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Резюме. Преэклампсия представляет собой мультисистемное заболевание, которое может 
включать сердечно-сосудистые изменения, гематологические нарушения, печеночную и почечную 
недостаточность, церебральные и зрительные симптомы. В настоящее время наличие отека диска 
зрительного нерва при преэклампсии характезирует заболевание как тяжелое. Наличие отека 
диска зрительного нерва не всегда характеризует вазогенный отек головного мозга с повышением 
внутричерепного давления. Формирование стушеванности границ и отека диска зрительного нерва 
может быть связано с нарушением ауторегуляции в головке диска зрительного нерва вследствие 
повышения артериального давления и наличия эндотелиальной дисфункции при преэклампсии. 
Поэтому следует дифференцировать истинный отек диска зрительного нерва от псевдоотека. 
Проведен детальный систематический анализ современной отечественной и зарубежной литературы, 
посвященный описанию патогенетических механизмов развития отека диска зрительного нерва 
при преэклампсии. В исследовании использовались информационные базы: eLibrary, PubMed, Scopus, 
Cochrane Library, MEDLINE за период с 2015 г. до мая 2024 г. В данном литературном обзоре 
представлены возможные патогенетические механизмы развития отека диска зрительного нерва на 
фоне преэклампсии, а также современные подходы к дифференциальной диагностике отека диска 
зрительного нерва от псевдоотека. Необходимо дальнейшее изучение патогенетических механизмов 
развития отека диска зрительного нерва при гипертензивных расстройствах беременности для 
выявления пациенток группы риска и оптимизации тактики их ведения и лечения.

Ключевые слова: преэклампсия, гипертензивные расстройства беременности, патогенез, отек 
диска зрительного нерва, псевдоотек зрительного нерва, повышение внутричерепного давления
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Abstract. Preeclampsia is a multisystem disease that can include cardiovascular changes, hematological 
disorders, liver and kidney failure, cerebral and visual symptoms. Currently, the presence of papilledema in 
preeclampsia characterizes the disease as severe. However, it is likely that the presence of papilledema does 
not always characterize vasogenic cerebral edema with increased intracranial pressure. The formation of 
blurred borders and papilledema may also be associated with impaired autoregulation in the head of the optic 
disc due to increased blood pressure and the presence of endothelial dysfunction in preeclampsia. It is also 
important to differentiate the true papilledema from the pseudopapilledema. The study carried out a detailed 
systematic analysis of modern domestic and foreign literature, devoted to the pathogenetic mechanisms of 
papilledema development in preeclampsia. The study used such information databases as: eLibrary, PubMed, 
Scopus, Cochrane Library, MEDLINE for the period from 2015 to May 2024. This literature review presents 
possible pathogenetic mechanisms of the development of papilledema against on preeclampsia, as well as 
modern approaches to the differential diagnosis of papilledema from pseudopapilledema. Further study of the 
pathogenetic mechanisms of papilledema development in hypertensive pregnancy disorders is necessary to 
identify high-risk patients and optimize their management and treatment tactics.
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К гипертензивным расстройствам во время беременности относится хроническая артериальная 
гипертензия (возникающая до беременности или в течение первых 20 недель беременности, которая 
обычно сохраняется в течение более 42 дней после родов), гестационная артериальная гипертензия 
(впервые зафиксированная после 20 недель беременности и не сопровождающаяся значимой 
протеинурией) и преэклампсия [1]. Преэклампсия является одним из самых опасных осложнений 
беременности и ежегодно становится причиной более 70 000 материнских и 500 000 внутриутробных 
смертей во всем мире [2]. При этом более 70% материнских смертельных исходов имеют неврологическую 
причину, обусловленную отеком головного мозга, внутричерепным кровоизлиянием и эклампсией [3].

