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Клиническая офтальмология

Еще в монографии Р. Бинга и Р. Брукнера под редак-
цией Е.Ж. Трона «Мозг и глаз» (1959) упоминается
исследование немецких ученых, где описывается

«органическая гибель нервных клеток в трех слоях наруж-
ного коленчатого тела у обезьяны после эксперименталь-
ного повреждения сетчатки» (рис. 1). В последнее время
многие авторы сходятся на том, что дегенерация нейро-
элементов зрительного тракта может происходить в про-
цессе вторичной транссинаптической нейродегенерации
(дегенерация нервных клеток, образующих один синапс,
при нарушении их афферентной связи), при этом ключе-
вым элементом ее развития является аксонопатия.

Несмотря на многочисленные исследования этиологии
и патогенеза первичной открытоугольной глаукомы (ПО-
УГ), у большинства больных с длительным течением забо-
левания даже на фоне нормализованного внутриглазного
давления (ВГД) происходит прогрессивное ухудшение

зрительных функций с
переходом заболевания
в более тяжелую ста-
дию. К сожалению, про-
цесс имеет строго одно-
направленный вектор
развития, причем отри-
цательный. Наш обзор
литературы обобщает
данные о вероятности
того, что нейродегене-
ративные изменения
при ПОУГ происходят
не только в сетчатке и
диске зрительного нер-
ва, но и на протяжении
всего зрительного пути. 

Дегенеративные из-
менения, происходя-
щие в головном мозге,

детально изучаются исследователями таких заболеваний,
как болезни Альцгеймера и Паркинсона. Нев ро логи обла-
дают некоторым арсеналом средств для предотвращения
и/или замедления нейрональной гибели [4]. Существуют
убедительные доказательства того, что центральная роль в
процессах необратимой гибели нервной клетки принадле-
жит митохондриям [7,10]. И именно митохондрии яв-
ляются мишенью воздействия нейропротекторных препа-
ратов [11]. 

Глаукома как нейродегенеративное заболевание. В
последние годы ПОУГ относят к нейродегенеративным за-
болеваниям [22]. Основной причиной развития нейро-
оптикопатии при глаукоме принято считать повышенное
ВГД. Заболевание развивается с возрастом и характеризу-
ется прогрессивным течением, у большинства больных –
даже на фоне нормализованного уровня офтальмотонуса
[28]. Механизмом гибели клеток сетчатки и аксонов зри-
тельного нерва при глаукоме, как и при всех нейродегене-
ративных расстройствах, является физиологически запро-
граммированный апоптоз [31]. 

В 1996 г. Г.И. Должич с соавт. продемонстрировал, что
процесс атрофии зрительного нерва при ПОУГ выходит за
рамки глазного яблока [8]. При проведении компьютерной
томографии орбитальной части зрительного нерва у боль-
ных с ПОУГ наблю-
далось достоверное
уменьшение диа-
метра зрительного
нерва (2,4±2,0 мм)
по сравнению со
здоровыми людьми
(2,8±2,1 мм), сни-
жалась и плотность
изображения. Beat-
hy S. с соавт. (1998)
проводил ультра-
звуковое сканиро-
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Рис. 1. Органическая гибель 
нервных клеток в трех слоях 
наружного коленчатого тела 

у обезьяны после 
экспериментального повреждения

сетчатки (из Бродали – 
по Ле Гро Кларку и Пенману)

Рис. 2. Дегенерация нервных волокон
латерального коленчатого тела 

при глаукоме (по Нильсу). Gupta N.,
Ang L.–C., Noёl de Tilly L. et al.
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вание орбитальной части зрительного нерва у больных
ПОУГ и выявил, что диаметр его уменьшался в среднем на
0,4 мм против нормы [6]. 

Изменения в центральной части зрительного анализа-
тора при офтальмогипертензии были продемонстрирова-
ны в эксперименте у обезьян [15]. При морфологических
исследованиях головного мозга животных с эксперимен-
тальной глаукомой выявили значительную атрофию лате-
ральных коленчатых тел (ЛКТ), причем выраженность ат-
рофии напрямую зависит от длительности офтальмоги-
пертензии и соответствует изменениям в диске зрительно-
го нерва. Доказано, что дегенеративные нарушения в ЛКТ
происходят сначала в магноцеллюлярном слое, а затем за-
трагивается и парвоцеллюлярный слой. Именно этим ис-
следователи объясняют изменение цветового зрения при
глаукоме. Уменьшение количества нейронов было зафик-
сировано вплоть до коры головного мозга. Кроме того, бы-
ло выявлено снижение метаболической активности этих
клеток по уровню цитохром оксидазы [36]. Авторы допус-
кают, что потеря нервных клеток по ходу зрительного
тракта от ганглионарных клеток сетчатки до коры голов-
ного мозга может непосредственно способствовать про-
грессированию глаукомы, снижать зрительные функции и
уменьшать порог восприимчивости зрительного тракта к
повторным альтерациям. 

