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Определено содержание нейротрофического фактора головного мозга и нейронспецифической энолазы в слезной жид-

кости у пациентов с первичной открытоугольной глаукомой. Обследовано 25 пациентов (50 глаз) с открытоугольной глау-
комой, соответствующей диагностическим критериям МКБ-10 (H40.1). Установлено, что уровни нейротрофического фак-
тора головного мозга (BDNF) и нейронспецифической энолазы (NSE) у пациентов с первичной открытоугольной глауко-
мой (ПОУГ) значимо превышали аналогичные показатели в группе контроля. Анализ содержаний BDNF и NSE в слезной 
жидкости (СЖ) показал, что имеются некоторые отличия у пациентов ПОУГ с разными стадиями процесса. Достоверное 
повышение концентрации BDNF в СЖ у пациентов с ПОУГ II (1,37±0,41 нг/мл) и III (1,52±1,39 нг/мл) стадий по сравне-
нию с нормой, вероятно, свидетельствует о потребности нейрональной сетчатки в необходимости повышения ее устойчи-
вости к повреждающим факторам. При ПОУГ I стадии содержание NSE (0,79±0,27 нг/мл) в СЖ увеличивается в 1,5 раза, 
при II стадии – в 8,2 раза, при III стадии ‒ в 11,3 раза и при IV стадии заболевания – в 1,7 раза относительно нормы, что яв-
ляется показателем дегенерации ганглиозных клеток сетчатки. 

Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома, слезная жидкость, нейротрофический фактор головного мозга, 
нейронспецифическая энолаза. 
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MOLECULAR MECHANISMS OF NEURODEGENERATION  
IN PRIMARY OPEN-ANGLE GLAUCOMA 

 
The content of brain neurotrophic factor and neuron-specific enolase in lacrimal fluid in patients with primary open-angle glau-

coma was determined. 25 patients (50 eyes) with open-angle glaucoma corresponding to the diagnostic criteria MKB-10 (H40) were 
examined. Levels of brain neurotrophic factor (BDNF) and neuronspecific enolase (NSE) in patients with primary open-angle glau-
coma (POAG) were found to be significantly higher than in the control group. Analysis of the contents of BDNF and NSE in the 
lacrimal fluid (LF) showed that there are some differences in patients with POAG at different stages of the process. A significant in-
crease in the BDNF concentration in LV in patients with POAG II (1.37±0.41 ng/ml) and III (1.52±1.39 ng/ml) stages compared 
with the norm, probably indicates the need for neuronal retina to increase its resistance to damaging factors. In POAG stage I, the 
content of NSE (0,79±0,27 ng/ml) in the LF increased by 1.5 times, while stage II is 8.2%, with stage III - 11.3% and in stage IV 
disease – 1.7 times relative to the norm, which is an indicator of degeneration of retinal ganglion cells. 

Key words: primary open-angle glaucoma, tear fluid, neurotrophic factor of the brain, neuron-specific enolase. 
  
Ведущее место по частоте причины не-

обратимой слепоты в мире, поражающей по 
самым скромным подсчетам около 2% насе-
ления в возрасте старше 40 лет, занимает гла-

укома [7]. Глаукома ‒ это мультифакторное 
нейродегенеративное заболевание, характери-
зующееся прогрессирующей оптиконейропа-
тией. Одним из ведущих патогенетических 
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механизмов развития глаукомной оптико-
нейропатии является гибель ганглиозных кле-
ток сетчатки. Среди основных причин, приво-
дящих к этому состоянию, выделяют: нейро-
трофиновую недостаточность вследствие бло-
кады ретроградного аксонального транспорта, 
глутаматную эксайтотоксичность, свободно-
радикальное повреждение, нейротоксичность, 
связанную с повышением оксида азота в 
клетках, и апоптоз [4,9,15]. 

В настоящее время существует много 
различных способов функциональной и 
структурной оценки течения глаукомы [1-2]. 
Однако молекулярные основы этиопатогенеза 
при первичной открытоугольной глаукоме 
мало изучены. Речь идет прежде всего о ме-
ханизмах повреждения и адаптации ганглиоз-
ных клеток сетчатки при различных вариан-
тах течения патологического процесса, рас-
шифровке особенностей компенсаторных ре-
акций, противостоящих ускорению дегенера-
ции нейронов и зрительных нервных волокон. 

Целью данной работы является иссле-
дование специфических биохимических мар-
керов нейротрофики и нейродегенерации в 
слезной жидкости у пациентов с первичной 
открытоугольной глаукомой. 

