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 Цель исследования – определение изменений в экспрессии поверхностных рецепторов лимфоцитов, содержание мало-
нового диальдегида и витамина А в периферической крови у пациентов с миопией по сравнению со здоровыми донорами 
и построение модели патогенеза . 
Методы. В исследовании приняли участие 38 детей с приобретенной близорукостью средней степени и отсутствием сопут-
ствующих хронических заболеваний, 35 детей составили группу контроля . Возраст детей варьировал от 11 до 17 лет . Мето-
дом непрямой иммунофлюоресценции используя моноклональные антитела определяли количество лимфоцитов экспрес-
сирующих CD3, CD4, CD8, CD16, CD56, CD20, CD72, CD38, CD25, CD71, HLA-DR, CD95, CD54, а также мембранные иммуно-
глобулины mIgM и mIgG . Концентацию малонового диальдегида (МДА) в крови и витамина А в плазме крови определяли 
традиционными биохимическими методами . 
Результаты. У пациентов с миопией обнаружено  увеличение числа CD20, CD54 и CD95 позитивных лимфоцитов . Выяв-
ленные нарушения со стороны иммунной системы носят вторичный характер . Уровень малонового диальдегида  в крови 
у больных миопией был повышен, а витамина А снижен по сравнению с контролем . На основе этих данных предложена 
модель патогенеза, в которой центральное место занимает нарушение процесса физиологической регенерации фоторе-
цепторных дисков . Замедленное поглощение клетками пигментного эпителия и ослабление процесса внутриклеточного 
гидролиза их компонентов вызывают активацию перекисного окисления липидов, образование малонового диальде-
гида, повреждение сосудистого эндотелия и фибробластов склеры . Процесс ремоделирования фибробластов лимитиро-
ван метаболитами, поступающими через поврежденный эндотелий, что приводит к синтезу непрочного коллагена V типа 
с короткими цепями . Увеличение осевых размеров глаза при миопии – это растяжение и ослабление склеры глаза, свя-
занное с развитием в соединительной ткани дистрофического процесса . 
Заключение. Патогенетически обоснованная терапия миопии должна быть направлена на увеличение функциональной 
активности клеток пигментного эпителия .
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Aim . Determination of changes in expression of lymphocyte surface receptors and concentrations of malonic dialdehyde 
and vitamin A in peripheral blood of patients with myopia as compared to healthy donors, and creation of a pathogenetic 
model . 
Methods . This study included 38 children with acquired moderate myopia without concurrent chronic diseases; 35 children 
constituted a control group . The children were 11 to 17 years old . The amount of lymphocytes expressing CD3, CD4, CD8, CD16, 
CD56, CD20, CD72, CD38, CD25, CD71, HLA-DR, CD95, CD54, and membrane immunoglobulins mIgM and mIgG was determined 
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using the indirect immunofluorescence method with monoclonal antibodies . Concentrations of malonic dialdehyde (MDA) in 
blood and vitamin A in plasma were measured by traditional biochemical methods . 
Results . Patients with myopia had increased amounts of CD20-, CD54-, and CD95-positive lymphocytes . The observed immune 
disorders were secondary . The blood concentration of MDA was increased, and the vitamin A concentration was decreased 
in myopia patients compared to the control . Based on these data a pathogenetic model was proposed, in which disordered 
physiological regeneration of photoreceptor disks took the central place . The delayed absorption of pigment epithelial cells and 
impaired intracellular hydrolysis of their components result in activation of lipid peroxidation, formation of MDA, and damages of 
the vascular endothelium and scleral fibroblasts . The process of fibroblast remodeling is limited by influx of metabolites through 
the damaged endothelium, which induces synthesis of weak type V collagen with short chains . Pathogenetically substantiated 
therapy of myopia should be aimed at increasing the functional activity of pigment epithelial cells .
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Введение 

Масштабы распространения близорукости можно 
охарактеризовать как глобальную эпидемию. В насто-
ящее время доля населения c миопией в азиатских 
странах достигает 80% и 40% – в западных странах [1]. 
В последнее время наблюдается значительный прирост 
близорукости у детей и подростков [2]. 

Методика  

В исследовании приняли участие 38 детей с при-
обретенной близорукостью средней степени и отсут-
ствием сопутствующих хронических заболеваний, 35 
детей составили группу контроля. Возраст детей варьи-
ровал от 11 до 17 лет.

