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Медико-социальное значение глаукомы определяет-
ся высокой распространенностью, трудностями в ран-
ней диагностике и лечении, значительным процентом 
инвалидности вследствие этого заболевания в мире [2].

Сегодня глаукому рассматривают как многофак-
торное заболевание, в основе которого лежит раз-
витие гидромеханических, гемоциркуляторных, де-
генеративно-деструктивных и нейроэндокринных 
нарушений, приводящих к повышению уровня вну-
триглазного давления (ВГД), нарушению структуры и 
функции органа зрения [1]. Доказано участие иммун-
ной системы в формировании оптической нейропатии 
[10, 11, 13].

Несмотря на масштабные исследования патогене-
за глаукомы, до настоящего времени не предложено 
эффективных методов предупреждения заболевания 
и его ранней диагностики. Дальнейшее изучение ак-
тивности интерлейкинов при глаукоме позволит рас-
ширить понимание иммунных механизмов глаукома-
тозного процесса, повысить эффективность диагно-
стических и терапевтических мероприятий.

Цель исследования: изучение баланса про- и 
противовоспалительных цитокинов при первичной 
открытоугольной глаукоме в сопоставлении с функ-
циональным состоянием органа зрения.

Материал и методы. Нами проведено обследо-
вание трех групп пациентов с учетом стадии разви-
тия заболевания. В 1-ю группу включены пациенты 
с подозрением на глаукому — 25 человек (42 глаза), 
во 2-ю группу — больные с начальной стадией пер-
вичной открытоугольной глаукомы — 25 человек (39 
глаз), в 3-ю группу — пациенты с развитой стадией 
глаукомы — 20 человек (27 глаз).

Диагноз верифицировали на основании общего 
состояния больного и стандартного офтальмологи-
ческого обследования. В группу контроля вошли 22 
офтальмологически здоровых человека. Все пациен-
ты с первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ) 
находились в состоянии компенсации и субкомпенса-
ции по уровню ВГД на фоне терапии антиглаукомны-
ми препаратами. Исследование проводилось на базе 
Клиники микрохирургии глаза Ставропольской госу-
дарственной медицинской академии.

Возраст обследуемых варьировал от 40 до 85 лет 
(табл. 1). Забор слезной жидкости производился 
атравматично из нижнего слезного мениска. Коли-
чественное определение интерлейкинов человека 
в слезной жидкости и сыворотке крови пациентов 
определяли методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа с помощью тест-систем «Вектор-Бест».

Для оценки функции Th1 использовали опреде-
ление IFN- γ, ФНОα, ИЛ-1β, функции Th2 — ИЛ-4, 
 ИЛ-10, степени выраженности аутоиммунных реак-
ций — ИЛ-17.

Для статистического анализа данных использова-
ли пакет программ Primer of Biostat 4,0, Attestat 10.5.1. 
Количественные значения с нормальным распределе-
нием были представлены, как среднее±стандартная 
ошибка среднего (X±sx). Для оценки межгрупповых 
различий применяли однофакторный дисперсионный 
анализ, критерии Ньюмена—Кейлса, Данна. Досто-
верными считали различия при p < 0,05. Корреляци-
онный анализ осуществляли с вычислением коэффи-
циентов линейной корреляции Спирмена.

Результаты и обсуждение. Пациенты, включен-
ные в 1-ю и 2-ю группы, как правило, жалоб не предъ-
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являли. У больных в 3-й группе отмечалось снижение 
остроты зрения — 100% (20), помутнение, «туман» 
перед глазами — 15% (3), «радужные круги» при 
взгляде на источник света — 10% (2), непостоянная 
давящая боль в глазах — 20% (4), сужение перифери-
ческого зрения — 15% (3).

В 1-й группе наследственность по глаукоме была 
отягощена у 16% (4) больных, во 2-й группе — у 8% 
(2), в 3-й группе — у 10% (2). У 68% человек с подо-
зрением на глаукому в анамнезе имели место сердеч-
но-сосудистые и эндокринные заболевания. Во 2-й 
группе сопутствующие заболевания диагностирова-
лись у 64% пациентов, в 3-й группе — у 80% .

