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Введение
Увеличение продолжительности жизни населения на современ-

ном этапе, способствует значительному росту инволютивных забо-
леваний, ведущих к инвалидности, в том числе, и к глаукоме [5, 10].

В структуре глазных заболеваний, ведущих к слепоте, инвали-
дизации, нарушающей качество жизни, главенствующая роль при-
надлежит первичной глаукоме. За последние 20 лет инвалидность 
по глаукоме увеличилась с 6,2 до 40,2%, что обуславливает не только 
медицинскую, но и социальную актуальность проблемы [3, 6, 11, 20].

В настоящее время в ряде исследований показано, что при воспа-
лительных заболеваниях глазного яблока отмечается повышенная 
генерация свободно-радикальных соединений кислорода, оксида 
азота и других соединений. Имеются данные, доказывающие роль 
свободнорадикальных процессов в патогенезе ПОУГ и в частности, в 
нарушении путей оттока камерной влаги – трабекулярного аппарата 
в углу передней камеры глаза [4, 7, 8, 12, 15, 17].

Вследствие анатомо-физиологческих особенностей глаза нару-
шение процесса перекисного окисления липидов является важным 
патогенетическим фактором развития ПОУГ, так как было пока-
зано, что водянистая влага, обеспечивающая трофику и обмен ве-
ществ аваскулярной дренажной системы глаза, содержит свободные 
радикалы и продукты перекисного окисления липидов, что может 
оказывать цитотоксическое действие, особенно если имеется дефи-
цит компонентов антиокислительной системы [1, 14].

Было выявлено, что количество первичных, вторичных и 
конечных продуктов перекисного окисления липидов в тканях 
дренажной системы глаза больных глаукомой увеличивается по 

мере развития заболевания. Было высказано также предположе-
ние об участии процесса ПОЛ в развитии дистрофических изме-
нений в тканях дренажной системы глаза у больных с первичной 
открытоугольной глаукомой. Тем не менее, к настоящему момен-
ту фактов, для того чтобы рассматривать нарушение перекисного 
окисления липидов в качестве первичного пускового механизма 
развития глаукомы недостаточно [2, 19].

Таким образом изучение этой патологии, вследствие которой 
отмечаются серьезные нарушения зрительных функций, и приводят 
к развитию осложнений, обуславливает разработку способов патоге-
нетической терапии и профилактики прогрессирования процесса, 
снижающих количество осложнений этого грозного заболевания.

Значительный интерес в лечении глаукомы представляют мема 
и нейродар. Мема (действующее вещество – мемантин) является 
нейротропным препаратом, применяется при неврологических 
заболеваниях, обладает противопаркинсоническим и психостиму-
лирующим действием, является производным адамантана. Блоки-
рует NMDA-рецепторы, уменьшает поступление ионизированно-
го кальция в нейроны. Улучшает ослабленную память, повышает 
способность к концентрации внимания, уменьшает утомляемость 
и симптомы депрессии, уменьшает спастичность скелетных мышц, 
вызванное заболеваниями или повреждениями мозга [16, 18].

Нейродар - ноотропный препарат, действующим веществом 
которого является цитиколин. Цитиколин обладает широким 
спектром действия: способствует восстановлению поврежденных 
свободных радикалов, ингибирует действие фосфолипазы, пре-
пятствуя образованию свободных радикалов, также предотвращает 
гибель клеток, действуя на механизм апоптоза. Нейродар является 
источником холина, увеличивает синтез ацетилхолина, и стимули-
рует биосинтез структурных фосфолипидов в мембране нейронов.

Цель настоящей работы заключалась в изучении влияния 
нейротропных препаратов на состояние тиол-дисульфидной 
системы белков сетчатки и зрительного нерва при развитии 
экспериментальной глаукомы.

Материалы и методы исследования
Экспериментальные исследования проводились на 55 кроликах 

(массой 2,5–3,2 кг). Экспериментальные животные были разделены 
на 3 группы: 1 группа - интактные (контрольные) животные, 2 груп-
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па - опытная (с экспериментальной глаукомой), 3 группа - опытная 
(с экспериментальной глаукомой и применением препаратов). На-
блюдения проводились в три срока: 1-й – 3 недели, 2-й – 5-6 недель, 
3-й – 10 недель. Препараты применялись из расчета: мема - 5 мг/кг 
веса в день, нейродар - 100 мг/кг веса в день ежедневно на протя-
жении всего срока эксперимента. При проведении эксперимента 
соблюдались все рекомендации относительно исследований на 
животных, принятые международным сообществом при изучении 
зрения и офтальмологических изысканий. Все животные исследо-
вались посредством биомикроскопии на щелевой лампе, как при 
отборе экспериментальных животных (исключающем аномалии), 
так и для наблюдений в процессе эксперимента. Все животные пе-
ред экспериментом и в ходе эксперимента подвергались измере-
нию внутриглазного давления с помощью тонометра Маклакова. 
Животные подвергались общей анестезии путем введения кетамина 
50 мг/кг, местно применяли глазные капли 0,5% раствор прокаина 
гидрохлорида, инстиллируемые в конъюнктивальный мешок за 1 
минуту до инъекции. В переднюю камеру глаза все животные полу-
чали инъекции раствора гиалуроната, перед этим иглой в районе 
лимба отбиралось 0,15 мл камерной влаги, которая использовалась 
для биохимических исследований (результаты будут опубликованы 
позднее). Инъекции производили в правый глаз, а в левый глаз, слу-
живший относительным контролем, вводили эквивалентное коли-
чество растворителя (сбалансированный солевой раствор), на кото-
ром готовился раствор гиалуроната. Немедленно после инъекции 
кролики проверялись путем биомикроскопии для оценки травмы, 
возможно вызываемой в процессе инъекции. Тонометрия произ-
водилась через каждые несколько часов. В конце эксперимента все 
кролики были забиты с помощью летальной дозы пентобарбитала 
натрия (100 мг на кг, вводимого в маргинальную ушную вену).