Оценку относительного и абсолютного содержа-
ния в периферической крови лимфоцитов, экспресси-
рующих антигены CD3, CD4, CD8, CD16, CD56, CD20, 
CD72, CD38, CD25, CD71, HLA-DR, CD95, CD54 и 
мембранные иммуноглобулины mIgM и mIgG прово-
дили методом непрямой иммуннофлюоресценции с 
помощью моноклональных антител (ИКО). 

Уровень ретинола в крови определяли спектрофо-
тометрически по методу Бессей [3]. Определение ма-

лонового диальдегида (МДА) в крови проводили с ис-
пользованием тиобарбитуровой кислоты.

Результаты и обсуждение 

Анализ полученных данных показал, что у детей с 
близорукостью отмечалось статистически значимое 
(p<0,05) повышение количества лимфоцитов, экспрес-
сирующих CD20+, CD95+ и ICAM-1(CD54+).

Результаты проведенного исследования показали  
отсутствие статистически значимых изменений в ко-
личестве Т-лимфоцитов и NK-клеток в перифериче-
ской крови по сравнению с соответствующими пара-
метрами здоровых детей. 

Исследование В-лимфоцитов и их субпопуляций 
показало неоднозначность их  изменения. Так отсут-
ствовали различия в содержании В-лимфоцитов, несу-
щих поверхностный IgG (mIgG+-клетки), IgM (mIgM+-
клетки), CD38+ лимфоциты (предшественники плазма-
тических клеток), а также CD72+-клетки (зрелые 
В-лимфоциты, способные развивать синтез иммуногло-
булинов). Вместе с тем общее количество В-лимфоцитов 
(CD20+-клетки) в периферической крови было стати-
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стически значимо выше (28,03±1,90%) у пациентов с 
миопией по сравнению с контролем (20,48±1,63%). Уве-
личение числа только В-лимфоцитов может объяснено 
их пролиферацией в ответ на  активационные сигналы, 
под действие которых попадают эти лимфоидные клет-
ки. К сигналам активации для В-лимфоцитов, не зави-
сящим от антигенной презентации и активационного 
процесса в лимфоцитах, относятся растворимая форма 
рецептора CD100 (sCD100), малоновый диальдегид 
(МДА) и аргиназа [4].

Вероятным механизмом увеличения численности 
В-лимфоцитов периферической крови при миопии яв-
ляется воздействие на В-клетки одновременно двух сти-
мулирующих рост сигналов – sCD100, который отделя-
ется от поверхности тромбоцитов или Т-лимфоцитов по-
сле их взаимодействия с поврежденным эндотелием 
сосудов сетчатки и МДА, который вызывает в хелперно-
индукторных Т-лимфоцитах (Th17-клетки) синтез и се-
крецию IL-25 активатора пролиферации В-лимфоцитов 
[4]. Имеются данные по инициации тканевого повреж-
дения под действием sCD100. Так, у пациентов с ревма-
тоидным артритом sCD100 индуцирует образование 
TNFα и образование IL-6 в CD14+-клетках, что вызыва-
ет активацию металлопротеиназ и развитие тканевого по-
вреждения [5].

Исследование ранних (CD25 и CD71) и поздних 
(HLA-DR) активационных антигенов лимфоцитов по-
казывает отсутствие активационного процесса в лим-
фоцитах периферической крови пациентов с миопи-
ей, что свидетельствует об отсутствии процессов анти-
генной презентации. Вместе с тем было статистически 
значимо повышено число клеток экспрессирующих 
рецепторы запуска активационного апоптоза (CD95+-
лимфоциты) с 15,13±1,40% в контроле до 20,30±1,80% 
у пациентов с миопией, а также рецептора межклеточ-
ной коммуникации и трансэндотелиальной миграции 
лейкоцитов ICAM-1 (CD54). Количество ICAM-1+-
лимфоцитов возрастает  вдвое – с 12,96±1,50% у здо-
ровых детей до 23,59±1,65% у пациентов с миопией.

Увеличение количества ICAM-1+-лимфоцитов об-
наруживается при воспалительных заболеваниях раз-
личного происхождения, что достаточно полно отраже-
но в соответствующей литературе. При заболеваниях 
невоспалительной природы ICAM-1+-лимфоциты прак-
тически не исследованы. Вместе с тем, немногочислен-
ные исследования показывают увеличение экспрессии 
этого рецептора на лимфоцитах и эндотелиальных клет-
ках, что отражает процесс ослабления генерации окси-
да азота и развитие эндотелиальной дисфункции [6]. 