Преэклампсия, часто проявляющаяся в виде впервые возникшей артериальной гипертензии (≥ 140 и / 
или 90 мм рт. ст. соответственно, при двухкратном измерении, независимо от уровня АД в анамнезе) и 
протеинурии (более или равной 0,3 г/л в суточной моче) после 20-й недели беременности, может быстро 
прогрессировать до серьезных осложнений, таких как тромбоцитопения, нарушение функции печени, 
почечная недостаточность, отек легких, церебральные и/или зрительные расстройства [2–4]. В то время 
как диагностические критерии преэклампсии появляются после 20 недель беременности, исходные 
патофизиологические механизмы формируются намного раньше [5]. В настоящее время в описании 
патогенеза преэклампсии используется «двухэтапная модель», в которой первая стадия заболевания 
включает нарушение плацентации и снижение плацентарной перфузии, а вторая охватывает общее 
повреждение и дисфункцию эндотелия матери. Аномальная плацентация вызывает хроническую 
ишемию плаценты и окислительный стресс, вызывая выброс веществ в кровоток матери, к которым 
относятся свободные радикалы, окисленные липиды и антиангиогенные факторы, которые ответственны 
за генерализованную эндотелиальную дисфункцию [1, 2, 5, 6]. 

Тактика ведения беременности при гипертензивных расстройствах во время беременности определяется 
клиническими рекомендациями «Преэклампсия. Эклампсия. Отеки, протеинурия и гипертензивные 
расстройства во время беременности, в родах и послеродовом периоде», утвержденными Министерством 
здравоохранения РФ 05 сентября 2024 г. Согласно данным клиническим рекомендациям наличие у 
беременной неврологических (церебральных) симптомов в виде головной боли, нарушения зрения, а 
также отека зрительного нерва является одним из дополнительных критериев для постановки диагноза 
тяжелой преэклампсии [4]. Понимание патофизиологических механизмов нарушения церебральной 
ауторегуляции и развития отека диска зрительного нерва (ДЗН) важно с позиции ведения беременных 
пациенток с преэклампсией и эклампсией.

Морфофункциональная связь глаза и головного мозга. Сетчатка глаза и головной мозг состоят 
из нейронов и имеют общее эмбриональное происхождение. Зрительный нерв является прямым 
продолжением белого вещества головного мозга и, в отличие от других черепно-мозговых нервов, 
окружен мозговыми оболочками [7]. Твёрдая и арахноидальная оболочки сливаются, образуя 
оболочку зрительного нерва. Спинномозговая жидкость из хиазмальной цистерны проникает в 
подоболочечное пространство внутриканальцевого и внутриглазничного сегментов зрительного нерва. 
Ток спинномозговой жидкости осуществляется не только по направлению к глазному яблоку, но и в 
обратном направлении. Нормальными значениями ликворного давления при измерении стандартным 
методом (при люмбальной пункции) считаются 120–150 мм вод. ст. В течение суток ВЧД в норме может 
колебаться от 100 до 250 мм вод. ст., а при патологии – от 50 до 980 мм вод. ст. [8].

Непосредственно за глазным яблоком субарахноидальное пространство несколько шире, чем на 
остальном протяжении зрительного нерва, и имеет слепой конец [8]. Фиброзные трабекулы между 
мягкой мозговой и арахноидальной оболочками обеспечивают плотное прилегание их на большей 
части длины зрительного нерва. Однако в месте перехода интраорбитальной части зрительного нерва 
в интраокулярную трабекулы более эластичны [9]. Данные анатомические особенности обеспечивают 
ампулообразное растяжение оболочек зрительного нерва при повышении давления ликвора в месте их 
прикрепления к склере на расстоянии 6–8 мм позади глазного яблока. При этом точка максимального 

ЭНИ Забайкальский медицинский вестник, № 3/2024

101



растяжения находится примерно на 3 мм кзади от глазного яблока [9]. 
Центральная нервная система (ЦНС) и сетчатка глаза защищены от циркулирующих соединений и 

клеток. Глаз имеет гематоретинальный барьер (ГРБ), а ЦНС – гематоэнцефалический барьер (ГЭБ). 
Эти барьеры очень похожи: оба состоят из нефенестрированных эндотелиальных клеток, соединенных 
плотными соединениями. Эндотелиальные клетки, образующие ГЭБ и ГРБ, способны обеспечивать 
нейроны кислородом и глюкозой в адекватных концентрациях и предотвращать поток потенциально 
опасных молекул и патогенных клеток. При этом и глаз, и головной мозг имеют ограниченные 
возможности ауторегуляции и регенерации [7].