У пациентов с глаукомой развитой стадии острота 
зрения была снижена на 24 (88,8%) глазах, что было 
достоверно чаще, чем в 1-й (59,5%) и 2-й (82%) груп-
пах (p < 0,05). Снижение показателей остроты зрения 
отмечалось во всех группах больных (см. табл. 1), од-
нако статистически значимых межгрупповых разли-
чий выявлено не было.

При исследовании на периметре Ферстера наи-
меньшие показатели средних значений поля зре-
ния с носовой стороны определялись в 3-й группе 
(40,74±2,16) с достоверными отличиями от группы 
контроля, а также от 1-й и 2-й групп. Максимальное 
повышение уровня ВГД отмечалось в 3-й группе с 
достоверными отличиями от группы контроля и 2-й 
группы (p < 0,05).

При сравнительном анализе тонографии по Несте-
рову статистической значимости межгрупповых раз-
личий в показателях pо, F, С выявлено не было (см. 
табл. 1). Повышение коэффициента Беккера по срав-
нению со здоровыми людьми отмечалось у пациентов 
всех клинических групп (p < 0,05), однако статисти-
чески значимых межгрупповых различий не опреде-
лялось.

Из аномалий рефракции в 1-й и 2-й группах преоб-
ладала миопия — 55,5% и 47%, без достоверных раз-
личий между группами. При биомикроскопии у паци-
ентов с ПОУГ с начальной и развитой стадиями отека 
роговицы, застойной иньекции мы не встречали в свя-
зи с компенсацией ВГД на фоне терапии антиглауком-

ными препаратами. Симптом эмиссария встречался 
на 14 (35,8%) глазах в 1-й группе, на 18 (44,4%) во 2-й 
группе. Наличие пигмента во влаге передней камеры 
отмечалось на 11 (28,2%) глазах в 1-й группе, на 15 
(55,5%) — во 2-й группе. Неравномерность передней 
камеры наблюдалась на 2 (5%) глазах у пациентов с 
начальной стадией, на 6 (22,2%) — у пациентов с раз-
вернутой стадией глаукомы. Патологические измене-
ния радужки в виде субатрофии, нарушения целост-
ности пигментной каймы по краю зрачка, очаговой 
депигментации ее, распыления пигмента выявлены 
на 16 (41%) глазах в 1-й группе, на 16 (59,3%) — во 
2-й группе. Факосклероз, помутнения хрусталика раз-
ной степени выраженности отмечались на 8 (20,5%) 
глазах у пациентов с начальной стадией ПОУГ и у 
всех пациентов с ПОУГ развернутой стадии.

При гониоскопии отмечали отложение экзо- и эн-
догенного пигмента, склерозирование корнеоскле-
ральной трабекулы у обследуемых всех групп, в том 
числе в 1-й группе — 72%(18), во 2-й — 80% (20) и 
3-й — 90% (18).

Изменения при офтальмоскопии наблюдались у 
40% пациентов с подозрением на глаукому. Глауком-
ная экскавация выявлялась в 3-й (53%) и 2-й (47%) 
группах с достоверными отличиями от 1-й группы 
(24%).

Показатель центральной толщины роговицы 
(ЦТР) у пациентов с подозрением на глаукому соста-
вил 558,12±10,13 мкм. «Тонкие» роговицы чаще вы-
являлись в 3-й группе (37%) с достоверными отличи-
ями от 2-й (33,3%) и 1-й (21,4%) групп.

Уровень провоспалительного ИФН-γ в слезной 
жидкости у пациентов с подозрением на глаукому и 
с развившейся глаукомой превышал значения в груп-
пе контроля (табл. 2) с увеличением показателей по 
сравнению со здоровыми людьми в 1-й группе в 3,2 
раза, во 2-й группе — в 3,8 раза, в 3-й группе — в 2,7 
раза. Наиболее высокие показатели регистрировались 
у пациентов с начальной стадией глаукомы (p < 0,05).

Показатели ИФН-γ в сыворотке крови также воз-
растали у больных всех клинических групп, однако 
межгрупповых различий выявлено не было.