  Увеличение числа CD95+-лимфоцитов в перифе-
рической крови пациентов с миопией не сопровожда-
ется соответствующим увеличением экспрессии акти-

вационных дифференцировочных рецепторов (CD25, 
CD71 и HLA-DR), как это наблюдается при воспали-
тельных заболеваниях различного генеза [7]. Получен-
ные результаты указывают на то, что увеличение коли-
чества лимфоцитов, несущих поверхностный рецептор 
запуска апоптоза CD95 не связано с активационным 
процессом в лимфоцитах. Анализ данных иммуноло-
гического исследования косвенно показывает, что ми-
опия не является  заболеванием воспалительной при-
роды, которое сопровождается повреждением сосуди-
стого эндотелия и активацией процессов перекисного 
окисления липидов (ПОЛ). 

Исследование биохимических параметров больных 
миопией показало, что концентрация МДА – конеч-
ного продукта ПОЛ в крови пациентов с миопией уве-
личивается и составляет 2,96±0,12 мкМ, вдвое превы-
шая контрольный уровень, наблюдаемый у здоровых 
детей (1,48±0,09 мкМ). Эти результаты подтверждают-
ся данными исследования [8], где демонстрируется за-
висимость увеличения концентрации МДА в крови от 
степени миопии. Повышение концентрации МДА в 
крови пациентов с миопией подтверждает усиление 
окислительных процессов и, в частности, активацию 
ПОЛ при этом заболевании. В исследованной группе 
больных миопией обнаружено снижение концентра-
ции витамина А в плазме крови – 0,95±0,04 мкМ при 
1,43±0,04 мкМ в контроле у здоровых детей. Сниже-
ние концентрации витамина А отражает его окисление 
и превращение в транс-ретиноевую кислоту. Увеличе-
ние концентрации транс-ретиноевой кислоты при ми-
опии наблюдали и другие исследователи [9]. Получе-
ны также данные о том, что введение транс-ретиноевой 
кислоты животным в условиях хронического экспери-
мента вызывает развитие миопии [10]. 

Продолжительное воздействие транс-ретиноевой 
кислоты в культуре клеток пигментного эпителия кро-
лика (ARPE-19) ингибирует развитие и значительно 
снижает выживаемость клеток, увеличивает экспрес-
сию ММР-2 [11], а также индуцирует одноцепочечные 
разрывы в ДНК и увеличивает избыточную экспрес-
сию маркеров пролиферации MKI67 и неоваскуляри-
зации VEGF-A [12]. 

Полученные результаты согласуются с данными 
других исследований и позволяют нам сформулиро-
вать модель патогенеза, в которой главным иници-
ирующим фактором патогенеза является нарушение 
процесса поглощения и внутриклеточной деградации 
дистальных фрагментов фоторецепторных клеток в 
пигментном эпителии. Замедление поглощения дис-
тальных фрагментов фоторецепторных клеток ведет к 
активации окислительных процессов, что объясняет 
снижение концентрации витамина А и рост концен-
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трации транс-ретиноевой кислоты, которая образуется 
из витамина А при его спонтанном окислении. Акти-
вация ПОЛ повышает концентрацию МДА, который, 
действуя продолжительное время, оказывает повреж-
дающее воздействие на клетки сосудистого эндоте-
лия, фоторецепторного слоя сетчатки и фибробласты 
склеры. Увеличение осевых размеров глаза при мио-
пии – растяжение и ослабление склеры глаза, связан-
ные с развитием в соединительной ткани дистрофи-
ческого процесса. Ремоделирование соединительной 
ткани склеры развивается на фоне ослабленного пе-
реноса необходимых метаболитов через поврежден-
ный эндотелий, что провоцирует синтез непрочного 
коллагена V типа с короткими цепями. 

Выявленные изменения со стороны иммунной си-
стемы при миопии являются вторичными и связаны, 
по-видимому, с нарушением метаболизма ретинола. 

По нашему мнению, патогенетически обоснован-
ная терапия миопии должна быть направлена на уве-
личение функциональной активности клеток пигмент-
ного эпителия для создания оптимальных условий 
функционирования фоторецепторных клеток.
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