Особенности ауторегуляции сосудов сетчатки и хориоидеи. Повышенное артериальное давление 
влияет на кровообращение в хориоидеи раньше, чем в сетчатке, предположительно из-за анатомических 
различий и механизмов ауторегуляции. Спазм сосудов сетчатки в течение длительного времени не 
имеет клинической симптоматики. По мнению Urfalioglu S. et al. (2019), утолщение хориоидеи, по 
данным оптической когерентной томографии, наблюдаемое при преэклампсии, вызвано венозным 
застоем [10]. При этом толщина хориоидеи коррелирует с уровнем белка и креатинина в моче [11]. 
Эндотелиальная дисфункция и спазм сосудов хориоидеи приводят к фибриноидному некрозу сосудов 
хориоидеи (гипертоническая хориоидопатия) с окклюзией хориокапилляров и развитием серозной 
отслойки сетчатки [12].

Капилляры зрительного нерва и решетчатой пластинки имеют такое же строение, как и капилляры  
ЦНС и сетчатки. В отличие от хориокапилляров они не фенестрированы, и клетки эндотелия имеют 
плотные соединения. Система кровоснабжения головки ДЗН располагается на 4 уровнях. Поверхностный 
слой нервных волокон получает питание в основном от ретинальных артериол, исходящих из 
центральной артерии сетчатки. В кровоснабжении височной части этих волокон иногда принимают 
участие задние короткие цилиарные артерии, идущие из глубже расположенного преламинарного 
отдела, а также, в редких случаях, цилиоретинальная артерия. Учитывая анатомические особенности 
кровоснабжения, именно височные отделы ДЗН наиболее подвержены повреждению вследствие 
повышенного внутриглазного давления при глаукоме [13]. 

Ламинарный уровень является той частью головки зрительного нерва, которая соответствует уровню 
расположения склеры и полностью кровоснабжается непосредственно веточками задних коротких 
цилиарных артерий либо через круг Цинна-Галлера. Ретроламинарный уровень располагается 
за решетчатой пластинкой и кровоснабжается двумя сосудистыми системами: периферической 
центрипетальной системой, образованной возвратными ветвями, берущими начало от перипапиллярной 
хориоидеи и круга Цинна-Галлера (или от задних коротких цилиарных артерий), и аксиальной 
центрифугальной сосудистой системой (присутствует в 75% случаев), состоящей из мелких ветвей из 
интраокулярной части центральной артерии сетчатки [13]. Поэтому изучение нарушения ауторегуляции 
в головке зрительного нерва при развитии отека ДЗН с учетом особенностей кровоснабжения следует 
считать перспективным.

Возможные патогенетические механизмы развития отека диска зрительного нерва при 
гипертензивных расстройствах во время беременности. В настоящее время предполагается, что 
возможными патогенетическими механизмами появления отека ДЗН при преэклампсии являются: 
развитие вазогенного отека головного мозга с повышением внутричерепного давления при 
гипертонической энцефалопатии, нарушение ауторегуляции головки зрительного нерва с развитием 
гипертонической оптической нейропатии, а также ишемия зрительного нерва вследствие передней 
ишемической оптической нейропатии [14]. При этом все перечисленные механизмы не являются 
взаимоисключающими. 

