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Резюме
Окклюзия вен сетчатки (ОВС) — острое сосудистое заболевание сетчатки, ассоциированное с ло-

кальным и общим нарушением функции эндотелия сосудов. В обзоре рассмотрены возможные причины 
развития заболевания у лиц молодого и среднего возраста, на долю которых приходится около 25 % всех 
случаев ОВС. Большое внимание уделено таким независимым факторам риска развития ОВС, как арте-
риальная гипертензия (в том числе «маскированная»), дислипидемия, сахарный диабет и наследственные 
и приобретенные нарушения системы гемостаза. Подчеркнута необходимость мультидисциплинарного 
подхода к ведению пациентов с венозной ретинальной окклюзией.
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Введение
Окклюзия вен сетчатки (ОВС) — одно из наи-

более распространенных сосудистых заболева-
ний органа зрения, занимающее 5‑е место среди 
причин, вызывающих монокулярную слепоту. 
По  данным  International Eye Disease Consortium 
(2010), распространенность всех ОВС составляет 
5,20 на 1000 чел. (доверительный интервал 4,40–
5,99). При этом встречаемость окклюзии ветви 
центральной вены сетчатки (ОВЦВС) составляет 
4,42 на 1000 (доверительный интервал 3,65–5,19) 
и  в  4  раза превышает встречаемость окклюзии 
центральной вены сетчатки (0,80  на  1000; дове-
рительный интервал 0,61–0,99) [1]. Средний воз-
раст манифестации ОВС  — 56,9 ± 10,2  года [2]. 
Риск развития ОВС пропорционален возрасту. 
По  данным H. Koizumi с  соавторами (2007), рас-
пространенность ОВС в возрасте 40–64 лет состав-
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Abstract
Retinal vein occlusion (RVO) is an acute vascular retinal disorder, which is associated with local or general 

endothelial dysfunction. Up to 25 % of RVO cases occur in young and middle-aged patients. The article reviews 
possible causes of RVO in young and middle-aged subjects. The authors pay attention to independent risk factors 
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ляет 2,4/1000 человек, тогда как среди лиц старше 
64 лет — 5,36/1000 человек [3]. Это позволяет рас-
сматривать возраст в качестве основного немодифи-
цируемого фактора риска. Тем не менее, по данным 
разных авторов, ОВС в 10–25 % случаев развивается 
у лиц молодого возраста [4].

В старшей возрастной группе основными фак-
торами риска ОВС считаются артериальная гипер-
тензия (АГ), гиперлипидемия и  сахарный диабет 
(СД) [1, 5–15]. В последние десятилетия отмечается 
тенденция к увеличению заболеваемости ОВС в мо-
лодом и среднем возрасте, что, скорее всего, может 
быть ассоциировано с «омоложением» АГ и гипер-
липидемии. Свидетельством этого являются мате-
риалы A. S. Go с соавторами (2014) и J. Drukteinis 
с соавторами (2006) [18, 19]. Растущая распростра-
ненность системных факторов риска оттесняет 
на второй план значимость врожденных и приобре-
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тенных тромбофилий [12, 22–54]. По данным ряда 
авторов, при отсутствии системных факторов риска 
и, следовательно, атеросклеротических изменений 
сосудистой стенки гиперкоагуляция может играть 
ключевую роль в патогенезе ОВС [8, 25–29].

В связи с дискутабельностью различных аспек-
тов этиологии и патогенеза ОВС в настоящем об-
зоре анализируются основные факторы риска ОВС 
в молодом возрасте.

Патогенез окклюзии вен сетчатки
Патогенез ОВС многофакторный и  до  конца 

не изучен. Признается, что в основе развития ОВС 
лежит триада Вирхова, включающая локальные ге-
модинамические изменения, дегенеративные изме-
нения сосудистой стенки и повышенную вязкость 
крови [7, 14, 30, 31]. Повреждение сосудистой стен-
ки с последующим изменением гемодинамики мо-
гут быть обусловлены АГ, гиперхолестеринемией, 
повышенным уровнем глюкозы и гомоцистеина.

АГ  — доказанный и  ведущий фактор риска 
ОВС. Высокий уровень артериального давления 
(АД) и степень его повышения — общепризнанный 
важнейший фактор, способствующий повреждению 
сосудистой стенки при гипертензии. Изменениям 
подвергаются внутренние слои сосудов (интима 
и медиа), в первую очередь артерий. Механизмы, ле-
жащие в основе повреждения артериальной стенки, 
многообразны и включают активацию эндотелиоци-
тов и тромбоцитов, изменения в синтезе коллагена 
за счет матричных металлопротеиназ, вовлекаются 
также системы гемостаза и фибринолиза [32].

Молекулярные изменения в  сосудистой стен-
ке при АГ могут быть обусловлены увеличени-
ем биодоступности активных форм кислорода, 
источниками которых при АГ являются условно 
выделяемые цитоплазматические (NO-синтетаза, 
ксантиноксидаза) и  митохондриальные молекулы 
(Nax4‑фракция никотинамидадениндинуклеотид-
фосфата, НАДФН+), белки цепочки окислительного 
фосфорилирования [33, 34].