Материал и методы 
Проведено исследование слезной жид-

кости (СЖ) у 25 пациентов (50 глаз) с пер-
вичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ) 
разных стадий. Среди больных было 22 
женщины, 3 мужчин, средний возраст паци-
ентов составил 66,3±10,8 года. Распределе-
ние пациентов с ПОУГ по стадиям заболева-
ния было следующим: I стадия – 1 больной (2 
глаза), II стадия –16 больных (32 глаза), III – 7 
больных (13 глаз, парный глаз у одного па-
циента был в IV стадии) и IV стадия – 1 
больной (3 глаза с учетом парного глаза у 
пациента в III стадии). Всем пациентам вы-
полнено стандартное офтальмологическое 
обследование: визометрия, бесконтактная 
тонометрия (Nidek, NT-3000, Япония), пери-
метрия, биомикроскопия и прямая офтальмо-
скопия. Контрольная группа ‒ здоровые лица 
в количестве 6 человек (12 образцов СЖ). 

В СЖ определяли нейротрофический 
фактор головного мозга (BDNF) и нейронспе-
цифическую энолазу (NSE) методом иммуно-
ферментного анализа (ИФА) (Multiskan, Фин-
ляндия). Использовали набор для определения 
нейротрофического фактора мозга SEA011Hu 
(Cloude-clone Corp. США) и набор реагентов 
для иммуноферментного определения кон-
центрации нейронспецифической энолазы 
(АО «Вектор-Бест», Россия). Исследование 

проводилось в иммунологической лаборато-
рии ГБУЗ «Республиканская клиническая 
больница» им. Г.Г. Куватова» в 2017 году. 

Статистический анализ был выполнен с 
помощью программы Statistica 8.0 (Statsoft, 
Inc., США). Количественные данные пред-
ставлены в виде средней арифметической и ее 
стандартного отклонения. Были использованы 
методы непараметрической статистики (кри-
терий Манна–Уитни, Уилкоксона), коэффи-
циент корреляции Спирмена. Достоверность 
различий и корреляционных связей считалась 
установленной при p<0,05 и p<0,01. 

Результаты и обсуждение 
Средний показатель остроты зрения у 

пациентов без коррекции составил 0,51±0,05, 
максимально корригируемая острота зрения ‒ 
0,70±0,05. Средний уровень внутриглазного 
давления (ВГД) у пациентов с ПОУГ соста-
вил 19,50±2,52 мм рт. ст. Все пациенты по-
лучали различные виды местной гипотензив-
ной терапии. 

Полученные результаты по исследуе-
мым специфическим биохимическим марке-
рам нейротрофики и нейродегенерации в СЖ 
пациентов с ПОУГ представлены в табл. 1.  

 
Таблица 1 

Содержание нейроспецифических маркеров 
в слезной жидкости при ПОУГ, нг/мл 

Биохимические 
маркеры 

ПОУГ 
(n=50) 

Контроль 
(n=12) 

BDNF 1,39±0,27* 0,83±0,06 
NSE 4,31±2,02** 0,51±0,06 

* Достоверность различий р<0,05 между группами (относи-
тельно контроля). ** Достоверность различий р<0,01 между 
группами  (относительно контроля). 

 
Количественное содержание BDNF и 

NSE в CЖ у здоровых лиц (контроль) состави-
ло 0,83±0,06 и 0,51±0,06 нг/мл соответственно, 
что согласуется с данными литературы [6,8]. 

При ПОУГ в СЖ отмечалось статисти-
чески достоверное повышение уровня BDNF 
относительно данного показателя у здоровых 
лиц. Наиболее важным фактором выживания 
ганглиозных клеток сетчатки считается 
BDNF. И, возможно, повышение содержания 
данного маркера обусловлено повышенной 
потребностью глаза в защите и направлено на 
компенсацию каскада патологических изме-
нений, возникающих при ПОУГ, таких как 
гибель ганглиозных клеток в фазе дегенера-
ции и дистрофии аксонов. Также обнаружено 
достоверное увеличение содержания NSE 
(р<0,01) в СЖ у пациентов с ПОУГ по срав-
нению с группой здоровых лиц.  

Анализ содержания BDNF в СЖ показал, 
что его концентрация отличается у пациентов с 
ПОУГ разных стадий процесса (табл. 2).  
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Таблица 2 
Содержание BDNF в слезной жидкости  

у пациентов с разными стадиями ПОУГ, нг/мл 

Маркер 
Стадии глаукомы (кол-во глаз) 

II 
(n=32) 

III 
(n=13) 

контроль 
(n =12) 

BDNF 1,37±0,41* 1,52±0,39* 0,83±0,06 
* Достоверность различий р<0,05 между стадиями 

 (относительно контроля). 
 