Особый интерес вызывают два клинических наблюде-
ния: изучалось состояние центрального отдела зрительно-
го анализатора больных ПОУГ после их смерти, не связан-
ной с патологией ЦНС (один случай – в Канаде [20], дру-
гой – в Санкт–Петербурге [1]). По полученным данным, в
зрительном нерве макроскопически наблюдалась выра-
женная атрофия с потерей значительного количества аксо-
нов. ЛКТ были уменьшены в размерах в связи с дегенера-
цией значительного количества нейронов (рис. 2). При
микроскопическом исследовании установлены уменьше-
ние радиуса нейронов и их ядер, комковатая, зернистая ци-
топлазма, а также большое количество пигмента липофус-
цина – одного из маркеров атрофии. В зрительной коре го-
ловного мозга больных выявлено видимое даже невоору-
женным глазом уменьшение толщины клеточного слоя.

На современном этапе диагностические возможности
аппаратов магнитно–резонансной томографии (МРТ)
позволяют определить размеры не только зрительного
нерва, но и других структур зрительного тракта. Так, в
2009 г. F.G. Garaci с соавт. [17] показал достоверное умень-
шение диаметра зрительного нерва и снижение плотности
сигнала с области зрительной лучистости у пациентов с
ПОУГ на различных стадиях заболевания. Зависимость
изменений от стадии заболевания была очень высокой,
коэффициент корреляции между группами составил в
среднем г =0,8087, р<0,0001. Разрешение МРТ в 3 тесла
позволило другим авторам не только определить плот-
ность и размер ЛКТ у больных с глаукомой, но и измерить
их объем в 2011 г. [16]. Средние объемы ЛКТ в контроль-
ной группе пациентов составляли 98,0±27,2 мм3 (справа) и
93,7±25,8 мм3 (слева), а у пациентов с глаукомой объем
ЛКТ был значительно меньше и составлял 85,2±27,1 и
80,5±23,6 мм3 соответственно (р<0,001). Изменение объе-
ма ЛКТ в группе пациентов с глаукомой коррелировало со
стадией заболевания. Авторы предлагают данные диагно-
стические методики исследования для выявления глауко-
мы, уточнения стадии заболевания и контроля за динами-
кой нейропротективной терапии [23,30]. 

Глаукома и болезнь Альцгеймера. Объективным ме-
тодом диагностики болезни Альцгеймера на сегодняшний
день является МРТ. Но не только это делает данные ней-

родегенеративные заболевания похожими друг на друга.
Их сближает также возраст пациентов, увеличение рас-
пространенности в возрастных популяциях, избиратель-
ное поражение одного вида нейрона, механизм гибели
нервной клетки [12,13]. В последние годы доказано, что
ключевую роль в нарушении нервной передачи при болез-
ни Альцгеймера играет нейротоксичный белок β–амилоид
(БА) [4]. Продукция БА происходит при мутации гена, ко-
дирующего синтез белка – предшественника амилоида,
или при генетическом детерминировании. БА нарушает
передачу нервных импульсов внутри клеток головного
мозга, встраиваясь в структурные цепи трансфера нервно-
го сигнала. Нейротоксичный эффект БА связан с его спо-
собностью открывать митохондриальные поры [11]. При
этом нарушается гомеостаз кальция в цитозоле нервной
клетки, митохондрии набухают, высвобождаются актива-
торы каспаз, запускается механизм необратимой гибели
клетки по пути апоптоза. Апоптоз – это основной меха-
низм гибели клетки при нейродегенеративных заболева-
ниях.

У большинства пациентов с болезнью Альцгеймера на
фоне расстройства когнитивных функций происходит и
снижение зрения [24,29]. Диагностировать это возможно
только при объективном исследовании, т.к. данная катего-
рия больных не предъявляет жалоб на низкое зрение. За-
болеваемость ПОУГ при болезни Альцгеймера в 5 раз вы-
ше, чем у пациентов той же возрастной группы [14]. 

В последние годы исследователи уделяют большое
внимание роли БА в развитии глаукомной нейрооптико-
патии [34,35]. Так, при моделировании офтальмогипер-
тензии у мышей было выявлено повышенное количество
белка – предшественника БА у более взрослых мышей по
сравнению с молодыми и интактными животными [18].
Другими авторами также было выявлено присутствие БА
у мышей с экспериментальной глаукомой, уровень его но-
сил дозозависимый эффект [26]. Введение веществ, бло-
кирующих БА (ингибитор β–секретазы, антитела к ан-
ти–β–амилоиду, антиагрегант БА «Конго красный»), ока-
зывало нейропротективный эффект при эксперименталь-
ной глаукоме [19]. На культуре выделенных ганглионар-
ных клеток сетчатки мышей было продемонстрировано
нейротоксическое действие предшественника БА в при-
сутствии индуктора синтеза БА. Дегенерация нейронов
сетчатки была пропорциональна времени воздействия БА
и его концентрации. При добавлении в культуру клеток
ингибитора синтеза БА гибель клеток прекращалась [32]. 

