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Резюме. Увеличение доли пожилых людей в структуре современного общества, наряду с другими причи-

нами и факторами риска, сопровождается ростом заболеваемости глаукомой. Cогласно международным 

исследованиям в мире к 2020 г. прогнозируется увеличение больных глаукомой до 80 млн. Среди лиц пожи-

лого возраста глаукома является распространенной патологией, развитие которой ассоциируется с мест-

ными нарушениями интерлейкиного профиля. Однако особенности последнего у больных с первичной 

закрытоугольной глаукомой в пожилом возрасте практически не изучены. Исследования локального ин-

терлейкинового статуса проведены в основном у пациентов с подозрением или начальными проявлениями 

первичной открытоугольной глаукомы. Особенности сдвигов интерлейкинов в слезной жидкости в целе-

направленной группе пожилых больных, страдающих первичной закрытоугольной глаукомой II стадии, 

практически не анализировались. Кроме того, спектр местных интерлейкинов у пациентов с обсуждаемой 

патологией в ранее выполненных исследованиях являлся ограниченным. Не проводилось также определе-

ние информативности интерлейкинов слезной жидкости у пожилых пациентов с глаукомой с учетом объ-

ективных методов. Цель настоящей работы — выявление особенностей и информативности показателей 

локального интерлейкинового профиля у пожилых больных с первичной закрытоугольной глаукомой. Об-

следованы 58 больных с первичной закрытоугольной глаукомой II стадии в возрасте 60–74 года (основная 

группа) и 27 пожилых людей аналогичного возраста без данной патологии. Содержание интерлейкинов 

в слезной жидкости определяли иммуноферментным анализатором «Multiscan» (Финляндия) посредством 

метода сэндвич-варианта твердофазного иммуноферментного анализа с применением тест-систем «R&D 

Diagnostic Inc.» (США). Информативность интерлейкинов рассчитывалась по общепринятой формуле. 

Особенностями местного интерлейкинового профиля больных первичной закрытоугольной глаукомой 

пожилого возраста являются повышенный уровень в слезной жидкости противовоспалительных IL-2, 

IL-17, IL-8 и снижение продукции противовоспалительных IL-10. Указанные локальные интерлейкины 
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обладают наибольшей информативностью, что имеет научно-практическое значение для выделения но-

вых механизмов развития, диагностики и обоснования селективной иммунотропной терапии рассматри-

ваемой патологии.

Ключевые слова: интерлейкины, иммунопатология, закрытоугольная глаукома, пожилые пациенты, слезная жидкость.

INFIORNATIVITY LACRIMAL FLUID INTERLEUKINS IN DIAGNOSTICS AND DEVELOPMENT 
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Abstract. An increased percentage of the elderly subjects in pattern of contemporary society, along with other causes 

and risk factors, is accompanied by rise in the incidence of glaucoma. By 2020, according to international studies it is 

expected that prevalence of glaucoma patients in the world would increase up to 80 million subjects. Among the elderly, 

glaucoma is a common pathology, which development is associated with local disturbances in interleukin profile. How-

ever, the features of the latter in patients with primary closed-angle glaucoma in the elderly were poorly examined. Studies 

of local interleukin status were conducted mainly in patients with suspected or initial manifestations of primary open-

angle glaucoma. The features of lacrimal fluid interleukin shift in a target group of elderly patients suffering from stage II 

primary closed-angle glaucoma virtually gained no attention. In addition, a limited range of local interleukins in patients 

with such pathology in previous studies was examined. In addition, informativity of lacrimal fluid interleukins in elderly 

glaucoma patients was not assessed too based on objective methods. The aim of the current study was to outline features 

and informativity of local interleukin profile indicators in 58 elderly patients with primary closed-angle glaucoma stage II, 

aged 60–74 years (main group) and 27 age-matched elderly subjects lacking such pathology. The level of interleukins in the 

lacrimal fluid was determined with the enzyme immunoassay “Multiscan” analyzer (Finland) by using sandwich ELISA 

(R&D Diagnostic Inc., USA). Informativity of measuring various interleukins was calculated according to the generally 

accepted formula. It was found that local interleukin profile in elderly patients with primary closed-angle glaucoma was 

mainly featured with increased amount of IL-2, IL-17, IL-8, but decreased IL-10. Hence, such local interleukins displayed 

peak informativity. The data obtained should be used in the diagnostics and treatment of such pathology, as well as of ap-

plied importance to unveil novel mechanisms behind development, diagnostics and corroboration for selective immuno-

tropic therapy of primary closed-angle glaucoma.

