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Дренажная  хирургия  не  имеет  альтернативы  в  лечении  рефрактерной  глаукомы.  Успехи  этого  хирургического  
направления   сдерживаются  рисками  интра-­   и   послеоперационных  осложнений,   первые  из   которых   это  резкие  
колебания  тонуса  глаза,  воспалительный  процесс.  Применение  вискоэластичных  растворов  отчасти  решает  эту  
проблему,  но  нет  четких  представлений  о  качествах  вискоэластиков  уместных  в  этой  хирургической  ситуации.  
Проведено  сравнительное  исследование  in  vitro  между  типичными  представителями  трех  групп  вискоэластиков  
на  предмет  адгезии  лейкоцитов  к  вискоэластику.  Провокация  экспрессии  молекул  адгезии  на  мембране  лейко-­
цитов  в  условиях  эксперимента  рассматривалась  нами  как  реакция  инициирующая  реактивный  воспалительный  
процесс  в  условиях  хирургической  травмы.  Установлено,  что  наилучшими  качествами  обладает  вискоэластик  на  
основе  3%  гиалуроната  натрия.  Этот  препарат  в  меньшей  степени  провоцирует  адгазию  лейкоцитов,  способен  
длительно  находится  в  передней  камере  глаза.  Применение  3%  гиалуроната  натрия  ,  уменьшая  степень  воспали-­
тельной  реакции,  препятствует  грубому  рубцеванию.

Ключевые  слова:  рефрактерная  глаукома,  вискоэластики,  адгезия,  воспаление,  рубцевание.
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Shunt  surgery  does  not  have  any  alternative  in  refractory  glaucoma  treatment.  The  results  of  this  surgical  direction  
are  restrained  by  high  risks  of   intra-­  and  postoperative  complications.  Considerable  fluctuation  of   intraocular  pressure  
and   inflammatory   process   relate   to   intraoperative   complications.   This   problem   is   partly   solved   by   use   of   viscoelastic  
fluids  nevertheless  we  do  not  have  precise  ideas  about  qualities  of  viscoelastic  fluids  which  would  be  appropriate  in  this  
surgery.

The   comparative   study   between   three   groups   of   viscoelastic   fluids   in   vitro   to   invextigate   the   adhesive   capacity  
of   leucocytes  was   carried   out   .The  provocation   of   adhesive  molecules   exspression   on   the   leucocytes  membranes   in  
experiment  was  estimated  as  reaction  that  activates  inflammatory  process  in  the  conditions  of  surgical  trauma.  Sodium  
hyaluronate  3%  was  determined  to  possess   the  best  qualities.  This  preparation  activate   the   leucocytes  adhesion   to  a  
lesser  degree,  and  is  capable  to  be  in  the  anterior  chamber  for  a  long  time.  Use  of  sodium  hyaluronate  3%  prevents  rough  
scarring  by  decreasing  inflammation  rate.