На сегодняшний день известно, что при 

ПОУГ развивается дегенеративный процесс, 
который захватывает не только сетчатку и зри-
тельный нерв, но и весь зрительный путь. Ос-
новную роль в механизме гибели клеток сет-
чатки и аксонов зрительного нерва при глау-
коме играет физиологически запрограммиро-
ванный апоптоз [3,7]. Факторами, запускаю-
щими апоптоз ганглиозных клеток сетчатки, 
являются гидродинамическая дисциркуляция и 
гемоциркуляторный дефицит (снижение пер-
фузионного давления в глазу, сужение артерий 
на сетчатке, снижение объемного кровотока в 
глазу). Важную роль при данном обстоятель-
стве играет содержание нейротрофинов для 
поддержания жизнеспособности и функциони-
рования нейронов [5,10,12,14].  

Как известно, BDNF стимулирует рост 
нервной ткани, влияет на метаболизм и 
внутреннюю структуру нейронов, а NSE яв-
ляется надежным критерием нейрональной 
деструкции. 

Возможно, активация продукции нейро-
трофического фактора мозга является компен-
саторной реакцией организма, противостояще-
го ускорению апоптоза ганглиозных клеток 
сетчатки. Не исключается, что именно этот 
механизм антиапоптотической защиты позво-
ляет предотвратить потерю и гибель ганглиоз-
ных клеток сетчатки. Достоверное повышение 
концентрации BDNF в СЖ у пациентов с 
ПОУГ II и III стадиями вероятно, свидетель-
ствует о потребности нейрональной сетчатки в 
повышении ее устойчивости к повреждающим 
факторам. Обратная тенденция к снижению 

уровня BDNF в СЖ при IV стадии (1,31±0,35 
нг/мл) ПОУГ, возможно, является показате-
лем нарушения компенсаторных механизмов 
реакции глаза в ответ на ишемию. 

Нами также была определена зависи-
мость уровня NSE в СЖ у пациентов с ПОУГ 
от стадии заболевания (табл. 3).  

 
Таблица 3 

Концентрация NSE в слезной жидкости  
у пациентов с разными стадиями ПОУГ, нг/мл 

Маркер 
Стадии глаукомы (кол-во глаз) 

II 
(n=32) 

III 
(n=13) 

контроль 
(n =12) 

NSE  4,16±0,44* 5,78±0,80 0,51±0,06 
* Достоверность различий р<0,001 относительно контроля. 

 
При ПОУГ I стадии содержание NSE 

(0,79±0,27 нг/мл) в СЖ выше в 1,5 раза, при II 
стадии – в 8,2 раза, при III стадии ‒ в 11,3 раза и 
при IV стадии (0,85±0,06 нг/мл) заболевания – в 
1,7 раза по сравнению с контролем. Гибель 
нейронов сетчатки и зрительных нервных во-
локон при глаукоматозном их повреждении, 
вероятно, приводит к выходу нейронспецифи-
ческих ферментов во внеклеточный матрикс, 
что отражает степень гипоксии, деструкции и 
является показателем дегенерации ганглиоз-
ных клеток сетчатки. 

Полученные нами результаты соответ-
ствуют данным других исследователей и 
свидетельствуют о наличии молекулярных 
нарушений в патогенетических механизмах 
течения ПОУГ, которые проявляются изме-
нением содержания нейронспецифических 
маркеров [11,13].  

Проведен анализ различий содержания 
вышеуказанных маркеров в СЖ в зависимо-
сти от возраста (табл. 4). Полученные данные 
свидетельствуют о статистически значимых 
различиях уровнях BDNF и NSE в различные 
декады жизни человека. Однако, учитывая 
малые выборки, включенные в анализ, полу-
ченные результаты требуют дополнительно-
го уточнения. 

Таблица 4 
Содержание исследуемых маркеров в слезной жидкости у пациентов с ПОУГ в зависимости от возраста 

Возраст, лет Количество пациентов (глаз по стадиям) BDNF, нг/мл NSE, нг/мл 
40-49 1 (I-2) 0,78±0,13 0,26±0,12 
50-59 7 (II-14) 1,97±0,97 0,54±0,54 
60-69 7 ( II-14) 0,96±0,15 0,57±0,37 
70-79 8 (II-4, III-12) 1,10±0,19 9,5±5,38 
80-89 2 ( III-1, IV-3) 2,83±1,56 12,92±12,0 