Т а б л и ц а  1
Средние значения клинических показателей у пациентов с глаукомой и подозрением на глаукому (M±m)

Показатель
Подозрение на глау-
кому (1-я группа;

n = 25)
ПОУГ 1 (2-я группа; 

n = 25)
ПОУГ 2 (3-я группа; 

n = 20)
Здоровые (4-я груп-

па; n = 22) p

Возраст, годы 59,86±2,19 63,16±1,72 66,45±2,78 60,05±2,28 p1—3 < 0,05
Острота зрения 0,65±0,05 0,55±0,05 0,50±0,11 0,54±0,05
Средний показатель поля 
зрения с носовой стороны

53,21±0,93 53,33±0,81 40,74±2,16* 54,1±0,75 p1—3 < 0,05
p2—3 < 0,05

Среднее ВГД 21,98±0,59 21,77±0,42 23,37±0,69* 21±0,33 p2—3 < 0,05
Среднее ЦТР 558,12±10,13 543,29±11,22 527,06±10,46 556,07±28,53 p1—3 < 0,05
pо 18,54±1,08 19,78±1,35 21,36±1,09 19,43±1,06
F 2,39±0,41 2,55±0,53 2,53±0,43 2,46±0,39
С 0,24±0,03 0,28±0,04 0,19±0,03 0,21±0,02
Кб 124,32±7,72* 115,42±4,64* 126,48±7,10* 74,90±5,65

П р и м е ч а н и е. * — p < 0,05 по сравнению со здоровыми; p1—3, p2—3 — статистическая значимость межгрупповых различий 
(критерий Ньюмена—Кейлса, критерий Данна).



40

Российская педиатрическая офтальмология, №1, 2013

Максимальное повышение уровня ИЛ-1β в слез-
ной жидкости отмечалось у больных во 2-й (превы-
шали контрольные значения в 4 раза; p < 0,05)) и 3-й 
(превышали контроль в 5 раз; p < 0,05) группах. Уве-
личение уровня ИЛ-1β в сыворотке крови во 2-й и 3-й 
группах определялось в близких пределах и состави-
ло 4,5 и 5,9 раза соответственно. При обследовании 
пациентов с подозрением на глаукому также реги-
стрировались достоверные различия. Уровень ИЛ-1β 
в слезной жидкости превышал нормативные значения 
в 2,6 раза (p < 0,05), в сыворотке крови — в 4 раза 
(p < 0,05).

Характерным было наличие межгрупповых раз-
личий в зависимости от степени выраженности па-
тологического процесса. Самые высокие показатели 
 ИЛ-1β в слезной жидкости отмечались у пациентов 
3-й группы (развитая стадия глаукомы) (p < 0,05).

Уровень ФНОα в слезной жидкости (см. табл. 2) 
повышался у больных с начальной и развитой стади-
ями глаукомы, а также у пациентов с подозрением на 
глаукому. Повышение ФНОα в сыворотке крови было 
более выраженным, чем в слезной жидкости с воз-
растанием в 1-й группе в 3,8 раза, во 2-й группе — в 
4 раза, в 3-й группе — в 4,5 раза (p < 0,05). Досто-
верные различия в зависимости от степени тяжести 
в сыворотке крови не определялись. Максимальные 
показатели ФНОα в слезной жидкости отмечались в 
3-й группе с достоверными отличиями от показателей 

у пациентов 1-й и 2-й групп, минимальные — у паци-
ентов с подозрением на глаукому.

Содержание ИЛ-17 в слезной жидкости (см. 
табл. 2) повышалось у пациентов всех клинических 
групп. Однако статистически значимые отличия от 
здоровых людей регистрировались только в группе 
с развитой стадией глаукомы. Содержание ИЛ-17 в 
сыворотке крови не изменялось. При анализе в за-
висимости от степени тяжести наиболее высокие по-
казатели ИЛ-17 в слезной жидкости определялись у 
больных с развитой стадией глаукомы с достоверны-
ми отличиями от 1-й группы (p < 0,05).

Анализ содержания ИЛ-4 в слезной жидкости не 
выявил достоверного увеличения показателей в груп-
пах с подозрением на глаукому и начальной стадией 
глаукомы. У пациентов с развитой стадией глауко-
мы — концентрация ИЛ-4 достоверно возрастала. 
Статистически значимых различий в сыворотке кро-
ви выявлено не было. Наиболее высокие показатели 
ИЛ-4 в слезной жидкости регистрировались у паци-
ентов с развитой стадией глаукомы с достоверными 
отличиями от 1-й и 2-й групп (p < 0,05).