Key  words:  refractory  glaucoma,  viscoelastics,  adhesion,  inflammation,  scarring.
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Наиболее   перспективным   направлением   в  
хирургической   лечении   рефрактерной   глаукомы  
является   имплантация   шунтирующих   устройств  
[1,2,10,12].  Шунтирующие  устройства,  обеспечива-­
ют  хороший  пассаж  жидкости  из  передней  камеры  
по  вновь  создаваемым  путям  оттока,  но  в  первые  
5-­7  суток  возникает  проблема  послеоперационной  
гипотонии  [5,9,13].  В  работах  последних  лет  обсуж-­
дается  возможность  применения  вискоэластичных  
растворов   для   поддержания   тонуса   глаза   [4,6,9].  
Вискоэластичные   офтальмологические   раство-­
ры,   применяемые   в   ходе   хирургических   вмеша-­
тельств,   обладают   способностью   поддерживать  
офтальмотонус   и   конфигурацию   глазного   яблока  
во   время   и   после   операции   до   полной   элимина-­
ции   из   передней   камеры.   Находясь   в   передней  
камере,  вискоэластичные  растворы  препятствуют  
чрезмерной  фильтрации  после  фистулизирующих  
вмешательств,  а  также  могут  препятствовать  или  
останавливать  кровотечения  из  сосудов  радужки,  
новообразованных  сосудов,  заброс  крови  из  шлем-­
мова  канала  при  колебании  офтальмотонуса  [3,14].  
Однако  длительное  пребывание  вискоэластиков  в  
передней  камере  может  вызвать  реактивное  вос-­
паление  со  стороны  радужки  или  нежелательные  
реакции  со  стороны  дренажной  системы  глаза.  В  
настоящее  время  существует  большой  выбор  вис-­
коэластичных  растворов:  вискоэластики  на  основе  
метилцеллюлозы,  вискоэластики  на  основе  глюко-­
замингликанов,  в  частности  гиалуроната  натрия  в  
различной  концентрации,  а  так  же,  состоящие  из  
гиалуроната   натрия   и   хондроитнсульфата.   Какой  
вискоэластик   предпочесть   для   поддержания   то-­
нуса   глазного   яблока   в   ходе   выполнения  шунти-­
рующего  вмешательства,  какой  из  вискоэластиков  
наиболее  безопасный,  с  точки  зрения  провокации  
воспалительного  процесса?  Известно,  что  в  усло-­
виях   повреждения   тканей,   оксидантного   стресса,  
действия   провоспалительных   медиаторов   –   ци-­
токинов   и   хемокинов   –   экспрессия   адгезивных  
молекул   на   поверхности   клеток   крови   является  
начальным  этапом  их  рекрутирования  в  очаг  вос-­
паления  и  инициирует  широкий  спектр  изменений,  
в  основном  защитного  характера,  но  приводящий  
при  чрезмерно  длительной  или  интенсивной  акти-­
вации  к  дополнительному  развитию  дистрофичес-­
ких  и  некротических  изменений.  Появление  на  по-­
верхности  лейкоцитов  и  эндотелиоцитов  молекул  
адгезии   начинается   только   после   контакта   этих  
клеток  с  рядом  медиаторов  воспаления.  До  этого  
контакта   молекулы   адгезии   содержатся   во   внут-­
риклеточных  гранулах  и  не  функционируют  [7,8,11]  
.   Представляется   актуальным   сравнительный  
анализ   способности   вискоэластичных   растворов  
провоцировать   освобождение   молекул   адгезии   у  
лейкоцитов,  для  прогноза  развития  воспалитель-­
ной   реакции   при   внутрикамерном   расположении  

вискоэластика  и  тесном  его  контакте  с  радужкой,  
трабекулой  и  цилиарным  телом  глазного  яблока.

Целью   настоящего   исследования   явилось  
сравнительное   изучение   адгезионных   свойств  
офтальмологических  вискоэластичных  растворов  
SmartVisc+   (Смарт   Виск   +)   ,   DisCoVisc   (Диско-­
Виск),  Metilon  20  PFS  (Метилон)  по  отношению  к  
лейкоцитам  крови  во  временной  динамике  в  экс-­
перименте  in  vitro.  

ÌМàаòтåеðрèиàаëлûы èи ìмåеòтîоäдûы
Свойство   вискоэластичных   растворов   прово-­

цировать  экспрессию  молекул  адгезии  на  повер-­
хности   лейкоцитов   изучалось   в   эксперименте   in  
vitro.  Мы  взяли  3  вискоэластичных  раствора  :  гиа-­
луронат  натрия  3,0%  (SmartVisc+),  комбинирован-­
ный  раствор  состоящий  из  гиалуроната  натрия  и  
хондроитинсульфата  (DisCoVisc),  и  вискоэластик  
на  основе  метилцеллюлозы  (Metilon  20  PFS).  Эти  
препараты  являются  типичными  и  широкоприме-­
няемыми  представителями  в  своих  группах.  

СмартВиск+  (SmartVisc+)  представляет  собой  
стерильный   изотонический,   апирогенный   виско-­
эластичный   препарат   высокоочищенного   гиалу-­
роната  натрия,  растворенного  в  буферизованном  
физиологическом  растворе  (рН  6,8-­7,5)  не  содер-­
жит  консервантов  и  предназначен  для  интраоку-­
лярного  введения.  

ДисКоВиск  (DisCoVisc)-­  стерильный,  апироген-­
ный  раствор  высокоочищенных  натрия  хондрои-­
тин  сульфата  и  натрия  гиалуроната  в  забуферен-­
ном  растворе  натрия  хлорида  (рН  7,2±0,4).

