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Резюме
Увеиты являются одной из ведущих причин слепоты во всем мире. На долю увеитов приходится от 10 до 15% случаев полной 
потери зрения и до 35% – обратимой. Особенно тревожным является тот факт, что дебют увеитов регистрируется в молодом 
трудоспособном возрасте. Увеиты включают в себя гетерогенную группу заболеваний, состоящую как минимум из 30 нозо-
логий, имеющих различную этиологию. Прогноз заболевания напрямую зависит от своевременного выявления его этиологии. 
В обзоре литературы анализируются широко применяемые методы диагностики пациентов с неинфекционными увеитами. 
Отдельное внимание уделено преимуществам конфокальной микроскопии роговицы  (КМР) как наиболее современному 
неинвазивному методу диагностики, который позволяет провести детальную количественную оценку роговичных субэпите-
лиальных нервных сплетений и  дендритных клеток, количество которых увеличивается при воспалительных процессах, 
а также провести качественный анализ роговичных преципитатов и клеток эндотелия. При КМР высокая разрешаю щая спо-
собность достигается фокусированием в одной точке осветителя и объектива, что позволяет исключить ухудшаю щий разре-
шение расфокусированный свет, характерный для более традиционной световой микроскопии. Ограниченное поле зрения 
компенсируется быстрым сканированием отображаемой области, формируя составное изображение. Раннее выявление 
увеитов, являющихся внесуставным проявлением спондилоартритов, позволяет провести соответствующее своевременное 
лечение тяжелого системного заболевания. Предполагается, что использование новых подходов при диагностике увеитов 
позволит предотвратить развитие тяжелых осложнений, вплоть до полной потери зрения, и значительно улучшить качество 
жизни пациентов.
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Abstract
Uveitis is one of the leading causes of blindness worldwide. Uveitis accounts for 10 to 15% of cases of complete vision loss and 
up to 35% of reversible vision loss. Particularly alarming is the fact that the debut of uveitis is recorded at a young working age. 
Uveitis includes a heterogeneous group consisting of at least 30 nosologies associated with various etiologies. The prognosis 
of the disease directly depends on the timely detection of its etiology. The review analyzes widely used methods for diagnosing 
patients with non-infectious uveitis. Special attention is paid to the advantages of confocal microscopy of the cornea, as the most 
modern non-invasive method that allows a detailed quantitative assessment of corneal subepithelial nerve plexuses and den-
dritic cells, the number of which increases during inflammatory processes, as well as a qualitative analysis of corneal precipitates 
and endothelial cells. Early detection of uveitis, which is an extra- articular manifestation of spondyloarthritis, allows appropriate 
treatment of  severe systemic disease. It is assumed that the use of new approaches in  the diagnosis of uveitis will prevent 
the development of severe complications up to complete loss of vision and improve the quality of life of patients.
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ВВЕДЕНИЕ

Увеит относится к  одному из  угрожаю щих зрению 
заболеваний, являясь при этом третьей причиной слепо-
ты во  всем мире. В  настоящее время на  долю увеитов 
приходится примерно от 15 до 35% потери зрения [1–4]. 
Наиболее часто дебют увеитов регистрируется в  моло-
дом возрасте, в среднем в 30,7 лет [5]. Увеиты – гетеро-
генная группа заболеваний, общими признаками которых 
является воспаление сосудистого тракта глаза. 

Увеиты разделяют:
 ■ по  этиологии  – на  инфекционные, инфекционно- 

аллергические; аллергические неинфекционные; увеиты 
при системных и синдромных заболеваниях; посттравма-
тические увеиты (ранения, контузии, послеоперационные, 
факогенные, симпатическая офтальмия); увеиты при дру-
гих патологических состояниях (нарушения обмена, ней-
роэндокринные, токсико- аллергические); увеиты невыяс-
ненной этиологии;

 ■ по локализации – на передний увеит (ирит, передний 
циклит, иридоциклит); периферический (парспланит); за-
дний (хориоидит, хориоретинит); панувеит;

 ■ по течению – на острый и хронический;
 ■ по типу воспаления – на негранулематозный и грану-

лематозный.
В 25–40% случаев увеит ассоциирован с каким-либо 

системным заболеванием. 