Сывороточный амилоид был также обнаружен у паци-
ентов с глаукомой при помощи ПЦР в трабекулярной зо-
не, а уровень его в сыворотке был выше, чем у пациентов
без глаукомы [33]. Существует мнение, что прогрессиро-
вание глаукомы напрямую связано с уровнем БА и
тау–белка в спинномозговой жидкости у пациентов с ПО-
УГ [27]. Современники все больше склоняются к возмож-
ности апробации препаратов, применяемых в лечении
нейродегенеративных расстройств при болезни Альц гей -
мера, в терапии глаукомной нейрооптикопатии [25].

Механизм гибели клетки при нейродегенеративных
заболеваниях. Большая часть нейродегенеративных забо-
леваний является полиэтиологическими, и в настоящее
время выделить пусковой механизм для каждого доста-
точно сложно. Тем не менее существуют убедительные до-
казательства того, что центральная роль в процессах апо -
птоза нервной клетки принадлежит митохондриям [10].
При различных состояниях (старение организма, «окис-
лительный стресс», накопление мутантной митохондри-
альной ДНК) и при воздействии различных веществ (ней-



ротоксичных белков, в том числе БА) изменяется прони-
цаемость митохондриальных пор [11]. Этот процесс при-
водит к выбросу из митохондрий ионов кальция и актива-
торов апоптоза, что и определяет необратимость процесса
гибели нейроцита. 

Существует модель для тестирования нейропротектив-
ных свойств веществ, применяемых в неврологии. В куль-
туру выделенных митохондрий добавляют мощный ней-
ротоксичный белок БА [11]. Он является эффективным и
специфическим индуктором открытия митохондриальных
пор. Открытие пор изучают по набуханию митохондрий
на спектрометре. Естественным эндогенным нейропротек-
тором является хронобиотик мелатонин. Его количество
уменьшается с возрастом, вероятно, провоцируя возраст-
ные изменения организма. В опытах на выделенных мито-
хондриях в присутствии паркинсоногенного нейротоксина
мелатонин прекращал индукцию открытия митохондри-
альных пор и набухание данных органелл. 

В 2003 г. под руководством академика В.П. Скулачева
началась разработка нового митохондриально–адресо-
ванного антиоксиданта. Среди тестируемых соединений
– липофильные катионы (например, ионы фосфония),
способные адресно проникать в митохондрии, движимые
электрическим полем на митохондриальной мембране.
Эти разработки основаны на хемиосмотической гипотезе
П. Митчелла, постулировавшего наличие разности элек-
трических потенциалов на мембране митохондрий. В
1974 г. такие соединения были названы известным амери-
канским биохимиком Д. Грином «ионами Скулачева».
Было сконструировано и синтезировано вещество SkQ1,
эффективность которого оказалась выше предыдущих
аналогов в сотни раз [3].

Высокая терапевтическая активность глазных капель,
содержащих митоходриально–адресованный антиокси-
дант, показана при экспериментальной глаукоме. У кроли-
ков с индуцированной глаукомой после инстилляции пла-
стохинонилдецилтрифенилфосфония бромида (ПДТФ)
ВГД снижалось по сравнению с интактными глазами. Дан -
ное митохондриально–направленное соединение оказыва-
ло и выраженный нейропротективный эффект на аксоны
зрительного нерва. Отмечена полная сохранность аксонов
преламинарной зоны зрительного нерва. ПДТФ легко
проникает через бислойную фосфолипидную мембрану
митохондрий, электрофоретически накапливается на
внутренней мембране и отличается высокой антиокси-
дантной активностью [9].

Возможно, в скором будущем мишенью для воздей-
ствия всех нейропротективных препаратов станут мито-
хондрии. Как и в неврологии, в офтальмологии не прекра-
щается поиск адекватных средств для предотвращения
эволюции нейродегенерации.

Вывод. Все больше литературных данных свидетель-
ствуют о том, что при ПОУГ в процесс вовлечены не толь-
ко ганглионарные волокна сетчатки и диск зрительного
нерва, но и центральные отделы зрительного анализатора.
Все эти исследования направлены на изучение причин
прогрессирования глаукомной нейрооптикопатии и сни-
жения зрения. Возможно, совместная работа с учеными,
за нимающимися проблемами развития болезни Альцгей -
мера, поможет найти способы предотвратить эволюцию
нейродегенерации при глаукоме.
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