В центрифуге из белков сетчатки и зрительного нерва произво-
дили количественное определение тиоловых (сульфгидрильных) и 
дисульфидных (окисленных тиоловых) групп [13].

Принцип метода определения содержания сульфгидрильных 
групп состоит в определении количества тионитрофенильного 
аниона, освободившегося в результате взаимодействия 5,5´-дитио-
бис (2-нитробензойной) кислоты (реактив Элмана) со свободными 
SH-группами белков. Количество образовавшегося тионитрофе-

нильного аниона прямо пропорционально количеству свободных 
SH-групп белков, участвующих в реакции. Дисульфидный комп-
лекс, образовавшийся в результате реакции с реактивом Эллмана 
в присутствии дитиотрейтола, также диссоциирует с образова-
нием тионитрофенильного аниона. Сопоставляя содержание 
свободного тионитрофенильного аниона до и после добавления 
дитиотреитола (или доведения рН до 10,5), определяют количе-
ство дисульфидных групп в белке. Оптическую плотность раство-
ров измеряли при длине волны 412 нм на спектроколориметре 
«Specol-210» фирмы «Карл Цейс» (Германия). Среднее значение 
коэффициента вариации – 1,02 %. Содержание сульфгидрильных 
и дисульфидных групп выражали в мкмоль/г исследуемой ткани.

Данные обрабатывались с помощью соответствующих методов 
статистического анализа [9].

Полученные результаты и их обсуждение
Данные о влиянии нейротопных препаратов на содержание 

дисульфидных групп в сетчатке и зрительном нерве при развитии 
экспериментальной глаукомы представлены в таблице 1.

В 1 срок содержание тиоловых групп в сетчатке и зрительном нерве 
снизилось до 1,34±0,05 ммоль/г, что составило — 97,1%, во 2 срок также 
наблюдается недостоверное снижение содержания тиоловых групп 
и составило – 1,24±0,04 ммоль/г (89,9%), в 3 срок развития глаукома-
тозного процесса отмечается дальнейшее уменьшение содержания 
тиоловых групп – до 1,04±0,05 ммоль/г (75,4%) по сравнению с нормой 
(1,38±0,07) ммоль/г. В условиях применения нейротропных препара-
тов содержание тиоловых групп белков в 1 срок эксперимента соста-
вило - 1,31±0,06 ммоль/г (94,9%), во 2 срок - 1,25±0,05 ммоль/г (90,6%), в 
3 срок - 1,10±0,07 ммоль/г 79,7%, по сравнению с нормой. Содержание 
тиоловых групп белков в сетчатке и зрительном нерве при развитии 
глакоматозного процесса в условиях применения нейротропных пре-
паратов по сравнению с группой без применения препаратов состави-
ло в 1 срок - 97,8%, во 2 срок - 100,8%, в 3 срок - 105,8%.

Согласно полученным экспериментальным данным, содержа-
ние дисульфидных групп повышается во все сроки наблюдения. 

В 1 срок содержание дисульфидных групп повышается и со-
ставляет - (0,75±0,04) ммоль/г (111,9%), во 2 и 3 сроки наблюдения 
повышение уровня дисульфидных групп статистически значимы и 
составляют – 0,83±0,04 ммоль/г (123,9%), в 3 срок – 0,97±0,04 ммоль/г 
(144,8%), по сравнению с нормой (0,67±0,04) ммоль/л.
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Таблица 1
Влияние нейротропных препаратов на содержание белковых 

тиоловых и дисульфидных групп в сетчатке и зрительном нерве 
при развитии экспериментальной глаукомы

Исследуемый 
показатель

Статистич. 
показатель Норма

Условия эксперимента
1 срок 2 срок 3 срок

Ти
ол
ов
ы
е 
гр
уп
пы

(м
м
ол
ь/

 т
ка
ни

)