 
По содержанию BDNF в СЖ пациенты 

были разделены на две группы: в первой 
группе содержание BDNF было до 1 нг/мл, во 
второй ‒ 1 и более нг/мл (табл. 5). Группы 
были сопоставимы по возрасту (64,35±11,10 и 
67,56±10,43 года, p=0,03). При сравнении 
данных групп пациентов выявлены статисти-
чески значимые различия по показателям: 

острота зрения и поле зрения (p<0,05). Воз-
можно, это объясняется тем, что уровень 
BDNF до 1 нг/мл соответствует начальной и 
развитой стадиям глаукомы, при которых у 
пациентов значения данных показателей вы-
ше. Анализ уровня ВГД не выявил статисти-
чески значимой разницы между группами 
(p>0,05). 
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Таблица 5 
Результаты офтальмологического обследования пациентов с разным уровнем содержания BDNF в слезной жидкости 

Группы Кол-во глаз по стадиям Visus с корр. ВГД, 
мм рт. ст. Суммарное поле зрения по меридианам 

BDNF <1 нг/мл I-2, 
II-22 0,81±0,22 19,2±2,74 377±41,71 

BDNF ≥1 нг/мл 
II-10,  
III-13, 
IV-3 

0,58±0,38* 19,73±2,43 308±108,4* 

* Достоверность различий (р<0,05). 
 
Был проведен корреляционный анализ 

по Спирмену уровня содержания BDNF и 
остроты зрения пациентов. Обнаружена ста-
тистически значимая слабая отрицательная 
корреляция (r= –0,31, p<0,05), что обуславли-
вает низкий уровень содержания BDNF в СЖ 
у пациентов с высокой остротой зрения. По 
мере снижения зрения наблюдается компен-
саторное увеличение содержания BDNF. Ана-
лиз корреляции остроты зрения и стадий гла-
укомы выявил среднюю положительную связь 
(r= 0,50) (p<0,05) (рис. 1). 

 

 
Рис. 1. Корреляция остроты зрения пациентов с уровнем BDNF 

 
Проведенный корреляционный анализ 

уровня содержания BDNF в СЖ и показателей 
полей зрения также выявил отрицательную 

слабую связь изучаемых показателей (r= –0,39) 
(p<0,05) (рис. 2). 

 

 
Рис. 2. Корреляция показателей поля зрения пациентов  

с уровнем BDNF 
 

Выводы 
1. При первичной открытоугольной 

глаукоме в слезной жидкости у пациентов 
наблюдаются компенсаторное повышение 
уровня нейротрофического фактора головного 
мозга и патологическое увеличение нейрон-
специфической энолазы. 

2.  Уровни специфических маркеров 
нейротрофики и нейродегенерации находятся 
в зависимости от стадии заболевания ПОУГ и 
являются компенсаторно-приспособительной 
и/или патологической реакциями организма в 
условиях глаукоматозного процесса. 
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Е.В. Маркова, В.И. Баранов, О.А. Даниленко 
РОЛЬ ИММУННЫХ МЕХАНИЗМОВ В РАЗВИТИИ  

И ПРОГРЕССИРОВАНИИ ЭНДОТЕЛИАЛЬНОЙ ДИСФУНКЦИИ  
У ПАЦИЕНТОВ С ПСЕВДОЭКСФОЛИАТИВНОЙ ГЛАУКОМОЙ 

ФГБОУ ВО «Курский государственный медицинский университет»  
Минздрава России, г. Курск 

 
Целью настоящего исследования явилась оценка уровней оксида азота, эндотелина-1, трансформирующего фактора 

роста бета-1 (ТФР-β1) в сыворотке крови пациентов с псевдоэксфолиативной глаукомой (ПЭГ) для определения их роли в 
развитии и прогрессировании данного вида патологии. 

Было обследовано 85 пациентов (116 глаз) с установленным диагнозом псевдоэксфолиативная глаукома, которые были 
разделены на группы в зависимости от стадии заболевания. В контрольную группу было включено 20 здоровых лиц (40 
глаз).  

Концентрации трансформирующего фактора роста бета-1 и эндотелина-1 в сыворотке крови были повышены, а содер-
жание оксида азота снижено у пациентов с ПЭГ в сравнении с группой контроля. Была определена линейная зависимость 
между концентрацией эндотелина-1, оксида азота, трансформирующего фактора роста бета-1 в сыворотке крови и стадией 
псевдоэксфолиативной глаукомы. 

Ключевые слова: иммуновоспалительные механизмы, эндотелин-1, оксид азота (NO), трансформирующий фактор ро-
ста бета 1 (ТФР-β1), эндотелиальная дисфункция, псевдоэксфолиативная глаукома. 
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