УВЕИТЫ И СЕРОНЕГАТИВНЫЕ СПОНДИЛОАРТРИТЫ

Среди ревматических заболеваний наиболее частой 
причиной увеита являются заболевания из группы серо-
негативных спондилоартритов  (СпА). В  группу СпА вхо-
дят такие заболевания, как анкилозирующий спонди-
лит  (АС), псориатический артрит  (ПсА), реактивный 
артрит  (РеА), артрит при воспалительных заболеваниях 
кишечника  (ВЗК)  (болезнь Крона, неспецифический 
язвенный колит), ювенильный идиопатический 
артрит  (ЮИА), болезнь Бехчета, а  также HLA-B27-
ассоциированный увеит [6]. 

Увеит при СпА составляет 15% всех известных типов 
увеитов и 50% – передних увеитов. СпА – группа воспали-
тельных заболеваний позвоночника и суставов, характе-
ризующихся общими клиническими, рентгенологически-
ми признаками и  имеющих общую генетическую осно-
ву  [7]. Основным генетическим маркером этой группы 
заболеваний является антиген гистосовместимости HLA-
B27, который выявляется при СпА с частотой до 90–92% [8]. 
Ключевую роль в развитии увеита при СпА играют макро-
фаги  [9, 10], экспрессирующие фактор некроза опухо-
ли-α (ФНО-α) и другие провоспалительные цитокины, что 
было подтверждено в исследованиях [11–13].

Увеит составляет 50% всех внесуставных проявлений 
СпА. У части больных СпА передний увеит (ПУ) является 
доминирующим клиническим проявлением, определяю-
щим тяжесть состояния. Он начинается остро, продолжа-
ется обычно менее 3  мес. и  обладает склонностью 
к рецидивированию. C точки зрения H. Zeidler и B. Amor, 

HLA-B27-ассоциированный увеит в  отсутствии явных 
признаков поражения опорно- двигательного аппарата 
можно рассматривать как экстраартикулярный вариант 
СпА. Такая позиция, по  мнению авторов, способствует 
своевременной диагностике СпА в случаях, когда воспа-
ление глаз предшествует поражению опорно- двигатель-
ного аппарата, и  при малосимптомном течении СпА 
у больных ПУ, что предотвращает развитие осложнений 
основного заболевания и  возможную инвалидность 
по зрению [14–16]. 

КОНФОКАЛЬНАЯ МИКРОСКОПИЯ РОГОВИЦЫ 

К сожалению, в некоторых клинических случаях даже 
тщательное офтальмологическое исследование и точное 
описание анатомических особенностей не  помогают 
в постановке правильного диагноза увеита. В таких слу-
чаях появляется необходимость в  проведении соответ-
ствующих лабораторных, генетических исследований 
и  более продвинутых методов визуализации, таких как 
конфокальная микроскопия роговицы.

Конфокальная микроскопия роговицы (КМР) становит-
ся незаменимым инструментом для изучения заболева-
ний роговицы, таких как вирусный и  нейропаралитиче-
ский кератиты, кератоконус и дистрофии роговицы, син-
дром сухого глаза, состояния после рефракционных опе-
раций. Часто данная методика применима у  пациентов 
с диабетической сенсомоторной нейропатией и при ней-
ропатиях малых нервных волокон различного гене-
за  (наследственная нейропатия Шарко  – Мари  – Тута, 
полинейропатия при болезни Фабри, полинейропатия, 
возникшая после химиотерапии) [17]. Этот метод, позволя-
ющий исследовать структуру роговицы на всех клеточных 
уровнях с помощью непрерывного конфокального скани-
рования, предлагает быструю и неинвазивную визуализа-
цию роговицы in  vivo с  изображениями, сравнимыми 
с изображениями гистохимических методов ex vivo [18].

