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ПАТОЛОГИЯ 
СОЕДИНИТЕЛЬНО-ТКАННЫХ ОБОЛОЧЕК ГЛАЗА. КЕРАТОКОНУС

Проблема прогрессирующей кератэктазии, как пер-
вичной, так и ятрогенной, остается весьма актуальной 
в современной офтальмологии [2]. Сквозная и послой-
ная кератопластика, считающаяся наиболее эффек-
тивным способом лечения прогрессирующей кератэк-
тазии, в том числе кератоконуса, к сожалению, имеет 
ряд недостатков, таких как высокая травматичность, 
зависимость от наличия донорского материала, высо-
кие требования к квалификации хирурга, непредсказу-
емость течения раннего и позднего послеоперацион-
ного периода [9, 3, 7]. Благодаря работам A. Ferrara и 
соавт. (1995), J. Colin и соавт. (2000) в широкую клини-
ческую практику внедрена методика имплантации ин-
трастромальных сегментов, благодаря чему появилась 
возможность не только стабилизировать процесс про-
грессирования кератоконуса, но и изменять кривизну 
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Проведен сравнительный анализ эффективности и безопасности двух способов кросслинкинга роговичного коллагена у 
25 пациентов при лечении прогрессирующего кератоконуса: классического способа (9 пациентов, 9 глаз) и модифицирован-
ного способа (16 пациентов, 16 глаз). При проведении операции по модифицированной методике дозированная деэпители-
зация осуществлялась с помощью эксимерного лазера с опцией интраоперационной он-лайн пахиметрии «Швинд-Амарис» 
(Германия). Ультрафиолетовое облучение осуществлялось с помощью прибора «UV-X»-версия 1000» (Швейцария). До на-
ступления реэпителизации всем пациентам назначались силикон-гидрогелевые мягкие контактные линзы. Отмечены поло-
жительная динамика НКОЗ, МКОЗ, топографических индексов, пахиметрических значений, а также сохранение неизменной 
ПЭК во всех случаях, что позволяет считать оба варианта кросслинкинга роговичного коллагена безопасными.
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CORNEAL COLLAGEN CROSSLINKING SAFETY EVALUATION IN TREATMENT OF PROGRESSIVE 
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Safety and effi ciency of two corneal collagen crosslinking (CXL) techniques was brought to comparative analysis. CXL was 
performed in 25 patients with progressive keratoconus: 9 patients (9 eyes) underwent a conventional CXL; 16 patients (16 eyes) had 
a modifi ed CXL which novelty consisted of a depth-metered deepithelialization performed by excimer laser with on-line pachymetry 
Schwind Amaris (Germany). UV-A exposure was made by means of «UV-X» device (version 1000) (IROC Inc., Switzerland). All 
patients were prescribed to wear silicon-hydrogel soft contact lenses until a complete epithelial recovery. Improvement of NCVA, 
BCVA, topographic parameters, pachymetric values along with integrity of endothelial cell density was registered in all the cases 
which allows concluding that both CXL methods are safe. 
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роговицы, осуществлять коррекцию астигматического 
компонента [4, 5]. Данная методика, будучи высокоэф-
фективной, безопасной и предсказуемой, имеет огра-
ниченное применение, т. к. требует наличия в клинике 
необходимого высокотехнологичного оборудования, 
желательно в виде фемтолазера. 

Кросслинкинг роговичного коллагена как способ 
стабилизации прогрессирующей кератэктазии может 
более широко применяться в клинической практике, 
прост в исполнении, безопасен и эффективен [10, 11, 
12]. При проведении классического варианта кросслин-
кинга роговичного коллагена, разработанного группой 
исследователей из Дрезденского университета [13, 14], 
под местной инстилляционной анестезией механиче-
ски шпателем удаляется эпителий в зоне диаметром 
7–9 мм, в течение 20–30 минут инстиллируется 
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0,1%-ный раствор рибофлавина на 20%-ном растворе 
декстрана Т500 до появления диффузного окрашива-
ния стромы роговицы, а также появления рибофлави-
на во влаге передней камеры, после чего проводится 
облучение ультрафиолетом спектра А длиной волны 
365 нм и интенсивностью 3 мВт/см2 (5,4 Дж/см2) в тече-
ние 30 минут с дополнительными инстилляциями рас-
твора рибофлавина для поддержания его концентрации 
в роговице каждые 5 минут. В раннем послеопераци-
онном периоде назначаются антибиотики, до полной 
эпителизации роговицы – нестероидные противовоспа-
лительные препараты, репаранты. Для уменьшения ро-
говичного синдрома возможно ношение мягкой контак-
тной линзы. С 2009 г. в клинике Волгоградского филиала 
ФГБУ МНТК «Микрохирургия глаза» им. С. Н. Федоро-
ва» помимо классической проводится модифициро-
ванная авторская методика кросслинкинга роговичного 
коллагена (патент РФ на изобретение от 27.11.2011 г. 
№ 2434616), в ходе которой этап полной механической 
деэпителизации заменен на дозированную эксимерла-
зерную деэпителизацию с оставлением базального эпи-
телиального слоя, что уменьшает операционную трав-
му, ускоряет и улучшает качество эпителизации [1].

