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Повреждения органа зрения в настоящее 
время продолжают оставаться одной из основ‑
ных причин потери зрения и инвалидности. 
Ежегодно в России травму глаза получает 
свыше 1 миллиона человек, показатель госпи‑
тализации составляет 600 человек на 100 тыс. 
населения [1–3]. Социальная значимость глаз‑
ного травматизма обусловлена и тем, что воз‑
раст 58 % пациентов не превышает 40 лет.

Характер повреждений, причины, меха‑
низмы развития патологических изменений 
в травмированном глазу, а также клинические 
проявления отличаются полиморфизмом [1, 4]. 
В исходе же повреждений в большинстве случаев 
вследствие избыточной регенерации тканей глаза 
наблюдается развитие фиброваскулярной ткани 
в различных отделах глазного яблока.

Последовательность основных патогенети‑
ческих событий в развитии пролиферативной 
ткани представляется следующим образом.

Нарушение целостности структур глазного 
яблока служит стимулом для миграции в зону 
повреждения форменных элементов крови, в пер‑
вую очередь полиморфноядерных лейкоцитов, 
обладающих высоким флогогенным потенциалом.

Попадая в патологический очаг, лейкоциты 
в полной мере реализуют свой эффекторный 
потенциал, связанный как с фагоцитозом, 
так и с синтезом и секрецией флогогенных 

факторов, например, лизосомальных фер‑
ментов, простагландинов, лейкотриенов [5]. 
Продукты дегрануляции полиморфноядерных 
лейкоцитов повышают потенциал вновь при‑
бывающих в очаг лейкоцитов, а также обеспе‑
чивают подключение к процессу тромбоцитов, 
эозинофилов и других клеточных популяций. 
Однако эффекторные молекулы фагоцитов не 
только участвуют в очищении зоны травмы от 
инфекции и продуктов распада, но и вызы‑
вают повреждение окружающих тканей глаза за 
счет усугубления нарушений микроциркуляции 
и деструкции экстрацеллюлярного матрикса.

Патогенное действие лейкоцитов связано 
также с генерацией активных форм кислорода: 
супероксид‑аниона O , гидроксирадикала HO●, 
синглетного кислорода 1O2, пероксида водо‑
рода H2O2 [6, 7].

Высокая реакционная способность дан‑
ных веществ делает их токсичными для био‑
логических систем на всех уровнях, включая 
молекулярный, клеточный, тканевый. Взаимо‑
действуя с биологическими макромолекулами, 
эти высокореакционные соединения приводят 
к нарушению целостности клеточных мем‑
бран, инактивации сульфгидрильных групп 
белков, разрушению митохондрий и образова‑
нию хромосомных аберраций. Модификации 
белков вызывают появление у них антигенных 
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свойств, а образующиеся при этом иммунные 
комплексы, в свою очередь, стимулируют про‑
дукцию активных форм кислорода.

Биоокислители оказывают также цитоток‑
сическое действие, инициируя реакции пере‑
кисного окисления липидов в биологических 
мембранах [6]. В основе перекисного окисле‑
ния липидов лежит саморазвивающаяся цепная 
реакция, промежуточные и конечные продукты 
которой являются эндогенными мутагенами [7].  
Наибольшую опасность в этом отношении 
представляют, по‑видимому, альдегиды, кото‑
рые за счет образования белковых сшивок 
способны инактивировать ферменты, обеспе‑
чивающие целостность генетических структур. 
Вместе с тем процессы перекисного окисления 
липидов развиваются позже, чем генерация 
активных форм кислорода, и обычно представ‑
ляют собой итоговую фазу, отражающую влия‑
ние многих факторов.

Усиление генерации и накопление биоокис‑
лителей, помимо повреждения биологических 
мембран, вызывает также разрушение коллагена 
и других компонентов внеклеточного матрикса, 
провоцирует освобождение лизосомальных фер‑
ментов из разрушенных клеток в среду [6, 7].