Также возможно развитие псевдоотека ДЗН, не связанного с артериальной гипертензией и 
эндотелиальной дисфункцией на фоне гипертензивных расстройств во время беременности. Важно 
дифференцировать наличие отека ДЗН от псевдоотека (друзы ДЗН, косовой врез ДЗН, миопический ДЗН 
с косым врезом, малые размеры ДЗН, перипипалярные гиперрефлексивные овоидные массоподобные 
структуры, миелиновые волокна ДЗН, врожденные аномалии ДЗН, витреопапиллярный тракционный 
синдром), не связанного с артериальной гипертензией и эндотелиальной дисфункцией на фоне 
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преэклампсии [15]. Важна разработка критериев, способных диагностировать и прогнозировать течение 
преэклампсии у пациенток с отеком ДЗН. Учитывая данный факт, необходимо дальнейшее изучение 
патогенетических механизмов развития отека ДЗН при гипертензивных расстройствах беременности, что 
позволит выявлять пациенток высокой группы риска по развитию тяжелых церебральных осложнений 
и способствовать оптимизации их тактики ведения и лечения.

Патогенетические механизмы возникновения истинного отека (застойного) диска зрительного 
нерва при вазогенном отеке головного мозга с повышением внутричерепного давления 
при гипертонической энцефалопатии. Нарушение церебральной ауторегуляции с развитием 
гиперперфузии и эндотелиальная дисфункция при преэклампсии приводят к развитию вазогенного 
отека головного мозга, который в значительной степени объясняет клинические проявления синдрома 
задней лейкоэнцефалопатии, судорожных припадков и инсульта у данных беременных [16, 17]. 

При прогрессирующей артериальной гипертензии может наблюдаться повышение внутричерепного 
давления (ВЧД) с дальнейшим развитием отека (застойного) диска зрительного нерва (ДЗН) [8]. 
Повышенное давление спинномозговой жидкости передается в субарахноидальное пространство 
интраорбитальной части зрительного нерва, расположенного непосредственно за глазом. Повышенное 
поступление ликвора приводит к растяжению оболочек зрительного нерва [18]. Одним из  
дополнительных анатомических факторов, способствующих задержке спинномозговой жидкости 
в субарахноидальном пространстве интраорбитальной части зрительного нерва является наличие 
короткого узкого костного канала зрительного нерва в малом крыле клиновидной кости, соединяющем 
полость черепа с глазницей [19]. 

Цереброспинальная жидкость по своему составу является низкобелковой средой, которая циркулирует 
в замкнутом ликворном пространстве и оказывает гидростатическое давление на его стенки [14]. При 
повышении гидростатического давления над онкотическим происходит пропотевание жидкой части 
ликвора через оболочки в интерстициальную ткань ретробульбарной части зрительного нерва, что 
вызывает застой аксоплазматического тока в поверхностном слое нервных волокон и преламинарной 
области головки зрительного нерва [8]. Вторично возникает сдавление центральной вены сетчатки, 
что приводит к повышению локального гидростатического давления, венозному застою, утечке и 
накоплению жидкой части плазмы крови с прогрессированием интерстициального отека и набуханием 
нервных волокон ретробульбарной части зрительного нерва и формированием отека ДЗН [20]. При 
усиливающемся некомпенсированном отеке ДЗН может также происходить сдавление центральной 
артерии сетчатки с нарушением трофики нервных волокн и их атрофией [8, 21]. 

Фундускопия отека ДЗН при синдроме задней обратимой энцефалопатии на фоне преэклампсии/
эклампсии не обладает высокой чувствительностью в рамках диагностики повышения ВЧД, поскольку 
для его появления или исчезновения могут потребоваться дни [14, 22]. Это явление можно объяснить тем 
фактом, что в области канала зрительного нерва сообщение между внутричерепным субарахноидальным 
пространством и оболочкой зрительного нерва при повышенном ВЧД уменьшено почти до капиллярных 
размеров, что приводит к медленному выравниванию давления ликвора в оболочках зрительного нерва 
и полости черепа [18]. 