При оценке содержания ИЛ-10 (см. табл. 2) в слез-
ной жидкости достоверных изменений в 1-й группе 
зарегистрировано не было. Во 2-й и 3-й группах пока-
затели ИЛ-10 увеличивались с превышением уровней 
у здоровых людей в 1,6 и 1,5 раза (p < 0,05) соответ-
ственно.

Т а б л и ц а  2
Показатели интерлейкинов в слезной жидкости и сыворотке крови у пациентов с глаукомой и подозрением на глаукому 

(M±m)

Интерлейкин Подозрение на глаукому 
(1-я группа; n = 25)

ПОУГ 1 (2-я группа; 
n = 25)

ПОУГ 2 (3-я группа; 
n = 20)

Здоровые (4-я груп-
па; n = 22) p

Слезная жидкость

ИФН-γ 12,90±0,83* 15,47±0,66* 11,16±0,51* 4,06±0,18 p1—2 < 0,05
p2—3 < 0,05

ИЛ-1β 44,46±5,92* 67,93±5,14* 83,71±4,64* 16,86±0,81 p1—2 < 0,05
p1—3 < 0,05
p2—3 < 0,05

ФНОα 49,82±3,27* 63,76±4,20* 87,86±6,08* 23,73±1,84 p1—2 < 0,05
p1—3 < 0,05
p2—3 < 0,05

ИЛ-17 0,92±0,08 1,13±0,10 1,37±0,13* 0,89±0,09 p1—3 < 0,05
ИЛ-4 9,86±1,20 10,09±1,49 17,39±2,74* 8,29±1,64 p1—3 < 0,05

p2—3 < 0,05
ИЛ-10 11,70±0,79 17,66±1,70* 16,08±1,58* 11,09±0,83 p1—2 < 0,05

p1—3 < 0,05
Сыворотка крови
ИФН-γ 15,99±2,33* 14,59±2,07* 14,35±3,10* 5,53±0,29
ИЛ-1β 29,62±6,94* 33,72±7,71* 44,26±7,91* 7,48±1,74
ФНОα 18,13±3,86* 19,38±2,55* 21,86±4,61* 4,83±1,11
ИЛ-17 2,89±0,49 3,06±0,39 2,97±0,49 3,11±0,61
ИЛ-4 16,38±3,89 12,47±2,52 12,21±2,38 7,49±2,34
ИЛ-10 9,98±1,49* 9,92±1,60* 10,68±1,40* 1,47±0,63

П р и м е ч а н и е. * — p < 0,05 по сравнению со здоровыми, p1—2, p1—3, p2—3 — статистическая значимость межгрупповых различий 
(критерий Ньюмена—Кейлса, критерий Данна).
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Увеличение уровня ИЛ-10 в сыворотке крови ре-
гистрировалось у больных всех клинических групп. 
Превышение нормативных показателей у пациентов с 
подозрением на глаукому составило 6,8 раза, у боль-
ных с начальной стадией глаукомы — 6,7 раза, раз-
витой стадией глаукомы — 7,3 раза. При этом досто-
верных межгрупповых различий выявлено не было.

Выявление взаимосвязей между уровнями ВГД и 
интерлейкинов выявило тесную прямую корреляцию 
с показателями ИЛ-1β в слезной жидкости и сыворот-
ке крови.

Анализ баланса про- и противовоспалительных 
цитокинов в слезной жидкости показал преобладание 
Th1-иммунного ответа (табл. 3).

Показатели ИФН-γ/ИЛ-4 повышались преимуще-
ственно на начальных этапах заболевания, достовер-
ные различия определялись у больных с подозрением 
на глаукому и начальными проявлениями глаукомы.