В данном исследовании мы ретроспективно оцени-
вали безопасность каждой методики. Основным крите-
рием оценки служила стабильность некорригирован-
ной и максимально корригированной остроты зрения 
(НКОЗ и МКОЗ), пахиметрических, кератотопографиче-
ских показателей, а также плотности эндотелиальных 
клеток (ПЭК) в течение периода наблюдения.

Цель работы – оценить безопасность как стандар-
тной, так и модифицированной методики кросслин-
кинга роговичного коллагена по характеру изменений 
клинических показателей и топографических индексов 
роговицы в отдаленном послеоперационном периоде.

l=2е!,=л/ , ме2%д/
Наблюдались 25 пациентов, оперированных в кли-

нике Волгоградского филиала МНТК «Микрохирургия 
глаза» им. С. Н. Федорова» с 2009 по 2010 г. по пово-
ду кератоконуса I–III степени. Исследовались 2 группы 
пациентов: 1-я включала пациентов, оперированных 
стандартным способом кросслинкинга роговичного кол-
лагена, – 9 человек, 9 глаз, средний возраст группы 
27 лет (от 13 до 38 лет), мужчин – 5, женщин – 4; 2-я 
группа – пациенты, оперированные модифицированным 
способом кросслинкинга, – 16 человек, 16 глаз, сред-
ний возраст 27 лет (от 18 до 55 лет), мужчин – 15, жен-
щин – 1. Перед и после операций всем пациентам про-
водилось расширенное офтальмологическое обследо-
вание, включающее визометрию с определением НКОЗ 
и МКОЗ для дали, авторефрактометрию, обследование 
с помощью Шаймпфлюг-анализатора переднего от-
резка «Сириус» (Германия) как передней, так и задней 
поверхности роговицы, многоточечную пахиметрию, оп-
тическую когерентную томографию переднего отрезка 
(«ОCТ RS-3000», Япония), определение плотности эн-
дотелиальных клеток (ПЭК), офтальмобиомикроскопию. 

При проведении операции по модифицированной 
методике дозированная деэпителизация осуществ-
лялась с помощью эксимерного лазера с опцией 
интраоперационной он-лайн пахиметрии «Швинд-
Амарис» (Германия). Ультрафиолетовое облучение 
осуществлялось с помощью прибора «UV-X»-версия 
1000» (Швейцария). До наступления реэпителизации 
всем пациентам назначались силикон-гидрогелевые 

мягкие контактные линзы. Медикаментозное сопро-
вождение раннего послеоперационного периода в ис-
следуемых группах включало назначение в течение не-
дели инстилляций 0,3%-ного раствора тобрамицина по 
1 капле 4 раза в день, после наступления полной ре-
эпителизации роговицы – 0,1%-ного раствора декса-
метазона по 1 капле 3 раза в течение трех недель. 
Перед операцией и в сроки наблюдения 1, 3, 6, 12 ме-
сяцев определялись следующие показатели: МКОЗ, 
НКОЗ, сфероэквивалент (SEQ), офтальмометрия на 
вершине кератоконуса (Кmax), минимальный радиус 
кривизны роговицы (Rmin), а также кератотопографи-
ческие индексы: регулярности кривизны поверхности 
(SRI), асимметрии поверхности (SAI).

pеƒ3ль2=2/ , %K“3›де…,е
В 1-й группе после стандартного кросслинкинга на 

сроке наблюдения 1 месяц отмечалось значительное 
снижение МКОЗ (изменение МКОЗ относительно до-
операционной величины (Δ МКОЗ) составило -0,13). 
Во 2-й группе после модифицированного кросслинкин-
га, отмечалось постепенное повышение как НКОЗ, так 
и МКОЗ при всех сроках наблюдения, однако, на сро-
ке 1 год НКОЗ и МКОЗ оказались выше в 1-й группе: 
0,4 и 0,5 против 0,2 и 0,3 во 2-й группе соответственно 
(таблица). Различия между значениями НКОЗ и МКОЗ 
в обеих исследуемых группах до и после операций на 
сроке наблюдении 3, 6 и 12 месяцев были статистиче-
ски достоверными (р ≤ 0,01). 

В обеих исследуемых группах на сроке 1 месяц от-
мечалась отрицательная динамика SEQ: в 1-й группе 
он увеличился на 0,5 дптр, во 2-й – на 0,6 дптр. В даль-
нейшем, к сроку наблюдения 3 месяца в обеих группах 
наметилась тенденция к уменьшению SEQ в сторону 
эмметропизации, и на сроке 1 год SEQ в 1-й группе 
снизился в среднем на 2,0 дптр, а во 2-й – на 3,0 дптр. 
В обеих группах к 1-му месяцу после операции Кmax 
несколько увеличилась относительно исходного зна-
чения: на 1,6 дптр в 1-й и на 0,5 дптр во 2-й группе. 
На более поздних сроках наблюдения Кmax постепенно 
снизилась, и на 1-й год после операции её снижение 
составило 2,5 и 1,5 дптр соответственно. Различие по 
данному признаку статистически достоверно на всех 
сроках наблюдения в обеих группах (р ≤ 0,05). Посте-
пенно от 1-го месяца наблюдения до 1 года увеличился 
в обеих группах Rmin. 