Начальными изменениями, характеризующими ранний отек ДЗН при хроническом повышении ВЧД, 
являются набухание и исчерченность нервных волокон, связанные с застоем аксоплазматического 
потока. Стушёванность границ ДЗН сначала появляется на нижнем полюсе, затем на верхнем полюсе, 
затем в носовой части и, наконец, в височной части диска, зависит от количества и/или размера нервных 
волокон, расположенных в разных частях головки нерва. Гиперемия ДЗН появляется сравнительно 
позже, чем нечеткость границ и отек ДЗН. Другие сосудистые изменения, например, расширение 
капилляров, микроаневризмы и кровоизлияния, также являются поздними изменениями. Наличие 
венозной пульсации сетчатки можно увидеть при хорошо выраженном отеке ДЗН [14, 20].

Патогенетические механизмы возникновения отека диска зрительного нерва, возникшего в 
результате нарушений сосудистой ауторегуляции в головке диска зрительного нерва. Появление 
отека ДЗН при преэклампсии не всегда характеризует гипертоническую энцефалопатию. В настоящее 
время предполагается, что причиной формирования двухстороннего отека ДЗН при злокачественной 
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гипертензии, помимо повышенного ВЧД при гипертонической энцефалопатии, является также 
нарушение ауторегуляции головки зрительного нерва при гипертонической ретинопатии [14, 20]. 
Патогенез гипертензивной оптической нейропатии при преэклампсии до сих пор остается не в полной 
мере изученным. Возможно, гипертоническая оптическая нейропатия представляет собой отдельную 
форму неартериальной передней ишемической оптической нейропатии [20].

Первоначальным признаком гипертонической оптической нейропатии является отек ДЗН, который 
развивается при повышении артериального давления. Изменения ДЗН коррелируют с уровнем 
артериальной гипертензии и другими сосудистыми изменениями на глазном дне [20]. Несмотря 
на значительное внимание, уделяемое артериальной гипертензии и ее осложнениям, патогенез 
гипертонической ретинопатии и оптической нейропатии, особенно начало ее возникновения, еще не 
в полной мере изучен. Считается, что первым изменением, которое происходит в ответ на повышение 
артериального давления на фоне генерализованной эндотелиальной дисфункции при преэклампсии, 
является умеренный спазм сосудов сетчатки [23]. Данное изменение обусловлено локальной регуляцией 
кровотока и попыткой организма контролировать объем крови в сосудистом русле с помощью 
миогенных и метаболических механизмов. Между тем выявлены противоречивые данные о том, 
изменяется ли диаметр вен на ранних стадиях гипертонии. Расширение вен связано с ишемией сетчатки 
и гипоперфузией, которые проявляются позже при гипертонической ретинопатии [20, 23]. 

Негативное влияние преэклампсии на орган зрения проявляется в расстройстве гемодинамики глаза, 
формировании ретинального вазоспазма с развитием гиповолемии, нарастающим по мере увеличения 
тяжести преэклампсии. Эндотелий регулирует сосудистый тонус сетчатки, зрительного нерва и 
хориоидеи, синтезируя как вазоконстрикторы, так и вазодилататоры, которые в нормальных условиях 
должны находиться в условиях взаимного баланса [1, 2, 5]. Ключевую роль в развитии эндотелиальной 
дисфункции при преэклампсии играет повышение выработки вазоконстрикторов – эндотелина 
(Endothelin, EDN), растворимой fms-подобной тирозинкиназы 1 (Soluble fms-like tyrosine kinase-1, sFlt1) 
и растворимого эндоглина (Soluble Endoglin, sEng), приводящее к их дисбалансу с вазодилататором 
оксидом азота (Nitric Oxide, NO). Негативное влияние данного дисбаланса при преэклампсии на 
головной мозг и орган зрения проявляется в расстройстве локальной гемодинамики, формировании 
вазоспазма и тромбоза сосудов с развитием гиповолемии и тканевой ишемии, нарастающим по мере 
увеличения тяжести заболевания [24–26]. 