Коэффициент соотношения ИФН-γ/ИЛ-10 в слез-
ной жидкости увеличивался у больных всех клини-
ческих групп (p < 0,05). Наиболее высокие показа-
тели регистрировались у пациентов с подозрением 
на глаукому с достоверными отличиями от группы с 
развитой глаукомой. При анализе показателей ИЛ-1β/
ИЛ-4 статистически значимых различий выявлено не 
было. Индекс соотношения ИЛ-1β/ИЛ-10 достоверно 
возрастал с превышением нормативных значений в 
1-й группе в 2,8 раза (p < 0,05), во 2-й группе — в 
2,9 раза (p < 0,05), в 3-й группе — в 3,8 раза (p < 
0,05), межгрупповых различий выявлено не было. Со-
отношение ФНОα/ИЛ-4 не отличалось от нормы. По-

казатели ФНОα/ИЛ-10 увеличивались во всех клини-
ческих группах с превышением индексов в 1-й группе 
в 2,2 раза (p < 0,05), во 2-й группе — в 1,9 раза (p < 
0,05), в 3-й группе — в 3,1 раза (p < 0,05). Коэффи-
циенты соотношения ИЛ-17/ИЛ-4 и ИЛ-17/ИЛ-10 не 
превышали контрольных значений и межгрупповых 
различий не имели.

Баланс про- и противовоспалительных цитокинов 
в сыворотке крови больных с подозрением на глауко-
му и развившейся глаукомой у большинства больных 
не отличался от нормативных значений (см. табл. 2).

У пациентов с развитой стадией глаукомы в сы-
воротке крови зарегистрировано повышение коэф-
фициента ИЛ-1β/ИЛ-10. При анализе ИЛ-17/ИЛ-10 
выявлено его снижение у больных всех клинических 
групп (p < 0,05).

Анализ полученных данных позволяет сделать за-
ключение о том, что в патогенезе развития ПОУГ су-
щественную роль играет повышение продукции про-
воспалительных цитокинов — ИФН-γ, ИЛ-1β, ФНОα, 
ИЛ-17. Роль ИФН-γ в развитии глаукомы может быть 
как нейропротекторной, так и нейродеструктивной. 
Гиперсекреция ИФН-γ свидетельствует об активации 
Т-клеточного звена иммунитета в пользу Th1, особен-
но на ранних этапах развития глаукоматозного про-
цесса [3].

Известно, что ФНОα играет ключевую роль в 
повреждении зрительного нерва [7, 11]. Высокие 
концентрации ФНОα, ИЛ-1β вызывают нарушения 
клеточного метаболизма и микроциркуляторные рас-
стройства, усиливают гипоксию тканей, ускоряя про-

Т а б л и ц а  3
Коэффициенты соотношения про- и противовоспалительных цитокинов в слезной жидкости и сыворотке крови у пациентов 

с глаукомой и подозрением на глаукому (M±m)

Коэффициент Подозрение на глаукому 
(1-я группа; n = 25)

ПОУГ 1 (2-я груп-
па; n = 25)

ПОУГ 2 (3-я груп-
па; n = 20)

Здоровые (4-я груп-
па; n = 22) p

Слезная жидкость
ИФН-γ/ИЛ-4 1,11±0,19* 1,26±0,22* 0,65±0,12 0,38±0,07 p2—3 < 0,05
ИФН-γ/ИЛ-10 1,06±0,09* 0,84±0,08* 0,71±0,09* 0,34±0,04 p1—3 < 0,05
ИЛ-1β/ИЛ-4 3,53±0,81 5,44±1,08 4,62±0,92 2,17±0,56
ИЛ-1β/ИЛ-10 3,81±0,63* 3,98±0,61* 5,19±0,51* 1,38±0,11
ФНОα/ИЛ-4 4,44±0,76 5,32±0,98 4,92±0,91 2,86±0,74
ФНОα/ИЛ-10 4,04±0,36* 3,49±0,42* 5,59±0,69* 1,83±0,23 p1—3 < 0,05

p2—3 < 0,05
ИЛ-17/ИЛ-4 0,07±0,01 0,09±0,02 0,07±0,01 0,11±0,03
ИЛ-17/ИЛ-10 0,08±0,01 0,06±0,01 0,09±0,02 0,07±0,01
Сыворотка крови
ИФН-γ/ИЛ-4 3,66±1,77 1,85±0,44 1,00±0,24 1,49±0,39
ИФН-γ/ИЛ-10 1,04±0,24 1,48±0,34 1,47±0,34 1,39±0,29
ИЛ-1β/ИЛ-4 5,59±2,10 5,97±2,08 11,04±5,68 2,14±0,62
ИЛ-1β/ИЛ-10 1,9±0,47 2,85±0,74 4,63±1,26* 1,53±0,39 p1—3 < 0,05
ФНОα/ИЛ-4 4,21±0,51 2,12±0,51 1,23±0,31 1,61±0,58
ФНОα/ИЛ-10 1,20±0,32 2,42±0,71 2,28±0,75 1,01±0,22
ИЛ-17/ИЛ-4 0,55±0,20 0,51±0,21 1,15±0,75 0,71±0,25
ИЛ-17/ИЛ-10 0,18±0,04* 0,30±0,08* 0,29±0,07* 0,75±0,26

