p=0,005), дальняя точка аккомодации пра-
вого глаза (p=0,000), данные тонографии (p=0,008), 
частота употребления газированных напитков 
(p=0,007) [27].

В крупномасштабном ретроспективном иссле-
довании H. Lin и соавт. разработан алгоритм для 
прогнозирования сферического эквивалента и 
наличия высокой близорукости в последующие 
10 лет. Для этого были использованы данные из 
электронных медицинских карт 129 242 человек из 
8 офтальмологических центров за период с 2005 по 
2015 г. Предикторы включали возраст при исследо-
вании, сферический эквивалент и годовой темп про-
грессирования близорукости. Алгоритм продемон-
стрировал высокую точность в прогнозируемой 
будущей черте, т.е. диоптрийное значение в возрас-
те 18 лет. Полученные данные свидетельствуют о 
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том, что это прогнозирование может быть выпол-
нено уже за 8 лет до того, как человеку исполнится 
18 лет [28].

Группа американских ученых исследовала дан-
ные 7033 посетителей NHANES с 2001 по 2006 г. в 
возрасте 12–25 лет. В общей сложности было учтено 
74 фактора, включая демографические, физическое 
обследование, пищевые и серологические, иммуно-
логические и информацию о перенесенных заболе-
ваниях. После корректировки по возрасту, полу, этни-
ческой принадлежности, использованию телевизо-
ра/компьютера, уровню витамина D в сыворотке 
крови и уровню образования было определено, что 
высокий уровень витамина А в сыворотке крови был 
связан с высокой степенью близорукости. Каждый 
прирост витамина А в сыворотке крови в 1 ммоль/л 
был связан с большей распространенностью высо-
кой степени близорукости. Но добавление концен-
трации витамина А в многомерную логистическую 
регрессию незначительно улучшило точность про-
гнозирования (AUC от 0,640 до 0,643, p>0,10). Ученые 
подчеркнули, что близорукость является полиэтио-
логическим заболеванием,  и для того, чтобы полу-
чить желаемую точность прогнозирования прогрес-
сирования близорукости, необходимы многомерные 
модели, сочетающие генетические, экологические и 
социально-экономические факторы [29]. 

Разработка системы глубокого машинного  
обучения на основе данных 998 детей в возрасте от 6 
до 12 лет проводилась в Сингапуре, где исследователи 
вывели три различных алгоритма – изображения 
(фундус фото), клинические (базовый сферический 
эквивалент, аксиальная длина глаза, возраст, пол, раса, 
1 год прогрессии сферического эквивалента) и сме-
шанные (изображение + клинические) модели. Для 
каждого из алгоритмов ИИ для обнаружения высокой 
близорукости был установлен порог классификации 
для достижения заранее определенной чувствитель-
ности и специфичности не менее 75% [30].

T. Tang и соавт. проанализировали данные 1016 
пациентов в возрасте 6–18 лет, прошедших офталь-
мологическое обследование с 2017 по 2018 г. 
Исследование учитывало аксиальную длину глаза, 
топографию роговицы, возраст, пол, сферический 
эквивалент, кривизну роговицы, пахиметрию и диа-
метр роговицы.  Несмотря на небольшую выборку, 
выявлена высокая точность прогнозирования про-
грессирования аксиальной длины глаза с помощью 
надежной модели линейной регрессии. Эта модель 
имеет более высокую скорость моделирования и не 
требует больших выборок или сложных расчетов. 
Исследование также показало связь между скоростью 
удлинения аксиальной длины глаза и кривизной 
роговицы. Предполагается, что небольшое удлине-
ние аксиальной длины глаза, приводящее к прогрес-
сированию близорукости у пациента с крутой рого-
вицей, может не вызвать изменения сферического 

эквивалента у пациента с плоской роговицей, у кото-
рого гораздо лучшая толерантность к удлинению 
аксиальной длины глаз. [31].

Целью другого исследования была разработка 
алгоритма для прогнозирования прогрессирования 
сферического эквивалента с использованием мень-
шего количества входных данных без ущерба для 
приемлемой производительности. Хотя все имею-
щиеся данные имеют значение для прогнозирования 
прогрессирования близорукости, выбранными пере-
менными обучения были возраст, сферический экви-
валент, пол, аксиальная длина глаза и кривизна рого-
вицы. Кроме того, полученный алгоритм позволил 
использовать только возраст, сферический эквива-
лент и пол в качестве входных данных без потери 
производительности, что, несомненно, упрощает 
этап машинного обучения без необходимости при-
менения вседоступных биометрических параметров 
глаза [32].