Учитывая, что сосудам сетчатки не хватает автономной иннервации, основными регуляторами 
размера сосудов сетчатки являются эндотелиальные клетки сосудов [27]. Циркулирующие 
вазоактивные гормоны, в частности EDN-1, оказывают ограниченное влияние на размер сосудов 
сетчатки, пока сохраняется гематоретинальный барьер [25–26]. Однако вазоактивные вещества 
оказывают серьезное влияние, если они достигают сосудов сетчатки извне, что обеспечивает их прямой 
контакт с гладкомышечными клетками и перицитами. Вероятность того, что вазоактивные молекулы 
достигают сосудов извне, особенно высока в головке зрительного нерва и вокруг него. Cуществует 
три потенциальных источника EDN-1, достигающих вен сетчатки извне: циркулирующая кровь, 
поврежденные артерии и гипоксическая ткань. Обнаружено, что данный вазоактивный гормон в крови 
может напрямую достигать гладкомышечных клеток сосудов сетчатки тремя способами: диффузия из 
расширенных капилляров сосудистой оболочки в ДЗН, диффузия из микрососудов преламинарной 
части ДЗН, поскольку эти сосуды не обладают нормальными свойствами ГРБ, и диффузия из местных 
сосудов в случае разрушения ГРБ. В поврежденных артериях вырабатывается повышенное количество 
EDN-1. Также возможна секреция аблюминально, достигая вен снаружи в областях, где артерии и вены 
сближаются, т. е. в ДЗН и на артериовенозных переходах. Гипоксическая соседняя ткань увеличивает 
уровень EDN-1 в любой ткани, включая глаз [28]. 

Вероятность того, что вазоактивные молекулы, такие как EDN-1, достигнут сосудов извне, особенно 
высока в головке зрительного нерва и вокруг него. Наряду с тем фактом, что вены реагируют на меньшую 
дозу EDN-1, чем артерии, очевидно, что вены сетчатки в области ДЗН относительно часто сужены 
[28]. Локальное сужение вен сетчатки в области ДЗН увеличивает венозное давление сетчатки, которое 
снижает кровообращение как в сетчатке, так и в ДЗН. Венозной застой может приводить к увеличению 
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трансмурального давления и выходу жидкости в межклеточное пространство с развитием отека ДЗН и 
сетчатки [29].

Беременность связана со значительными физиологическими адаптивными изменениями сердечно-
сосудистой системы матери. Выявлено, что NO представляет собой растворимый газообразный 
медиатор, выполняющий широкий спектр физиологических функций, включая поддержание сосудистого 
гомеостаза и модулирование сосудистого тонуса [16]. Активные формы кислорода могут влиять на 
поддержание сосудистого тонуса за счет снижения выработки NO. По данным Matsubara K. et al. (2015), 
эндотелиальная NO-синтаза (Endothelial NO synthase, eNOS), которая конститутивно экспрессируется в 
эндотелии сосудов и регулирует сосудистый тонус посредством синтеза NO, подавляется избыточной 
продукцией факторов окислительного стресса [28]. Ингибирование синтеза эндотелиального 
NO вызывает нарушение регуляции сосудистого тонуса, адгезии тромбоцитов и лейкоцитов [16]. 
Обнаружено, что eNOS и сопутствующий синтез NO вовлечены в эндотелиальную дисфункцию матери, 
однако точная патофизиология этого механизма остается неясной. У женщин с тяжелой преэклампсией 
выявлены более низкие уровни eNOS в циркулирующей крови, что в значительной степени связано со 
снижением уровня фактора роста плаценты (Placental growth factor, PlGF), в то время как у женщин с 
умеренной преэклампсией отмечено незначительное повышение eNOS и PIGF. Полученные данные 
могут свидетельствовать о том, что, хотя компенсаторное повышение уровней eNOS и PlGF наблюдается 
при умеренной преэклампсии, эти механизмы не срабатывают в случаях тяжелой течения заболевания 
[24, 30].