Конфокальная микроскопия получила широкое приме-
нение для визуализации роговицы с начала 1990-х го дов, 
хотя первое устройство было смоделировано американ-
ским исследователем M. Minsky в 1955 г. [19]. В КМР высо-
кая разрешаю щая способность достигается фокусирова-
нием в одной точке осветителя и объектива, что позволяет 
исключить ухудшаю щий разрешение расфокусированный 
свет, характерный для более традиционной световой 
микроскопии. Ограниченное поле зрения компенсируется 
быстрым сканированием отображаемой области, форми-
руя составное изображение. С  начала 2000-х годов 
и по настоящее время были опубликованы исследования, 
демонстрирующие результаты применения КМР в диагно-
стике иридоциклита, синдрома Познера  – Шлоссмана 
и гетерохромного циклита Фукса [20–26].

Одними из основных объектов интереса ученых стали 
роговичные преципитаты  (РП), являющиеся характерны-
ми патологическими признаками воспалительного про-
цесса. Они расценены как скопление воспалительных 
клеток на  эндотелиальной поверхности роговицы, часто 
принимают различные морфологические формы, которые 
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могут помочь при выявлении причины возникновения 
увеита. Например, гранулематозные преципитаты харак-
терны для саркоидоза, болезни Фогта – Коянаги – Харады 
и  туберкулеза. Негранулематозные преципитаты харак-
терны для увеитов при СпА и болезни Бехчета [27].

В 2004 г. М. Wertheim et al. выделили и описали 6 под-
типов РП [28]. Данная классификация была пересмотрена 
и  дополнена впоследствии М. Mocan в  2008  г., 
Р. Mahendradas – в 2010 г. [21, 24]. В 2012 г. H. Liang et al. 
выявили наиболее частые типы роговичных преципита-
тов при различных заболеваниях  [29]. По  мнению 
М. Mocan et al., у большинства пациентов одновременно 
имеется более 1 подтипа РП [21, 25], и лишь у отдельных 
пациентов РП одинаковы по всей протяженности эндоте-
лия и  совпадают в  случае двустороннего воспаления, 
с точки зрения М. Wertheim [28].

Еще одним из  основных критериев воспалительной 
реакции, помимо роговичных преципитатов, имеющих 
большой потенциал в  диагностике увеитов, признаны 
клетки Лангерганса  (КЛ), представляющие собой ден-
дритные клетки, нетипичные полигональные макрофа-
ги  [30]. Дендритные клетки играют важную иммуноген-
ную роль в различных тканях. Они активируют врожден-
ный и адаптивный иммунный ответ на воздействие пато-
генов при различных подтипах переднего увеита [31–33]. 
При КМР КЛ определялись в  виде гиперрефлективных 
разветвленных структур в  субэпителиальной обла-
сти  (базальный эпителий/боуменовский слой с вкрапле-
ниями в  суббазальном нервном сплетении) роговицы 
на  глубине 40–60  мкм  [34]. Выделяют три различные 
формы КЛ: без дендритоподобных отростков, с коротки-
ми дендритоподобными отростками, а также с длинными 
дендритоподобными отростками, чаще указываю щими 
на активацию КЛ под воздействием воспалительных или 
хемотаксическоих факторов [35, 36].

А. Zhivov et al. в 2005 и 2007 гг. выявили и продемон-
стрировали наличие т.  н. резидентных дендритных кле-
ток  (РДК) в  роговице здоровых людей, локализованых 
в эпителии и строме в небольшом количестве (около 30%) 
[36, 37]. При анализе было выявлено увеличение количе-
ства и плотности РДК в роговицах здоровых доброволь-
цев по  направлению от  центральной части роговицы 
к периферии на примере модели трансплантации рого-
вицы  [37, 38]. Так, при воспалении роговицы  (например, 
при герпетическом кератите) и  раздражении  (как при 
ношении контактных линз) было описано увеличение их 
количества в  центральной части роговицы  [25, 34, 39]. 
H. Hamrah et al. показали, что иммунологическая функция 
РДК роговицы идентична функции клеток Лангерганса 
в эпидермисе [40].