Key words: interleukins, immunopathology, angle-closure glaucoma, elderly patients, lacrimal fluid.

Введение

Увеличение доли пожилых в структуре со-

временного общества, наряду с другими при-

чинами и факторами риска, сопровождается 

ростом заболеваемости глаукомой. Cогласно 

международным исследованиям в мире к 2020 г. 

прогнозируется увеличение больных глаукомой 

до 80 млн [20]. Глаукома имеет высокую распро-

страненность в Иордании, Израиле, Бангладеш, 

Гаити, США, Китае, Сингапуре и других стра-

нах. Так, в Иордании с высокой частотой встре-

чаются глаукома и катаракта [10]. Аналогичная 

ситуация наблюдается и в Израиле, где глау-

кома поражает около 10% пожилого населения 

с самым высоким риском в возрастном интер-

вале 70–74 года [17]. Среди населения Ирана 

ведущей глазной патологией является глауко-

ма, часто приводящая к слепоте [14]. Удельный 

вес пациентов с глаукомой в Индии составляет 

3,23% среди городского населения и 2,70% — 

в сельской местности [19]. При этом распро-

страненность глаукомы увеличивается среди 

пожилого населения [19]. Самое большое коли-

чество в мире больных с данной нозологией — 

21,82 млн человек — насчитывается в Китае [21]. 

В сельских районах Бангладеш в структуре па-

тологии глаза доминирует также глаукома [12]. 

Глаукома наиболее распространена, по данным 

Национального комитета по предотвращению 

слепоты, в Гаити [18]. Увеличение частоты глау-

комы прогнозируется в Китае, Сингапуре, Ав-

стралии, Канаде и США [9, 11, 22].

За период с 1996 по 2011 г. количество забо-

левших глаукомой в Дании возрастало с 7200 

до 8600 в год (p < 0,001) [16]. Это увеличение об-

условлено прежде всего старением населения. 

Распространенность глаукомы также значи-

тельно увеличилась с 0,79% в 1996 г. до 1,72% 

в 2017 г. (p < 0,001). Глаукома чаще встречается 

у пожилых и затрагивает приблизительно 10% 

населения в возрастной группе старше 80 лет 
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и 15% — среди населения 90 лет и старше. Кроме 

того, распространенность глаукомы выше в сто-

лице (6,28%) по сравнению с остальной частью 

Дании (3,96%).

В Российской Федерации за последние годы 

заболеваемость глаукомой среди всего населе-

ния повысилась с 89,1 случая в 2012 г. до 94,3 

случаев в 2016 г. на 100 000 человек, а среди 

взрослого населения с 106,7 случаев в 2010 г. до 

116,6 случаев на 100 000 взрослых в 2016 г. [2].

Глаукома является не только распространен-

ным, но и тяжелым заболеванием, бесспорными 

факторами риска развития которого считаются 

повышение внутриглазного давления и пожи-

лой возраст пациента [1, 4, 5, 13]. В последние 

годы при изучении патогенеза глаукомы, в том 

числе первичной закрытоугольной формы, зна-

чительное внимание уделяется иммунологи-

ческим факторам. Особый интерес представ-

ляет изучение интерлейкинов как у больных 

с первичной закрытоугольной глаукомой, так 

и у пожилых людей без признаков этой офталь-

мопатологии, поскольку возрастные измене-

ния иммунного статуса могут способствовать 

возникновению заболеваний, являющихся 

своеобразными «спутниками» стареющего ор-

ганизма [5]. Считается, что заболевания в стар-

ческом возрасте возникают на фоне иммун-

но-нейроэндокринной дисрегуляции. Данное 

обстоятельство не позволяет исключить вклад 

инволюционных изменений в интерлейкино-

вый статус на местном уровне при возраст-ас-

социированной первичной закрытоугольной 

глаукоме.