Выявлено, что sFlt-1 представляет собой растворимую форму рецептора фактора роста эндотелия 
сосудов (sVEGFR-1), которая связывает фактор роста эндотелия сосудов (Vascular endothelial growth 
factor, VEGF), тем самым снижая его доступность для мембранных рецепторов. Данный белок подавляет 
проангиогенную активность VEGF, которая включает в себя стимулирование выживания эндотелиальных 
клеток, а также выработку оксида азота и простациклина [6]. Также VEGF является ранним маркером 
повреждения эндотелия сосудов и основным фактором проницаемости сосудов, повышение которого 
коррелирует с артериальной гипертензией. Данный фактор роста может высвобождаться в ответ на 
опосредованное гипоксией повреждение перипапиллярного слоя нервных волокон и путем активации 
рецептора ангиотензина II типа 1 (AT1-R). Изменения в концентрации VEGF могут иметь существенное 
значение для ранней диагностики пациентов с осложнениями микроциркуляции, такими как 
гипертоническая ретинопатия [20]. Помимо VEGF, sFlt-1 обладает способностью связывать также PlGF, 
что приводит к негативному воздействию на развитие плаценты. При этом оценка соотношения sFlt1/
PlGF у беременных также имеет диагностическую ценность [31].

Кроме того, антиангиогенный эффект sFlt-1 может усиливаться активностью sEng, который может 
вызывать повреждение эндотелиальных клеток, а также увеличение проницаемости сосудов [1, 2, 
5]. Вероятный механизм действия sEng включает его связывание с трансформирующим фактором 
роста-β (Transforming growth factor-β, TGF-β), который может дополнительно ингибировать выработку 
вырабатываемого эндотелиальными клетками NO, оказывающего вазодилатирующий эффект [1, 2]. 
Кроме того, было доказано, что TGF-β участвует в истончении базальной мембраны капилляров [32]. 

Гипоксия приводит к увеличению фактора, индуцируемого гипоксией 1-альфа (Hypoxia-inducible 
factor 1α, HIF-1α), который усиливает регуляцию нескольких генов, таких как эритропоэтин, VEGF 
и EDN-1. Согласно современным представлениям, HIF-1 – гетеродимерный фактор транскрипции, 
состоящий из двух субъединиц α и β. Данный фактор чувствителен к кислороду, быстро инактивируется 
и разрушается при нормоксии, тогда как в условиях гипоксии его деградация ингибируется. При 
связывании HIF-1α с HIF-1β образуется активный HIF-1, который переносится в ядро клетки и регулирует 
экспрессию различных генов, таких как sFlt1 и sEng [33]. При преэклампсии обнаружено выраженное 
увеличение концентрации HIF-1α в сыворотке крови, что может быть использовано в качестве 
потенциального прогностического биомаркера [34, 35]. Согласно современным представлениям, 
HIF-1α связан с неоваскуляризацией хориоидеи и является критическим транскрипционным фактором в 
ангиогенезе сетчатки [27]. Плацентарная недостаточность, приводящая к развитию при преэклампсии, 
сопровождается повышением уровня EDN-1 в циркулирующей крови, которая в свою очередь способна 
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вызывать вторичную сосудистую дисрегуляцию в глазу. В дальнейшем это приводит к локальной 
тканевой гипоксии с последующей активацией локального синтеза EDN-1, что фактически определяет 
формирование порочного круга патогенеза [29].

Пигментный эпителий сетчатки поддерживает внешний ГРБ, а кровеносные сосуды сетчатки – 
внутренний ГРБ. Фактор пигментного эпителия (Pigment epithelium-derived factor, PEDF) является 
членом семейства ингибиторов сериновой протеиназы с мощным антиангиогенным действием и 
защитными эффектами от гибели клеток сетчатки. Избыточная экспрессия молекул PEDF ингибирует 
неоваскуляризацию сетчатки и хориоидеи [36]. Данный ростовый фактор может подавлять ангиогенные 
эффекты HIF-1α, снижать уровни VEGF и подавлять экспрессию и активность матриксных 
металлопротеиназ (Matrix metalloproteinases, MMP) 2 и 9. Равновесие между PEDF и VEGF важно для 
физиологического развития сетчатки, поскольку его дисбаланс может привести к патологическому 
образованию новых сосудов [27]. Повреждение ГРБ может приводить к серозной отслойке сетчатки при 
преэклампсии [37]. Необходимы дополнительные исследования, чтобы понять роль PEDF при развитии 
офтальмологических нарушений при преэклампсии.

