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TEAR FLUID CYTOKINES AS POTENTIAL BIOMARKERS  
FOR PRIMARY OPEN-ANGLE GLAUCOMA
Barycheva L. Yu., Kakulia D. M., Minasyan M. M.

Stavropol State Medical University, Russian Federation

Увеличение провоспалительных интерлейкинов играет критическую роль в глаукомной нейродегенерации. 
В  проспективном исследовании «случай-контроль» проведено определение TNFα, IL1β, IL10 в слезной жидкости 
56 больных (107 глаз) с первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ) и 30 пациентов (42 глаза) группы сравнения 
методом твердофазного иммуноферментного анализа. Выявлено увеличение содержания TNFα – 94 [45; 165] пкг/
мл и IL1β – 4,30 [1,85; 6,70] пкг/л в образцах слезной жидкости пациентов с ПОУГ. Уменьшение толщины слоя нерв-
ных волокон сетчатки умеренно коррелировало с увеличением содержания TNFα (r=–0,48, p=0,0001) и IL1β (r=–0,36, 
p=0,0001). Установлено увеличение риска развития глаукомы у пациентов с показателями TNFα, превышающими 
165 пкг/мл (OR=7,09, CI=1,61–3,27), p=0,004.
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Краткие сообщения short communications

Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) – 
многофакторное нейродегенеративное за-
болевание, в основе которого лежит утрата 

ганглиозных клеток сетчатки (ГКС), нейропатия 
зрительного нерва, что приводит к нарушению 
зрительных функций и слепоте [1, 2]. В ответ на 
повышение внутриглазного давления и снижение 
перфузии ишемизированные глиальные клетки 
увеличивают продукцию провоспалительных ин-
терлейкинов, что приводит к апоптозу ГКС, де-
генерации аксонов, инициирует процессы ремо-
делирования [2]. Высокая реактивность клеток 
микроглии при ПОУГ сопровождается экспрессией 
интерлейкинов – TNFα, IL1β, IL6, IL12, IL10, обла-
дающих прямой и опосредованной нейротоксич-
ностью [2, 3]. Клинический диагноз ПОУГ, как пра-
вило, является отсроченным и устанавливается, 
когда утрачено до 30–40  % нейросенсорных кле-
ток [1]. Цитокины слезной жидкости могут служить 
потенциальными биомаркерами развития глауко-
мы, однако их значение для диагностики и прогно-
зирования заболевания до конца не установлено. 

Цель исследования  – определение взаимосвязи 
между уровнями TNFα, IL1β, IL10 в слезной жидкости 
и морфометрическими показателями у пациентов с 
первичной открытоугольной глаукомой. 

Материал и методы. В исследование включены 
56 больных с первичной открытоугольной глаукомой. 
У 28 пациентов верифицирована развитая (56 глаз), у 
16 – далекозашедшая (30 глаз), у 12 – терминальная 
(21 глаз) стадии ПОУГ. В качестве критериев вклю-
чения использовали возраст от 50 до 75 лет, уро-
вень ВГД более 21 мм рт. ст., cтeпень открытия угла 
пeрeдней камеры  – 3–4, прозрачность оптических 
сред, показатели средней толщины слоя нервных 
волокон (СНВС) более 60 и менее 85 µm. Все паци-
енты подписывали добровольное информированное 
согласие на включение в исследование. Из иссле-
дования исключали больных с воспалительными или 
аллергическими заболеваниями переднего отрезка 
глаза, помутнением оптических сред, возрастной ма-
кулярной дегенерацией, диабетической ретинопати-
ей, системными аутоиммунными и онкологическими 
заболеваниями, травмами глаза. В группу сравне-
ния вошли 30 пациентов, сопоставимых по возрасту 
и полу, с миопией слабой степени или начальными 
признаками помутнения хрусталика, имеющих уро-

вень ВГД более 21 мм рт. ст., прозрачные оптические 
среды, показатели СНВС>90 µm, без онкопатологии 
и аутоиммунных заболеваний. Оптическая когерент-
ная томография (ОСТ) выполнялась на аппарате 
«Торсоn» 3D ОСТ 1000, проводилось определение 
толщины слоя нервных волокон сетчатки (СНВС), 
объема и площади нейроретинального пояска.

Слезную жидкость в количестве 100 мкл собира-
ли из нижнего конъюнктивального свода с помощью 
стерильной микропипетки. Образцы центрифугиро-
вали при 10000 g для удаления слизи и клеточного 
детрита и хранили при температуре –20 °С до про-
ведения исследования. В течение 2 недель до забо-
ра слезной жидкости у пациентов с ПОУГ и в группе 
сравнения не применяли топические препараты про-
стагландинов.

Определение TNFα, IL1β, IL10 в слезной жидкости 
выполняли методом твердофазного иммунофермент-
ного анализа с помощью коммерческих тест-систем 
«Вектор-Бест». Для статистического анализа данных 
использовали пакет программ Primer of Biostat 4.0, 
Attestat 10.5.1. Оценку межгрупповых различий про-
водили с использованием критерия Манна – Уитни. 
Анализ качественных признаков выполняли с помо-
щью критерия χ2. Для оценки риска развития глау-
комы вычисляли отношение шансов с определением 
95 % доверительного интервала. 