Существенное значение для клиницистов имеет 
исследование нервных волокон роговицы НВР, учитывая 
их ключевую роль в обеспечении чувствительности, тро-
фической функции и  их связь с  различными группами 
рецепторов, которые представлены механорецепторами, 
полимодальными ноцицепторами и  холодовыми рецеп-
торами [41]. КМР предлагает уникальный метод изучения 
изменений НВР при глазных и системных заболеваниях 

и состояниях после операции на роговице без изменения 
микроокружения ткани. С помощью данного метода хоро-
шо визуализируются субэпителиальное и  суббазальное 
нервные сплетения, волокна которых в  норме выглядят 
яркими длинными тяжами, имеющими параллельный ход. 
Волокна глубокого стромального нервного сплетения 
представлены в  виде тонких, ярких рефлектирующих 
полос, расположенных вертикально или по косой парал-
лельно друг другу, часто определяется бифуркация в виде 
буквы Y [17]. 

Преимуществом КМР является возможность морфо-
логической оценки состояния НВР, а  именно их четко-
образности, извилистости, рефлективности, дугообраз-
ной деформации волокон стромального слоя. С.Э.  Аве - 
ти совым и соавт. в 2019 г. были получены количествен-
ные показатели извилистости и направленности НВР при 
помощи оригинального программного обеспечения 
Liner 1.2  с  последующим построением роз-диаграмм 
направленности [30].

Предметом исследования с применением метода КМР 
могут быть изменения эндотелия роговицы. Эндотели-
альные клетки необратимо повреждаются различными 
факторами, включая хирургическую и  механическую 
травму, воспаление и инфекцию, а  также в связи с раз-
личными формами дистрофий [42]. Об изменениях эндо-
телиальных клеток, в т. ч. снижении плотности, полимега-
тизме и плеоморфизме клеток, сообщалось С. Pillai et al. 
в 2000 г. в исследованиях пациентов с диагнозом односто-
роннего увеита различной этиологии  [43]. В  исследова-
нии Labbe et al. 2008 г. плотность эндотелиальных клеток 
в глазах с синдромом Фукса и в контралатеральных гла-
зах существенно не отличались, что, по мнению авторов, 
объясняется некорректностью парных сравнений плотно-
сти эндотелиальных клеток при наличии оперативных 
вмешательств в анамнезе, т. к. одним из наиболее главных 
источников потери эндотелиальных клеток у  пациентов 
с синдромом Фукса является предшествующая операция 
по удалению катаракты. 

Современная операция факоэмульсификации приво-
дит к  потере эндотелиальных клеток примерно на 
7,5– 10%  [20, 44, 45]. Полученные данные КМР соответ-
ствуют результатам зеркального микроскопического 
исследования А. Brooks et al. [46]. Исследования авторов 
подтверждают необходимость исключать сосуществую-
щие источники повреждения эндотелия при увеитах. 

Следует подчеркнуть, что КМР является вспомогатель-
ным диагностическим методом и не заменяет собой кли-
нические алгоритмы, используемые в практике для диа-
гностики увеитов. Одним из ограничений данного метода 
является сложность получения изображений с  перифе-
рии роговицы. При перемещении иммерсионной линзы 
ближе к  лимбу получаются только косые изображения 
роговицы с ограниченным полем зрения и перифериче-
ская часть роговицы визуализируется неадекватно  [42]. 
Но,  как правило, изменения, наблюдаемые в  роговице 
пациентов с  увеитами, локализуются в  центральной 
и нижней парацентральной части роговицы и могут быть 
легко визуализированы с помощью КМР. 
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ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Однозначно можно сказать, что использование КМР 
помогает клиницисту делать точные выводы о  структуре 
нервов роговицы и  иммунном ответе на  заболевание 
и  травму, позволяя непосредственно наблюдать in  vivo 
и оценивать особенности НВР  (как маркеров увеального 
процесса) и КЛ, состояние которых коррелирует со степе-
нью выраженности воспалительного процесса. КМР прив-
носит объективность и  стандартизацию в  клинические 

исследования и практику. Таким образом, использование 
конфокальной микроскопии роговицы в дифференциаль-
ной диагностике увеитных синдромов может помочь кли-
ницисту своевременно и правильно определить тип увеи-
та и назначить соответствующую терапию, предотвратить 
развитие тяжелых осложнений, вплоть до полной потери 
зрения, и улучшить качество жизни пациентов. 
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