Метилон   20   (Metilon   20   PFS)   представляет  
собой   стерильный,   изотонический,   апирогенный  
вискоэластичный  2%  материал  высокоочищенной  
гидропропилметиллюлозы  с  высокой  молекуляр-­
ной  массой,  составляющей  86.000  дальтонов.

Исследование  характеристик  материалов  про-­
водили  во  временной  динамике  в  эксперименте  in  
vitro  в  крови  30  пациентов  60-­70  лет,  обративших-­
ся  в  глазное  отделение  ГБУЗ  КГ  ВВ  г.  Краснода-­
ра  по  поводу  глаукомы.  Все  лица,  включенные  в  
группу  наблюдения,  дали  устное  информирован-­
ное  согласие  для  взятия  крови.

Для   оценки   спонтанной   адгезии   клеток   крови  
был  использован  метод,  позволяющий  определить  
адгезию  лейкоцитов  к  исследуемым  материалам.  

Предварительно  производилась  оценка  общего  
количества  лейкоцитов  крови  пациентов  (109/л).  

Тестируемые  образцы  SmartVisc+  (1),  DisCoVisc  
(2),  Metilon  20  PFS  (3)  помещались  в  инкубацион-­
ные  ячейки  (лунки  планшета)  по  20  мкл  для  каждо-­
го  времени  тестирования  (15,  30,  60  и  120  минут).  
В  качестве  контроля  использовалась  адгезия  лей-­
коцитов  к  плашке  в  той  же  временной  динамике.

Цельную   кровь   (50мкл)   наслаивали   на   ис-­
следуемые   образцы,   находящиеся   в   лунках   96-­
луночного   круглодонного   планшета,   и   в   лунки    
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планшета  без  образцов,  инкубировали  при  37ºС  
при  постоянном  шейкировании  при  200  об/мин  в  
течение  15,  30,  60  и  120  минут,  соответственно.  
После  инкубации  в  камере  Горяева  подсчитывали  
общее  количество  неприкрепившихся  лейкоцитов  
в  соответствующих  лунках.

Изменение   адгезии   лейкоцитов   крови   на   ис-­
следуемых   офтальмологических   вискоэластич-­
ных   растворах   оценивали   с   помощью   индекса  
лейкоцитарной  адгезии  (ИЛА)  по  формуле:  

ИЛА  =  (L1  –  L2)  х100  /  L1,  где  
L1   –   общее   количество   не   прикрепившихся   к  

пластику  планшета  лейкоцитов  при  определенном  
времени  инкубации  без  образца  исследования;;  

L2  –  общее  количество  не  прикрепившихся  лей-­
коцитов   после   инкубации   крови   с   соответствую-­
щим  образцом  при  том  же  времени  тестирования.

Полученный  результат  выражали  в  процентах.
Изменение  адгезии  лейкоцитов  в  контроле  во  

временной  динамике  оценивали  по  формуле:  
ИЛА(к)  =  (L0  –  Lx)  х100  /  L0,  где  
L0  –  общее  количество  лейкоцитов  в  образце  

крови;;
Lx   –   общее   количество   не   прикрепившихся  

лейкоцитов  после  инкубации  крови  в  плашке  в  со-­
ответствующем  временном  интервале.

Полученный  результат  выражали  в  процентах.
Статистическую   обработку   полученных   цифро-­

вых  материалов  проводили  на  РС  IBM,  используя  
табличный   редактор   Microsoft   Excel.   Вычисляли  
средние   величины   показателей   (М),   их   среднее  
квадратичное   отклонение   (σ),   величину   статисти-­
ческой  ошибки  (m).  За  уровень  статистически  зна-­
чимых  различий  принимали  изменения  при  p<0,05.  

ÐРåеçзóуëлüьòтàаòтûы èи îоáбñсóуæжäдåеíнèиåе
В   ходе   проведенного   эксперимента   по   опре-­

делению  адгезивных  свойств   in  vitro  было  отме-­
чено,  что  офтальмологические  вискоэластичные  
растворы  SmartVisc+  (1),  DisCoVisc  (2),  Metilon  20  
PFS  (3)  при  инкубации  (37ºС)  в  исследуемые  про-­
межутки  времени  вели  себя  по-­разному.