Исследования локального интерлейкиново-

го статуса проведены в основном у пациентов 

с подозрением на первичную открытоугольную 

глаукому или ее начальными проявлениями. 

Особенности сдвигов интерлейкинов в слезной 

жидкости в группе пожилых больных, страда-

ющих первичной закрытоугольной глаукомой 

II стадии, практически не анализировались. 

Кроме того, спектр местных интерлейкинов 

у пациентов с обсуждаемой патологией в ранее 

выполненных исследованиях являлся огра-

ниченным. Не проводилось также определе-

ние информативности интерлейкинов слезной 

жидкости у пожилых пациентов с глаукомой 

с учетом объективных методов.

Цель настоящей работы — выявление особен-

ностей и информативности показателей локаль-

ного интерлейкинового профиля у пожилых 

больных с первичной закрытоугольной глаукомой.

Материалы и методы

В исследование включено 58 больных с пер-

вичной закрытоугольной глаукомой II стадии, 

составивших основную группу, в возрасте 60–

74 года с медианой 70,1±2,5 лет. Всем пациентам 

выполнялось комплексное офтальмологичес-

кое обследование. Диагноз первичной закры-

тоугольной глаукомы устанавливался соглас-

но требованиям Национального руководства 

по глаукоме. Контролем служили 27 пожилых 

людей в возрасте от 60 до 74 лет с медианой 

68,7±2,1 лет без признаков и проявлений пер-

вичной закрытоугольной глаукомы, прошед-

ших также комплексное офтальмологическое 

обследование.

Содержание интерлейкинов в слезной жид-

кости определяли иммуноферментным анали-

затором «Multiscan» (Финляндия) посредством 

сэндвич-варианта твердофазного иммунофер-

ментного анализа с применением тест-систем 

«R&D Diagnostic Inc.» (США). Диагностическую 

информативность интерлейкинов рассчитыва-

ли по формуле:

где J — информативность интерлейкина, P1 — ча-

стота интерлейкина в контрольной группе, P2 — 

частота того же интерлейкина в группе больных 

первичной закрытоугольной глаукомой.

Исследование осуществлялось в соответ-

ствии с принципами Хельсинкской деклара-

ции и стандартами надлежащей клинической 

практики (Good Clinical Practice). Перед выпол-

нением исследования у всех пациентов полу-

чено письменное информированное согласие 

на участие.

При обработке результатов исследования ис-

пользовался пакет «Statistica 6.0», непараметри-

ческий критерий Т Уайта и параметрический 

критерии t Cтьюдента. Различие считалось дос-

товерным при p < 0,05.

Результаты и обсуждение

У больных первичной закрытоугольной глау-

комой II стадии происходят достоверные и су-

щественные нарушения в локальном интер-

лейкиновом спектре, которые характеризуются 

прежде всего статистически репрезентатив-

ным повышением содержания IL-17 в 10,3 раза 

и IL-2 — в 9,7 раза по сравнению с контрольной 

группой (табл. 1). В слезной жидкости пациен-

тов основной группы выявлено также значи-

тельное увеличение уровня IL-8 и IL-1β соот-

ветственно в 5,5 и 3,5 раза. Содержание других 

изученных провоспалительных интерлейкинов 

у пациентов с сформировавшейся первичной 

закрытоугольной глаукомой также возросло 

в сравнении с контрольной группой, но в мень-

шей степени. Сказанное относится к IL-6, IL-7, 

IL-18.
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Таким образом, изменения провоспалитель-

ных интерлейкинов на местном уровне при раз-

витии первичной закрытоугольной глаукомы 

сопровождаются достоверным во всех случаях 

увеличением их содержания. Напротив, изме-

нения противоспалительных интерлейкинов 

в слезной жидкости у пациентов с рассматри-

ваемой офтальмологической патологией харак-

теризуются существенным угнетением их про-

дукции. Наиболее выраженное снижение в со-

держании этих интерлейкинов на локальном 

уровне свойственно IL-10 и в меньшей степени 

относится к IL-4.