В результате замыкается порочный патоло‑
гический круг, и развивается состояние, обо‑
значаемое как «хронический окислительный 
стресс» [8]. Иными словами, активные формы 
кислорода включают дополнительные каналы 
реализации деструктивного потенциала.

Наряду с нейтрофилами, сразу после травмы 
в зону повреждения устремляются и мононукле‑
арные фагоциты. В начале их миграция отстает от 
«аварийной» мобилизации нейтрофилов, однако 
уже через 18–24 часа численность мононуклеаров 
в патологическом очаге превышает численность 
полиморфноядерных лейкоцитов [5]. 

Необходимо отметить, что мононуклеары 
в зоне повреждения не только обеспечивают 
фагоцитоз и поддерживают клеточную инфиль‑
трацию, но и выполняют более сложные функ‑
ции, контролируя генетически детерминиро‑
ванную программу репаративной регенерации.

Фибропластический процесс зарождается 
в недрах клеточной инфильтрации патологиче‑
ского очага и находится под контролем множе‑
ства механизмов. Однако, прежде всего, данный 
процесс зависит от структурно‑функциональных 
параметров самих фибробластов, а также от фор‑
мирующихся сложных каскадов межклеточных 
взаимодействий. Среди них важная роль принадле‑
жит тандему «макрофаг‑фибробласт» [9, 10] и три‑
аде «лимфоцит‑макрофаг‑фибробласт» [9–11].  

Связующей фигурой в указанных взаимодей‑
ствиях является макрофаг. С одной стороны, 
через интерлейкин‑1 и лимфокины он поддер‑
живает прямые и обратные связи с лимфоцитами, 
а с другой — взаимодействует с фибробластами.

Активированные макрофаги представляют 
собой источник многочисленных биорегуля‑
торов, в том числе факторов, стимулирующих 
пролиферацию и другие функции фибробла‑
стов [5, 10, 11]. Это обеспечивает один из цен‑
тральных механизмов подключения фибробла‑
стов к репаративным процессам.

Безусловно, кроме монокинов, фибробла‑
сты воспринимают продукты лимфоцитов, 
нейтрофилов, тромбоцитов, эпителия. Про‑
лиферацию фибробластов запускают тромбин 
и ряд протеиназ. Однако больше данных за то, 
что именно макрофаги ведут главный диалог 
с фибробластами, трансформируя через них 
часть собственного патогенетического потен‑
циала, а также эффекторные возможности ряда 
других клеток и гуморальных факторов [9]. 
Другими словами, активированные макрофаги 
рассматриваются как важнейшее связующее 
звено между фибробластами и повреждением, 
фиброгенезом и гомеостазом.

Морфологически макрофагально‑фибро‑
бластические взаимодействия ведут к миграции 
и ускоренной пролиферации фибробластов, 
их дифференцировке и продукции компонен‑
тов экстрацеллюлярного матрикса [10, 11].

Одновременно с формированием рыхлой 
соединительной ткани начинается рост ново‑
образованных капилляров, который, согласно 
современной теории ангиогенеза, осуществля‑
ется с помощью спроутинга, т. е. образования 
выростов или «почек роста» [12, 13]. Форми‑
руются «ростовые почки» на базальной поверх‑
ности капилляров и посткапиллярных венул 
в участках, лишенных перицитов и адвентици‑
альных клеток.