Результаты и обсуждение. TNFα обнаружен в 
95,4 % образцах слезной жидкости пациентов с ПОУГ, 
в группе сравнения – в 85,7 % образцах (p=0,01). Сред-
ние показатели TNFα у больных с ПОУГ составляли 94 
[45; 165] пкг/л, определялись статистически значимые 
различия по отношению к группе сравнения  – 2  [14; 
66] пкг/л (p=0,001). Уменьшение толщины слоя нерв-
ных волокон умеренно коррелировало с увеличени-
ем показателей TNFα в слезной жидкости (r=–0,48, 
p=0,0001). Не выявлено корреляционной взаимосвязи 
с уровнем внутриглазного давления, объемом и пло-
щадью нейроретинального пояска. Увеличение риска 
развития глаукомы установлено только у больных с вы-
сокими показателями TNFα, превышающими 165 пкг/
мл (OR=7,09, CI=1,61–3,27), p=0,004, что согласуется 
с ранее полученными результатами [3–5].

IL1β был выше неопределяемых значений в 94,4 % об-
разцов слезной жидкости пациентов с ПОУГ и в 73,8 % – в 
группе сравнения (p<0,001) с увеличением показателей 
в группе ПОУГ (4,30 [1,85; 6,70] пкг/л и 2,15 [0; 3,70] пкг/л 

An increase in proinflammatory interleukins plays a critical role in glaucoma neurodegeneration. In a prospective 
«case-control» study, TNFα, IL1β, IL10 were determined in the lacrimal fluid of 56 patients (107 eyes) with primary open-an-
gle glaucoma (POAG) and 30 patients (42 eyes) of the comparison group by enzyme-linked immunosorbent assay method. 
An increase in the content of TNFα – 94 was revealed [45; 165] pg/ml and IL1β – 4.30 [1.85; 6.70] pkg/l in tear fluid samples 
of patients with POAG. A decrease in the thickness of the retinal nerve fiber layer moderately correlated with an increase in 
the content of TNFα (r=–0.48, p=0.0001) and IL1β (r=–0.36, p=0.0001). An increase in the risk of developing glaucoma was 
found in patients with TNFα values exceeding 165 pg/ml (OR=7.09, CI=1.61–3.27), p=0.004.

Keywords: primary open-angle glaucoma, lacrimal fluid, TNFα, IL1β, IL10
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ВГД	 –	внутриглазное давление
ГКС	 –	ганглиозные клетки сетчатки
ПОУГ	–	первичная открытоугольная глаукома
СНВС	–	слой нервных волокон сетчатки
CI	 –	доверительный интервал

IL	 –	интерлейкин
OR (Oddis ratio) – анализ шансов
Th1	 –	хелперы 1 типа
Th17	–	хелперы 17 типа 
TNFα	–	фактор некроза опухолей-альфа
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соответственно (p=0,001)). Показатели СНВС имели от-
рицательную корреляционную зависимость от содержа-
ния IL1β (r=–0,36, p=0,0001). Не выявлено взаимосвязи 
между уровнем IL1β и показателями ВГД, объемом и пло-
щадью нейроретинального пояска. 

Не получено статистически значимых различий при 
анализе показателей IL1β в группах ПОУГ  – 7,60  [2,00; 
11,30] и сравнения  – 5,60 [0,70; 11,40] пкг/л. Значения 
IL10 не были взаимосвязаны с уровнем ВГД, СНВС, объе-
мом и площадью нейроретинального пояска. Не установ-
лено увеличения риска развития ПОУГ у индивидуумов с 
низким (менее 3,25  пкг/мл), средним (3,25–12,40  пкг/
мл) и высоким (более 12,40 пкг/мл) уровнем IL10. 

Заключение. У пациентов с первичной открыто-
угольной глаукомой наблюдается увеличение TNFα и 
IL1β в слезной жидкости. Установлена умеренная от-
рицательная взаимосвязь между содержанием TNFα, 
IL1β и СНВС. Полученные результаты свидетельству-
ют об увеличении экспрессии интерлейкинов в слез-
ной жидкости при развитии глаукомы и снижении тол-
щины слоя нервных волокон сетчатки, что позволяет 
рассматривать TNFα и IL1β в качестве потенциальных 
биомаркеров развития ПОУГ. 

Авторы заявляют об отсутствии конфликта ин-
тересов. 
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ФАКТОРЫ, ВЛИЯЮЩИЕ НА ВЫЖИВАЕМОСТЬ ПАЦИЕНТОВ  
С ХРОНИЧЕСКОЙ ИШЕМИЧЕСКОЙ БОЛЕЗНЬЮ СЕРДЦА  
В РЕСПУБЛИКЕ ДАГЕСТАН
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FACTORS AFFECTING THE SURVIVAL OF PATIENTS  
WITH CHRONIC ISCHEMIC HEART DISEASE IN THE REPUBLIC OF DAGESTAN
Panakhova D. Z., Mammayev S. N., Chamsutdinov N. U.
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Изучение влияния различных факторов на выживаемость больных с хронической ишемической болезнью сердца 
(ИБС) весьма актуально для оптимизации вторичной профилактики. В связи с этим были обследованы 85 пациентов 
с диагнозом «ИБС. Стабильная стенокардия напряжения». На первом этапе собраны данные из историй болезни. 