SmartVisc+  (1)  во  временной  динамике  (15,  30,  
60   и   120   минут)   становился   более   эластичным,  
однако  сохранял  форму  и  способность  адгезиро-­
вать  клетки  на  контактной  поверхности.

Metilon  20  PFS(3)  к  часу  инкубации  становился  
менее  вязким,  но  так  же,  как  и  SmartVisc+  (1)  не  
утрачивал   способность   адгезировать   лейкоциты  
на  контактной  поверхности  на  всем  тестируемом  
временном  интервале.

DisCoVisc   (2)   изначально   заметно   отличался  
от  выше  описанных  1  и  3  растворов  как  по  консис-­
тенции,  так  и  по  адгезивной  активности:  обладал  
высокой   адгезией   и   ярко   выраженной   объемной  
поглотительной  способностью  (абсорбцией)  по  от-­
ношению  к  цельной  крови,  сохраняющейся  на  про-­
тяжении  всего  временного  интервала  исследова-­

ния.  Следует  отметить,  что  раствор  2  изначально  
держал  форму  капли,  затем  через  час  исследова-­
ния  при  инкубации  (37ºС)  с  шейкированием  стано-­
вился  хрупким  и  распадался  на  фрагменты.

Исследование  адгезии  лейкоцитов  к  поверхнос-­
ти  изучаемых  материалов  показало,  что  наимень-­
шее   количество   клеток   адгезировало   к   плашке,  
что  позволило  использовать  ИЛА  плашки  в  качес-­
тве  контроля  (ИЛА  (к)).  При  сравнительном  изуче-­
нии   адгезионных   свойств   SmartVisc+   (1образец)  
(ИЛА1),  DisCoVisc   (2   образец)   (ИЛА2),  Metilon   20  
PFS   (3   образец)   (ИЛА3)   было   выявлено,   что   все  
образцы  обладают  различной  адгезивной  способ-­
ностью  к  лейкоцитам  крови.  (таблица  1,  рис.1).  

В  частности,  через  15  минут  после  инкубации  
ИЛА  1  и  3  образцов  составил  9,99±5,14  и  9,2±5,79,  
а  ИЛА2  DisCoVisc  –  42,67±7,91%,  что  в  6,24  раза  
превышала  контрольный  ИЛА  (ИЛА  (к)),  в  4,2  раза  
ИЛА1  и  в  4,6  раз  ИЛА2  .

Через  30  минут  выявлен  незначительный  при-­
рост   адгезии   как   для   SmartVisc+   (1),   так   и   для  
Metilon   20  PFS   (3)   (на  6,11%  и  3,73%,   соответс-­
твенно).   При   этом   адгезия   DisCoVisc   (2)   через  
полчаса   практически   оставалась   на   том   же   вы-­
соком  уровне,  что  и  при  15  минутах  и  составила  
45,4%,   что   может   быть   связано   с   поглощением  
лейкоцитов  в  DisCoVisc  по  всему  объему.

Через   60   минут   инкубации  ИЛА   1   и   3   образ-­
цов   достоверно   не   отличались   от  ИЛА(к)   (ИЛА1  
-­15,51±6,19%   и   ИЛА3   –   13,22±6,35%   по   сравне-­
нию  ИЛА(к)  –  13,13±5,71)  и  от  ИЛА1  (16,11±5,21)  и  
ИЛА3(12,93±4,02)   соответствующих   материалов  
после   30-­ти   минутной   инкубации.   Адгезия   2   об-­
разца  (DisCoVisc)  после  часовой  инкубации  сни-­
зилась  на  8,34%,  но  при  этом  оставалась  в  2,9  раз  
выше  контроля.  На  данном  временном  интервале  
тестирования  адгезии  было  отмечено  начало  де-­
струкции  материала  DisCoVisc.

Показатели   ИЛА   после   двухчасовой   инкуба-­
ции  всех  трех  тестируемых  офтальмологических  
вискоэластичных  растворов  достоверно  не  отли-­
чались  от  таковых  после  часовой  инкубации,  что  
может  быть  объяснено  достижением  максималь-­
ного  насыщения  адгезионной  поверхности  тести-­
руемых   материалов   лейкоцитами   крови   (выход  
на  плато  адгезионного  насыщения).