В ответ на действие раздражающего фактора 
эндотелиоциты предсуществующих сосудов после 
локального разрушения базальной мембраны 
и потери прочной связи с ней начинают мигриро‑
вать в направлении стимулятора [12–14], в этом 
процессе выделяют быструю и медленную фазы 
[12]. Во время быстрой фазы миграции образу‑
ются сосудистые «почки» с длинными, лишен‑
ными просвета концами. Перемещение эндо‑
телиоцитов осуществляется за счет скользящих 
относительно друг друга движений. В медленную 
фазу сосудистые «почки» становятся широкими, 
с открытым просветом, а движения эндотелио‑
цитов — амебоподобными.
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Одновременно с клеточным движением 
в эндотелиальных клетках отмечается повы‑
шение митотической активности, что приводит 
к формированию и удлинению «почек роста». 
Отпочковывающиеся сосуды представляют 
собой тяжи эндотелиоцитов, в которых при 
достижении определенной длины начинают 
формироваться просветы. Однако механизм их 
формирования до настоящего времени оста‑
ется не вполне понятным. По мнению ряда 
авторов [14, 15], канализация вновь образован‑
ных капилляров является результатом отгра‑
ничения эндотелиоцитами части внеклеточ‑
ного пространства. Такой способ, названный 
межэндотелиальным, предполагает наличие 
3–4 эндотелиальных клеток, окружающих фор‑
мирующийся просвет капилляра.

Согласно другой точке зрения [16], просвет 
новообразованных сосудов формируется за 
счет слияния нескольких вакуолей эндотелио‑
цитов. В экспериментах in vitro установлено, 
что эндотелиальные клетки могут спонтанно 
образовывать капиллярные трубочки в резуль‑
тате слияния расположенных в ряд удлиненных 
вакуолей соседних клеток.

Роль гемодинамических факторов в меха‑
низме формирования просвета капилляров до 
настоящего времени является предметом дискус‑
сий. Одни исследователи считают обязательным 
условием участие внутрисосудистого давления 
в процессе раскрытия просвета новообразован‑
ных капилляров [12, 17]. Другие же ученые, опи‑
раясь на наблюдения по формированию просвета 
капиллярной трубки в культуре эндотелиоцитов, 
утверждают, что ток и давление крови не столь 
необходимы для раскрытия новообразованных 
сосудов, и формирование просвета является 
лишь особенностью их сущности [14, 16].

Рост капилляров первоначально происхо‑
дит в направлении, перпендикулярном пред‑
существующему сосуду. Однако многократно 
повторяющееся образование боковых и конце‑
вых «почек роста» приводит к формированию 
ветвящихся структур [12].

При непрекращающемся действии факторов 
тканевой деструкции в тканях глазного яблока 
в условиях декомпенсированного повреждения 
возникает гипертрофия репаративной (фибро‑
пластической) функции. Следует подчеркнуть, 
что репаративная регенерация включает в себя 
как сложный комплекс реконструктивных про‑
цессов на клеточном уровне (размножение кле‑
ток, их миграция, усиление образования меж‑
клеточного вещества), так и перестройку на 
тканевом уровне. Сюда относится восстановле‑

ние сосудистой системы на ином, новом уровне 
в области повреждения, изменение архитекто‑
ники и расположения коллагеновых и эласти‑
ческих структур и т. д. Результатом является 
формирование фиброваскулярной пролифера‑
тивной ткани [18–20].

Однако в зависимости от вида, локализации 
травмы и числа поврежденных структур глаз‑
ного яблока существуют определенные клини‑
ческие и патоморфологические особенности 
посттравматической пролиферации.

Так, например, при проникающих ранениях 
роговицы заживление протекает наиболее благо‑
приятно в том случае, если повреждается только 
роговая оболочка и не затрагиваются глубже 
лежащие ткани [21, 22]. Это относится, пре‑
жде всего, к ранам с прилежащими друг к другу 
краями, т. к. вследствие быстро развивающегося 
отека собственного вещества в области краев 
раны последняя закрывается, и наружная часть 
раны покрывается эпителием. В результате соз‑
даются благоприятные условия для регенера‑
ции роговицы. При этом находящиеся в покое 
кератоциты активизируются и трансформи‑
руются в фибробласты, мигрирующие в зону 
дефекта [23, 24]. В течение 2–3 недель за счет 
миграции и пролиферации указанных клеточных 
элементов, а также синтеза и секреции компо‑
нентов экстрацеллюлярного матрикса стромаль‑
ный дефект роговицы закрывается. С течением 
времени клеточная плотность в новообразован‑
ной ткани уменьшается, коллагеновые структуры 
приобретают параллельное друг другу и поверх‑
ности роговицы положение.