Для объективизации выделения ведущих ло-

кальных интерлейкинов, ассоциируемых с пер-

вичной закрытоугольной глаукомой, рассчи-

таны величины информативности, представ-

ленные в таблице 2. Полученные результаты 

свидетельствуют, что особенностью интерлей-

кинового статуса слезной жидкости пожилых 

больных с первичной закрытоугольной глауко-

мой является повышенный уровень IL-2, IL-17 

и IL-8, занявших по величине информативно-

сти, соответственно, первое, второе и третье 

ранговое место.

На четвертой позиции по величине инфор-

мативности среди исследованных локальных 

интерлейкинов, отличающих больных с первич-

ной закрытоугольной глаукомой пожилого воз-

раста от лиц аналогичного возраста без данной 

патологии, находятся противовоспалительные 

IL-4. Величина информативности других мест-

ных интерлейкинов в 2 и менее раза ниже, чем 

IL-2, IL-17, IL-18, IL-4. Это говорит о меньшей 

значимости их в качестве дифференциальных 

маркеров сформировавшейся закрытоугольной 

глаукомы у лиц пожилого возраста. Наименьшей 

информативностью в рассматриваемой ситуа-

ции обладают провоспалительные IL-18.

Показано, что пожилой возраст ассоциируется 

как с отсутствием, так и наличием более или ме-

нее выраженных сдвигов в системе интерлейки-

нов на местном уровне у больных глау комой [5]. 

Анализ локального уровня провоспалительных 

интерлейкинов при первичной закрытоугольной 

глаукоме II стадии больных в возрасте 59,7 лет 

выявил достоверное повышение уровня IL-1β 

по сравнению с контролем, представленным 

здоровыми добровольцами в возрасте 53 лет [3]. 

В данном исследовании [3], как и в нашем, уста-

новлено повышение в слезной жидкости IL-2 

и IL-17. Однако нами впервые на основе расче-

та объективных показателей информативности 

выявлена высокая информативность и ключе-

вая роль IL-2 и IL-17 в развитии первичной за-

крытоугольной глаукомы у больных пожилого 

возраста. Кроме того, в нашем исследовании 

обнаружено более существенное повышение 

IL-17 и IL-2 в слезной жидкости, чем в работе 

Маркеловой Е.В. [3], обследовавшей пациентов 

среднего возраста (59,7 лет) с первичной закры-

тоугольной глаукомой. Данное обстоятельство 

позволяет утверждать, что у пациентов пожилого 

возраста с первичной закрытоугольной глауко-

мой развитие патологического процесса проте-

кает преимущественно на фоне местной гипер-

продукции IL-17 и IL-2, тогда как у лиц среднего 

возраста с аналогичным заболеванием и стадией, 

наблюдавшихся Маркеловой Е.В., формирование 

патологии сопровождалось гиперпродукцией 

в слезной жидкости только IL-2.

Высокой информативностью, как показа-

но нами впервые, у больных пожилого возраста 

с первичной закрытоугольной глаукомой обла-

дает IL-8 местного уровня, занявший третье мес-

то среди изученных интерлейкинов. Другими 

авторами [8] также обнаружено повышение IL-8 

и CXCL-9 в слезной жидкости больных при пер-

вичной закрытоугольной глаукоме, но не выяв-

лено зависимости между длительностью заболе-

вания и локальным интерлейкиновым профи-

Таблица 1. Содержание интерлейкинов 

в слезной жидкости больных первичной 

закрытоугольной глаукомой II стадии 

и в контрольной группе (M±m)

Table 1. The content of interleukins in the lacrimal fluid 
of patients with stage II primary angle closure glaucoma 
and in the control group (M±m)
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N
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te

rle
uk

in Пациенты 
с первичной 

закрытоугольной 
глаукомой

Patients with 
primary angle-

closure glaucoma
n = 58

Контрольная 
группа

Control group
n = 27

P

IL-1β, пг/мл

IL-1β, pg/ml
212,8±3,9 60,5±2,8 < 0,001

IL-2, пг/мл

IL-2, pg/ml
24,3±1,1 2,5±0,5 < 0,001

IL-6, пг/мл

IL-6, pg/ml
72,4±2,6 23,8±0,7 < 0,001

IL-7, пг/мл

IL-7, pg/ml
9,8±1,2 3,4±0,9 < 0,001

IL-8, пг/мл

IL-8, pg/ml
30,9±1,4 5,6±1,1 < 0,001

IL-17, пг/мл

IL-17, pg/ml
39,2±2,7 3,8±0,5 < 0,001

IL-18, пг/мл

IL-18, pg/ml
1064,5±5,8 482,7±4,9 < 0,001

IL-4, пг/мл

IL-4, pg/ml
3,2±0,4 7,4±0,6 < 0,001

IL-10, пг/мл

IL-10, pg/ml
2,6±0,3 12,8±0,9 < 0,001
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лем. Увеличение концентрации данных и других 