П р и м е ч а н и е. * — p < 0,05 по сравнению со здоровыми; p1—3, p2—3 — статистическая значимость межгрупповых различий 
(критерий Ньюмена—Кейлса, критерий Данна).
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цессы перекисного окисления липидов, активацию 
фосфолипаз, высвобождение арахидоновой кислоты, 
синтез простагландинов, что приводит к изменению 
проницаемости мембран [1]. Повышение синтеза 
провоспалительных цитокинов имеет большое значе-
ние в развитии апоптоза и феномена эксайтотоксич-
ности [4]. Показано, что ИЛ-1 и ФНОα стимулируют 
синтез ИЛ-8 в эпителии роговицы и роговичных клет-
ках, при этом отмечается существенная роль ИЛ-1 в 
углублении воспалительного процесса в строму рого-
вицы [4, 12].

Нами было установлено, что повышение локаль-
ной продукции в слезной жидкости и циркуляции в 
сосудистом русле ИЛ-1β и ФНОα связано с выражен-
ностью глаукомного процесса и отражает тяжесть те-
чения ПОУГ.

Увеличение секреции интерлейкина 17 в слезной 
жидкости у больных с развитой стадией глаукомы 
может свидетельствовать о его участии в развитии 
глаукомной оптической нейропатии и аутоиммунном 
повреждении сетчатки [3]. Известно, что ИЛ-17 ин-
дуцирует экспрессию провоспалительных цитоки-
нов — ИЛ-1, ИЛ-6, ИЛ-8, ФНОα, усиливая каскад 
воспалительных реакций и утяжеляя патологический 
процесс при первичной глаукоме [3]. Высокие кон-
центрации ИЛ-17 оказывают негативное влияние на 
функцию астроцитов — основных клеток экстрацел-
люлярного матрикса структуры диска зрительного 
нерва и окружающих его тканей, ускоряя их апоптоз 
и деградацию [4].

Увеличение ИЛ-4 и ИЛ-10 в динамике заболевания 
подтверждает мнение об их нейропротективной роли 
на более поздних этапах развития глаукомного про-
цесса [5—7].

Изменение баланса про- и противовоспалительных 
цитокинов с повышением соотношения ИФН-γ/ИЛ-4, 
ИФН-γ/ИЛ-10, ИЛ-1β/ИЛ-10, ФНОα/ИЛ-10 позволя-
ет сделать вывод о Th1 поляризации иммунного от-
вета при глаукоме, что согласуется с данными других 
исследователей [8, 9, 12].

Выводы
1. Развитие глаукомы характеризуется усилением 

дистрофических процессов в радужной оболочке, 
увеличением частоты встречаемости глаукомной экс-
кавации, ухудшением гидродинамики глаза.

2. При переходе начальной стадии глаукомы в раз-
витую отмечается уменьшение показателей ЦТР, уве-
личение частоты встречаемости «тонких» роговиц.

3. У больных с начальной стадией открытоуголь-
ной глаукомы и подозрением на глаукому выявляется 
повышенный уровень провоспалительных цитокинов 
ИФН-γ, ИЛ-1β, ФНОα в слезной жидкости и сыворот-
ке крови, показатели ИЛ-1β коррелируют с повыше-
нием уровня внутриглазного давления.

4. Прогрессирование глаукомы сопровождается 
увеличением в слезной жидкости провоспалительных 
цитокинов — ИЛ-1β, ФНОα.

5. У пациентов с первичной открытоугольной гла-
укомой отмечается преобладание Th1-иммунного от-
вета с переключением на Th2-ответ на развитой ста-
дии глаукомного процесса.
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