Таким   образом,   исследование   адгезивных  
свойств  вискоэластических  растворов  SmartVisc+,  
DisCoVisc,  Metilon  применяемых  в  ходе  фистули-­
зирующих  вмешательств,  показало,  что  наимень-­
шей  адгезивной  способностью  в  первые  60  минут  
эксперимента  обладает  Metilon  20PFS,  затем  ад-­
гезивная  способность  повышается,  что  указывает  
на  необходимость  вымывания  этого  препарата  из  
передней  камеры  глаза  при  завершении  операции.  
DisCoVisc  с  самого  начала  эксперимента  проявлял  
высокие  адгезивные  свойства,  и  даже  проявил  спо-­
собность  удерживать  клетки  крови  в  своем  объеме,  
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что  свидетельствует  о  невозможности  применения  
этого   раствора   для   сколько-­нибудь   длительного  
пребывания  его  в  передней  камере  глаза,  несмот-­
ря  на  то,  что  по  свойствам  вязкости  этот  препарат  
подходит  для  поддержания  конфиругации  и  тону-­
са  глаза  в  послеоперационном  периоде.  DisCoVisc  
также  необходимо  полностью  удалять  из  передней  
камеры  глаза  при  окончании  операции.  SmartVisc+  
проявил   адгезивные   свойства   сходные   с   Metilon  
20PFS  в  первые  60  минут,  а  вот  через  120  минут  
адгезия   значительно   уменьшилась   и   приблизи-­
лась   к   контрольным   показателям,   что   указывает  
на   возможность   длительного   пребывания   этого  
вискоэластика  в  передней  камере.  Гиалуронат  на-­
трия,  3%  раствором  которого  является  SmartVisc+,  
относится   к   глюкозаминогликанам,   естественным  
компонентам   любой   ткани   и   могут   регулировать  
процессы   воспаления   и   заживления   раны,   в   том  
числе   склеральной   [9].   Оставаясь   инертными   по  
отношению   к   неповрежденным  структурам   глаза,  
попадая   в   рану,   глюкозаминогликаны   начинают  
взаимодействовать   с   поврежденными   тканями,  
клетками   крови,   принимают   участие   в   регулиро-­
вании   фибропластических   процессов,   улучшая  
репарацию   и   предотвращая   грубое   рубцевание  
[11].  Свойство  вискоэластиков  провоцировать  экс-­

прессию  молекул   адгезии   на   поверхности   лейко-­
цитов  в   эксперименте   зависит  от   химической  ос-­
новы  препарата.  В  большей  степени  это  свойство  
проявляется   у   вискоэластиков   на   основе   метил-­
лцеллюлозы  и  у  вискоэластика  состоящего  из  ги-­
алуроната  и  хондроитинсульфата.  В  наименьшей  
степени   свойством   провоцирующим   экспрессию  
молекул   адгезии   на   мембране   лейкоцитов   обла-­
дает  3%  раствор  гиалуроната  натрия.  Таким  обра-­
зом,  длительное  пребывание  этого  вискоэластика  
в  передней  камере  глаза  безопасно  с  точки  зрения  
провокации   реактивного   воспалительного   про-­
цесса.   Ограничивая   реактивную   воспалительную  
реакцию  в  ране,  3%  раствор   гиалуроната  натрия  
способствует  формированию  зоны  фильтрации  с  
«хорошими   параметрами»,   предотвращая   грубое  
рубцевание.
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Индекс  лейкоцитарной  адгезии  (ИЛА)

Время  инкубации  
ИЛА  плашки  
(контроль)

ИЛА  SmartVisc+
(1  образец)

ИЛА  DisCoVisc
(2  образец)

ИЛА  Metilon  20  PFS
(3  образец)

15  минут 6,83±2,89 9,99±5,14* 42,67±7,91* 9,2±5,79*

30  минут 8,63±4,34 16,11±5,21* 45,4±5,1* 12,93±4,02*

60  минут 13,13±5,71 15,51±6,19* 37,06±5,72* 13,22±6,35*

120  минут 10,74±5,67 12,27±4,96* 34,69±7,38* 15,62±5,16*

   Примечание:  *р≤0,001  достоверность  при  сравнении  в  группах.

Адгезия  лейкоцитов  на  тестируемых  образцах
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