провоспалительных интерлейкинов позволяет 

исследователям рассматривать их в качестве ме-

диаторов нейродегенерации при глаукоме [7]. 

Позже было установлено, что IL-1β влияет на ме-

таболизм и выживаемость линий ганглионарных 

клеток сетчатки in vitro [6], способствуя развитию 

оптической нейропатии.

Напротив, противовоспалительные интер-

лейкины оказывают положительный эффект 

на поврежденные нервные волокна. Так, IL-4 

и IL-10 обеспечивают выживание ганглиозных 

клеток сетчатки после аксонотомии в течении 

14 дней [15].

В нашем исследовании впервые у больных 

пожилого возраста с первичной закрытоуголь-

ной глаукомой выявлено репрезентативное сни-

жение противовоспалительных IL-4 и IL-10 

в слезной жидкости. Это позволяет с новых по-

зиций рассматривать этиопатогенез данной фор-

мы глаукомы и утверждать, что снижение про-

дукции названных интерлейкинов способствует 

формированию первичной закрыто угольной 

глаукомы. Впервые также установлена высокая 

информативность местных IL-4, соответствую-

щая четвертому ранговому месту среди изучен-

ных 9 интерлейкинов. Данный результат имеет 

практическое значение для диагностики и обо-

снования селективной иммунотропной терапии 

при первичной закрытоугольной глаукоме.

Ведущими диагностическими маркерами 

первичной закрытоугольной глаукомы в по-

жилом возрасте следует считать уровни IL-2, 

IL-17, IL-8 и IL-10. Кроме того, полученные 

в настоящей работе особенности местного 

интерлейкинового профиля лиц пожилого 

возраста без офтальмологической патологии 

могут использоваться в геронтологической 

практике в качестве референсных значений 

и являться научной основой для дальнейших 

исследований по поиску новых иммунологи-

ческих маркеров первичной закрытоугольной 

глаукомы.

Заключение

Особенностями местного интерлейкино-

вого профиля больных первичной закрытоу-

гольной глаукомой пожилого возраста явля-

ются повышенный уровень в слезной жидко-

сти противовоспалительных IL-2, IL-17, IL-8 

и снижение продукции противовоспалитель-

ных IL-10. Указанные локальные интерлей-

кины обладают наибольшей информативно-

стью, что имеет научно-практическое значе-

ние для выделения новых механизмов разви-

тия, диагностики и обоснования селективной 

иммунотропной терапии рассматриваемой 

патологии.

Конфликт интересов

Авторы заявляют об отсутствии конфликта 

интересов.

Таблица 2. Показатели информативности 

местных интерлейкинов среди пациентов 

с первичной закрытоугольной глаукомой 

II стадии

Table 2. Indicators of informativeness of local 
interleukins in patients with stage II primary 
angle-closure glaucoma

Название 
интерлейкина

Name of interleukin

Величина 
информативности

The value 
of informativeness

Ранговое 
место

Rank place

IL-1β, пг/мл

IL-1β, pg/ml
236,1 5

IL-2, пг/мл

IL-2, pg/ml
587,8 1

IL-6, пг/мл

IL-6, pg/ml
161,9 7

IL-7, пг/мл

IL-7, pg/ml
185,6 6

IL-8, пг/мл

IL-8, pg/ml
425,7 3

IL-17, пг/мл

IL-17, pg/ml
536,4 2

IL-18, пг/мл

IL-18, pg/ml
93,2 9

IL-4, пг/мл

IL-4, pg/ml
128,3 8

IL-10, пг/мл

IL-10, pg/ml
402,3 4
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