J. Fang и соавт. использовали модель машинного 
обучения для предсказания эффекта ортокератоло-
гического лечения. Из 119 пациентов, начавших лече-
ние с 2019 по 2022 г., 91 пациент соответствовал кри-
териям и был включен в модель. Логистическая 
регрессионная модель была использована для выбо-
ра факторов, связанных с эффективностью лечения. 
После анализа методом LASSO было отобрано 9 пре-
дикторов, имеющих значимость для оценки эффек-
тивности ортокератологического лечения, таких как 
возраст, базовая аксиальная длина глаза, диаметр 
зрачка, время ношения линз, время на открытом воз-
духе, время зрительной нагрузки вблизи, WTW рого-
вицы, передняя кривизна роговицы и задняя кривиз-
на роговицы [33].

В Южной Корее исследовали факторы риска 
прогрессирования близорукости у 2740 детей 
начальной школы с 1 по 6 класс и создавали модели 
прогнозирования путем применения машинного 
обучения на основе данных 5-летнего контроля. 
Устойчивыми переменными на протяжении 5 лет с 
общим весом 77% и точностью прогнозирования 
более 80% являлись: некорригированная острота 
зрения вдаль, сферический эквивалент, аксиальная 
длина глаза, кривизна роговицы, пол, наличие бли-
зорукости у родителей. Еженедельное время, прове-
денное за чтением, расстояние до чтения, чтение в 
постели и частота употребления мяса и еще 64 дру-
гих дополнительных переменных были также вклю-
чены в качестве переменных, но в разные годы 
исследования. Модели продемонстрировали хоро-
шую точность для прогнозирования прогрессиро-
вания близорукости и показали взаимодействие 
между различными факторами. Офтальмологические 
параметры имели больший вес, чем экологические 
и генетические факторы. Факторы окружающей 
среды могут быть изменены для борьбы с близору-
костью у детей, что заслуживает дальнейшего  
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изучения для оценки их эффекта взаимодействия и 
целесообразности в различных группах населения 
и отдельных лиц [34].

J. Guan и соавт. в своей работе оценили влияние 
факторов риска на развитие высокой близорукости 
с использованием машинного обучения на юге Китая. 
Возраст, некорригируемая острота зрения вдаль и 
сферический эквивалент были выявлены как прогно-
стические факторы для развития высокой близору-
кости у школьников. Уровень близорукости, как отме-
тили авторы, коррелирует с экономическим разви-
тием района проживания и обучения детей, где 
каждое 100% увеличение валового внутреннего про-
дукта связано с увеличением на 20% относительного 
риска прогрессирования умеренного и тяжелого 
нарушения зрения [35].

ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Проанализировав ряд вышеупомянутых статей, 
можно выделить изучаемые критерии, которые 
встречались в каждом исследовании, касающемся 
машинного обучения, а именно: возраст, пол ребен-
ка, этническая принадлежность, наличие у одного 
или двух родителей близорукости, аксиальная длина 
глаза, сферический эквивалент, острота зрения 
вдаль, передняя и задняя кривизна роговицы, время 
зрительной нагрузки вблизи, количество часов, про-
веденное на свежем воздухе. Универсального набо-
ра факторов для прогнозирования прогрессирова-
ния близорукости однозначно нет, но есть те, кото-
рые закрепили себя как устойчивые критерии. 
Учитывая полифакторную природу близорукости, 
можно выделить множество второстепенных пара-
метров, влияющих на скорость прогрессирования, 
которые до сих пор изучаются, а их значимость еще 
вызывает сомнения. Учитывая размер, особенно для 
сложного заболевания, такого как близорукость, где 
многочисленные созависимые факторы участвуют 
в причинах, эпидемиологии, диагностике и прогрес-
сировании, практически невозможно вручную про-
анализировать клинические данные. Машинное 
обучение часто использует гораздо больше пере-
менных в своих моделях прогнозирования, потому 
что акцент делается не на значимости отдельных 
переменных, а на способности модели машинного 
обучения предсказывать независимую переменную 
из комбинации факторов. Внедрение платформ ИИ 
требует комплексного подхода для достижения 
целей вмешательства, особенно в случае сложных 
заболеваний, где анализ больших объемов данных 
вручную практически невозможен. Методы машин-
ного обучения позволяют прогнозировать развитие 
высокой степени близорукости у подростков, что 
может быть полезным для раннего выявления детей 
в группе риска и проведения своевременного вме-
шательства. 
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