Маркеры повреждения и дисфункции эндотелия включают сывороточные концентрации маркеров 
активации эндотелия, таких как молекулы адгезии сосудистого эндотелия-1 (vascular cellular adhesion 
molecule-1, VCAM-1), молекулы межклеточной адгезии-1 (intercellular adhesion molecule type-1, ICAM-
1) и селектины, особенно E-селектин; сывороточные уровни маркеров деградации эндотелиального 
гликокаликса (EG), таких как гиалуронан (HA) и синдекан-1 (SDC-1); концентрацию EDN-1; 
уровни циркулирующих эндотелиальных клеток (CECs) и циркулирующих эндотелиальных клеток-
предшественников (CEPCs) [5]. Антитела к клеткам сосудистого эндотелия (Anti-endothelial cell  
antibodies, AECA) представляют собой группы иммуноглобулинов IgG, IgM и IgA, вырабатываемых 
вторично в ответ на повреждение эндотелиоцитов. Различные аутоиммунные заболевания  
характеризуются своими специфическими локализациями антигенов и соответственно аутоантителами. 
Появление AECA связано с выраженностью протеинурии, а цитотоксичность по отношению к 
эндотелиальным клеткам AECA-положительных сывороток может играть роль в возникновении 
повреждения эндотелия при преэклампсии. Подкласс IgG-AECA при преэклампсии увеличивает 
высвобождение EDN-1 из эндотелиальных клеток и может влиять на местный сосудистый тонус, в том 
числе и в глазу [38]. 

Обнаружено, что VEGF может повышать проницаемость сосудов сетчатки, вызывая воспалительные 
изменения в сетчатке. При этом ICAM-1 является ключевым фактором в этих эффектах [5]. Отмечено, 
что VEGF является одним из наиболее важных медиаторов, участвующих в усилении экспрессии ICAM-
1 в эндотелиальных клетках как in vivo, так и in vitro [30]. Адгезия лейкоцитов сетчатки к эндотелию 
сосудов и увеличение лейкостаза с последующей повышенной экспрессией ICAM-1, а затем окклюзия 
капилляров и апоптоз эндотелиальных клеток, приводящий к разрушению ГРБ, индуцируются 
лейкоцитами, которые прикреплены к эндотелию сосудов [39]. При этом ингибирование ICAM-1 
значительно снижает проницаемость ГРБ [40].

Заключение. В настоящее время предполагается, что возможными патогенетическими механизмами 
появления отека диска зрительного нерва при преэклампсии являются: развитие вазогенного отека 
головного мозга с повышением внутричерепного давления при гипертонической энцефалопатии, 
нарушение ауторегуляции головки зрительного нерва с развитием гипертонической оптической 
нейропатии, а также ишемия зрительного нерва вследствие передней ишемической оптической 
нейропатии. При этом все перечисленные механизмы не являются взаимоисключающими. Также 
возможно развитие псевдоотека диска зрительного нерва, не связанного с артериальной гипертензией 
и эндотелиальной дисфункцией на фоне преэклампсии. Важна разработка критериев, способных 
диагностировать и прогнозировать течение преэклампсии у пациенток с отеком диска зрительного нерва. 
Учитывая данный факт, необходимо дальнейшее изучение патогенетических механизмов развития отека 
диска зрительного нерва при гипертензивных расстройствах беременности, что позволит выявлять 
пациенток высокой группы риска по развитию тяжелых церебральных осложнений и способствовать 
оптимизации их тактики ведения и лечения.
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