В том случае, если при ранении роговой 
оболочки между краями раны остается широ‑
кая щель, то она заполняется фибринозным 
сгустком, который постепенно замещается гру‑
бой новообразованной тканью [21, 23].

При проникающих ранениях роговицы 
и склеры заживление протекает с явлениями 
более или менее выраженного воспаления, раз‑
витием грануляционной ткани и неоваскуля‑
ризацией в области раны и по ходу раневого 
канала. Необходимо отметить, что регенера‑
ционная способность собственного вещества 
склеры невысока, поэтому при заживлении 
прободных ранений склеры преобладающее 
значение имеют клеточные элементы конъ‑
юнктивы и эписклеры [25]. В случае ранения 
склеры в области лимба с повреждением цили‑
арного тела и базальных отделов стекловид‑
ного тела клеточный состав раны и раневого 
канала усложняется за счет миграции и про‑
лиферации клеток ретинального пигмент‑
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ного эпителия и глиальных клеток [25, 26].  
При травмах заднего полюса глазного яблока 
основными резидентными клетками, уча‑
ствующими в процессе заживления, являются 
пигментный эпителий и глия, мигрирующие 
в зону повреждения или по обеим поверхно‑
стям отслоенной сетчатки [25, 26]. 

По мере развития воспалительно‑репара‑
тивных реакций грануляционная ткань созревает: 
среди клеток начинают преобладать синтезирую‑
щие фибробласты, межуточное вещество уплот‑
няется за счет соединительнотканных компонен‑
тов. Одновременно происходит перекалибровка 
новообразованной сосудистой сети [10, 19, 27].

В области раны и по ходу раневого канала 
в полости глазного яблока формируется фибро‑
васкулярная ткань, обладающая контрактиль‑
ными свойствами. Тракционные воздействия 
пролиферативных мембран индуцируют разви‑
тие отслойки сетчатки, цилиарного тела с гипо‑
тонией и последующей прогрессирующей суб‑
атрофией глазного яблока [25, 28].

Таким образом, несовместимость поврежде‑
ния с компенсаторными возможностями гомео‑
стаза на разных уровнях регуляции (клеточном, 
тканевом, органном) ведет к клинически зна‑
чимым последствиям. Срыв гомеостатических 
механизмов обусловливает утрату процессами 
воспаления и регенерации защитно‑приспо‑
собительного характера с неадекватным раз‑
растанием фиброваскулярной ткани и неже‑
лательными, а в ряде случаев и необратимыми 
последствиями для глаза.
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REGULARITIES OF PATHOGENESIS OF POSTTRAUMATIC FIBROVASCULAR PROLIFERATION IN AN 
EYEBALL 

Igor Victorovich ZAPUSkALOV, Olga Ivanovna kRIVOSHEINA, Oleg Borisovich kOCHMALA 

Siberian State Medical University, Ophthalmology Department
2, Moskovskiy str., Tomsk, 634050 

This review paper analyzes the sequence of main pathogenetic events in the development of proliferative tissue in an 
eyeball after its trauma. Solution of continuity of eye structures serves as a stimulus for the migration of blood corpuscles 
to the damage area. Neutrophilic phagocytes clear the trauma zone from infection, but also disturb eye tissues due to 
the aggravation of microcirculation disorders and the destruction of extracellular matrix. Mononuclear phagocytes in 
the damage area provide for phagocytosis and invoke fibroblasts to reparative processes due to the stimulation of their 
migration, proliferation, and differentiation. Simultaneously with the formation of the areolar tissue, neoplasmatic 
capillaries begin to grow. Under conditions of decompensated destruction, the continuous action of tissue destructive 
factors leads to the hypertrophy of the reparative function in eyeball tissues. The incompatibility of a destruction with 
compensatory capabilities of homeostasis at different regulation levels (cellular, tissue, and organ) leads to clinically 
significant consequences.
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