Также нами было отмечено постепенное уменьше-
ние пахиметрических показателей на ранних сроках на-
блюдения после операции. Потеря толщины роговицы 
на вершине кератоконуса на 1-м месяце в 1-й группе 
составила в среднем 19 мкм, во 2-й группе – 12 мкм, на 
сроке 3 месяца – 6 и 4 мкм соответственно. 

К 6 месяцам наблюдения наметилась стабилизация 
пахиметрических показателей, и при обследовании на 
1-й год после операции определялась положительная 
динамика: в 1-й группе увеличение толщины роговицы 
составило в среднем 10 мкм, во 2-й – 5 мкм. Различия 
по данному признаку оказались статистически недосто-
верными на всех сроках наблюдения в исследуемых 
группах (р ≥ 0,05). В обеих группах отмечались сниже-
ние SRI и увеличение SAI на сроке наблюдения 1 месяц. 
Положительная динамика в изменении этих показате-
лей наметилась к сроку наблюдения 6 месяцев после 
операции. Различие по данному признаку статисти-
чески достоверно на всех сроках наблюдения в обеих 
исследуемых группах (р ≤ 0,05). Исходная ПЭК во всех 
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случаях была более 2200/мм2. После лечения не отме-
чено ни одного случая изменения данного показателя.

В обеих исследуемых группах после операций крос-
слинкинга роговичного коллагена при сроке наблюдения 
1 месяц отмечалась отрицательная динамика по всем 
исследуемым показателям (более выраженная в группе 
после стандартной методики кросслинкинга роговично-
го коллагена) с их относительной стабилизацией к 3–6 
месяцам наблюдения. Подобная тенденция в раннем 
послеоперационном периоде, на наш взгляд, определя-
ется степенью выраженности травмы, получаемой па-
циентом при проведении операции кросслинкинга: при 
применении дозированной эксимерлазерной деэпите-
лизации выраженность операционной травмы меньше, 
период восстановления зрительных функций короче, 
нежели при применении полной механической деэпите-
лизации. Отмеченное нами увеличение величины сфе-
роэквивалента рефракции, отрицательная динамика 
кератотопографических индексов, уменьшение пахиме-
трических показателей на сроке наблюдения 1–3 меся-
ца связаны с проявлением эффекта «компактизации» 
роговицы в области кератоконуса. Данное предположе-
ние подтверждается офтальмобиомикроскопически: у 
всех наблюдаемых пациентов при изучении оптического 
среза роговицы уже на сроке наблюдения 1 месяц было 
отмечено появление линейного помутнения в средних 
и задних слоях стромы – так называемой «демаркаци-
онной линии» или «заднего стромального хейза», со-
хранявшегося на всех сроках наблюдения [6, 8]. При 
обследовании на 1-й год после операции отмечалось 
значительное улучшение как объективных, так и субъек-
тивных показателей. В 1-й группе пациентов, опериро-
ванных стандартным способом кросслинкинга, на сроке 
наблюдения 1 год отмечались более высокие НКОЗ и 
МКОЗ, более значимое снижение величины SEQ, об-
условленные более выраженной компактизацией рого-
вицы на вершине кератоконуса. Остальные критерии 
были сходны с таковыми у пациентов 2-й группы. 

Учитывая не только отсутствие снижения исследу-
емых показателей, но и проявление положительной 
динамики НКОЗ, МКОЗ, топографических индексов, па-
химетрических значений, а также сохранение неизмен-
ной ПЭК во всех случаях можем считать оба варианта 
кросслинкинга роговичного коллагена безопасными, 
однако требуется дальнейшее наблюдение для срав-
нительной оценки клинической эффективности данных 
методов.
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Динамика в группах наблюдения

Показатели

Сроки наблюдения, мес.
1 3 6 12

Группы Группы Группы Группы
1 2 1 2 1 2 1 2

ΔНКОЗ -0,13 0,1 0,15 0,15 0,29 0,2 0,4 0,2
ΔМКОЗ -0,28 0,41 0,26 0,31 0,42 0,53 0,51 0,3
ΔSEQ, дптр 0,5 0,6 -1,1 -1,0 -1,5 -1,5 -2,0 -1,5
ΔПахиметрия, мкм -19,0 -12,0 -6,0 -4,0 3,0 0 10 0
ΔКmax, дптр 1,6 -0,3 -1,0 -0.8 -1,5 -1,0 -2,5 -1,0
ΔRmin, мм 0,1 0,1 0,5 0,2 1,0 0,5 1,0 0,5
ΔSRI, дптр -0,25 -0,15 0,15 0,25 0,7 0,5 1,0 0,5
ΔSAI, дптр 0,15 0,25 -0,1 -0,35 -0,5 -0,7 -0,5 -0,8

 Примечание: Δ — разность между исходным и полученным значениями.