Без препарата
n
M
m
p
%
р1
%1

9
1,38
0,07

-
100

-
-

8
1,34
0,05

>0,05
97,1

-
100

7
1,24
0,04

>0,05
89,9

-
100

8
1,04
0,05

<0,01
75,4

-
100

Нейротропные препараты
n
M
m
p
%
р1
%1

9
1,38
0,07

-
100

-
-

8
1,31
0,06

>0,05
94,9

>0,05
97,8

7
1,25
0,05

>0,05
90,6

>0,05
100,8

8
1,10
0,07

<0,05
79,7

>0,05
105,8

Д
ис
ул
ьф

ид
ны

е 
гр
уп
пы

(м
м
ол
ь/

 т
ка
ни

)

Без препарата
n
M
m
p
%
р1
%1

9
0,67
0,04

-
100

-
-

8
0,75
0,04

>0,05
111,9

-
100

7
0,83
0,04

<0,02
123,9

-
100

8
0,97
0,04

<0,001
144,8

-
100

Нейротропные препараты
n
M
m
p
%
р1
%1

9
0,67
0,04

-
100

-
-

8
0,81
0,05

<0,05
120,1
>0,05
108,0

7
0,77
0,05

>0,05
114,9
>0,05
92,8

8
0,87
0,06

<0,05
129,9
>0,05
89,7

Примечание: р - уровень значимости различий данных по отношению к 
норме, рассчитаный с помощью t – теста для независимых выборок; р1 - 
уровень значимости различий данных по отношению к группе «без пре-
парата», рассчитаный с помощью t – теста для независимых выборок.

Применение нейротропных препаратов достоверно снижает со-
держание дисульфидных групп в сетчатке и зрительном нерве при 
развитии экспериментальной глаукомы по сравнению с нормой.

Так в 1 срок содержание дисульфидных групп составило - 
0,81±0,05 ммоль/г (120,1%), во 2 срок - 0,77±0,05 ммоль/г (114,9%), в 3 
срок - 0,87±0,06 ммоль/г (129,9%).

При сравнении содержания дисульфидных групп этой группы 
и группы без применения препаратов, их величины начиная со 
второго срока развития экспериментальной глаукомы были значи-
тельно ниже и составили - 92,8% (во 2 срок) и 89,7% (в 3 срок).

Общий анализ результатов по изучению состояния тиол-дисуль-
фидной системы белков при моделировании глаукоматозного про-
цесса свидетельствует о выраженном оксидативном повреждении 
функциональных групп белков в последнем периоде наблюдения. 
Применение нейротропных препаратов оказывает заметное анти-
окислительное действие на тиолы только во втором периоде на-
блюдения.

Выводы
1. Выявлено снижение уровня тиоловых групп белков сетчатки и 

зрительного нерва при моделировании глаукоматозного процесса в 
конечный срок наблюдения (на 25%), при этом в этот же период зна-
чительно возрастала концентрация дисульфидных групп (на 45%).

2. В условиях применения нейротропных препаратов во второй 
период наблюдения, содержание дисульфидных групп белков ста-
тистически не отличались от нормы, тогда как в группе без пре-
паратов, уровень окисленных тиоловых групп был статистически 
значимо выше нормы (на 24%).
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Резюме
Сердюк В.М., Семенко В.В. Стан тіол-дісульфидної системи білків сітківки 

та зорового нерву при розвитку експериментальної глаукоми в умовах застосування 
нейротропних препаратів.

Робота була виконана на кролях з модельованою глаукомою. Визначали 
вміст білкових тіолових і дисульфідних груп в тканинах сiткiвки i зорового не-
рву в динамiцi розвитку глаукомного процесу. Отриманi результати свiдчать 
про зниження вмісту тіолових та збільшення дисульфідних у порівнянні з 
нормою в останній строк спостереження, а також про попередження цих явищ 
при застосуванні нейропротекторних препаратів.

Ключові слова: глаукома, тиолові групи, дісульфідні групи, мемантин, ци-
тіколін.

Резюме
Сердюк В.Н., Семенко В.В. Состояние тиол-дисульфидной системы белков 

сетчатки и зрительного нерва при развитии экспериментальной глаукомы в услови-
ях применения нейротропных препаратов.

Работа выполнена на кроликах с моделированной глаукомой. Определялись со-
держание белковых тиоловых и дисульфидных групп в тканях сетчатки и зритель-
ного нерва,в динамике развития глаукомного процесса. Полученные результаты 
свидетельствуют о снижении содержания тиоловых и увеличении дисульфидных 
групп по сравнению с нормой в конечный срок наблюдения, а также о предотвра-
щении этих явлений при применении нейропротекторных перпаратов.

Ключевые слова: глаукома, тиоловые группы, дисульфидные группы, ме-
мантин, цитиколин.

Summary
Serdyk V.N., Semenko V.V. Retinal and optic nerve disulfi de and thiol protein sys-

tem condition in experimental glaucoma with using neurotropic drugs.
Adult rabbits with experimental glaucoma were used in this study. We studied 

disulfi de and thiol protein groups content in the eye tissue during glaucoma process. 
Results suggest decrease of experimental glaucoma protein groups and increase of 
disulfi de protein groups, compared to normal ranges in the last experimental term. 
This effect was signifi cally prevented using neuroprotective drugs.

Key words: glaucoma, disulfi de protein groups, thiol protein groups, meman-
tine, citicoline.
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