Потеря эластичности артериальной стенки — 
одно из  первых и  ранних возрастных изменений 
в сосудах, которое проявляется уже на третьей де-
каде жизни и более выражено при АГ. По мнению 
M. F. O’Rourke с соавторами (2007), снижение эла-
стичности стенки артерий у молодых людей проис-
ходит вследствие как истончения и фрагментации 
эластиновых волокон под действием постоянного 
пульсирующего растяжения и сужения артерий, так 
и за счет снижения синтеза нового эластина в инти-
ме и активации протеолиза [35, 36].

Уплотнение артериальной стенки, артери-
олосклероз на фоне АГ происходят вследствие ее 

постоянного пульсирующего растяжения и после-
дующего сужения, а также вследствие гипертрофи-
ческого ремоделирования, опосредованного про-
цессами оксидативного стресса и высвобождением 
активных форм кислорода в  условиях длительно 
повышенного АД [36]. Таким образом, гипертрофия 
прилежащей к вене артериальной стенки в местах, 
где они имеют общую адвентициальную оболочку, 
вызывает компрессию вены. В соответствии с за-
коном Бернулли, сдавление вены и обусловливает 
увеличение скорости венозного тока крови с воз-
растанием сил бокового сдвига и формированием 
турбулентного тока крови [37, 38]. Последнее сопро-
вождается повреждением эндотелия с нарушением 
баланса между атромбогенными и тромбогенными, 
вазодилатирущими и вазоспазмирующими факто-
рами и нарушением локальной гемодинамики. Ре-
зультатом каскада перечисленных событий является 
формирование тромба в зоне повреждения эндоте-
лия. Помимо повреждения артерии, обусловленная 
гипертензией гипоксия увеличивает продукцию 
фактора, индуцированного гипоксией 1 (HIF‑1) с со-
ответствующим повышением уровня эндотелина 1 
(ET‑1). Длительно повышенная концентрация ET‑1 
за счет АГ увеличивает плотность и реактивность 
ET-A рецепторов. Таким образом, ретинальные вены 
при АГ становятся более чувствительными к ET‑1, 
который может провоцировать вазоконстрикцию ре-
тинальных вен с увеличением в них давления, что 
предрасполагает к возникновению ОВС [39].

В соответствии с данными Beaver Dam Eye Study 
(BDES) и Blue Mountains Eye Study (BMES) АГ ре-
гистрировалась в 89,2 и 89,7 % соответственно, что 
значительно превышало встречаемость АГ в группе 
контроля [15, 40]. По результатам ретроспективного 
исследования, распространенность АГ среди паци-
ентов с ОВС достигала 85,5 % по сравнению с 6,3 % 
в группе контроля. АГ увеличивает риск развития 
ОВС в 3,5–4,5 раза, а процентный популяционный 
риск АГ как провоцирующего фактора ОВС оцени-
вается в 47,9 % [5, 41, 42]. У лиц молодого и сред-
него возраста АГ также рассматривается как один 
из  ведущих факторов риска развития ОВС. Еще 
в 1993 году A. C. Fong и H. Schatz указали на зна-
чимость системных факторов риска у лиц молодо-
го возраста, которые регистрировались в 40–52 % 
случаев [24]. В исследовании M. D. Capua встречае-
мость АГ у пациентов до 45 лет составила 48,6 %. 
Аналогичные данные получены E. С. Wittstrom с со-
авторами (2017), A. L. Rothman с соавторами (2018), 
S. С. Hayreh с соавторами, в которых АГ регистри-
ровалась в 56; 33 и 61,5 % случаев соответственно 
и рассматривалась как наиболее значимый фактор 
риска ОВС у  лиц моложе 50  лет [7, 29, 41, 43]. 
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По данным H. Lam (2010), АГ, выявляемая в 53 % 
у пациентов с ОВЦВС по сравнению с 11 % в груп-
пе контроля, увеличивает риск развития ОВЦВС 
в 8,9 раза [23].

Необходимо обратить внимание на значимость 
стадии и адекватность контроля АГ. В исследова-
нии BDES у пациентов с АГ без антигипертензив-
ной терапии значимо увеличивался риск развития 
ОВС в  6,85  раза против 3,79  раза у  пациентов, 
получавших антигипертензивную терапию [15]. 
В  настоящее время, по  данным множественно-
го регрессионного анализа, в  условиях контро-
лируемой АГ риск развития ОВС не отличается 
от такового у  пациентов без АГ.  В  то  же время 
у  пациентов с  неконтролируемой АГ риск ОВС 
составляет 3,46 и увеличивается соответственно 
прогрессированию заболевания (при 1‑й стадии — 
относительный риск (ОР) 2,88, при 2‑й стадии — 
ОР 7,58) [11].

Сложность выявления АГ может быть обуслов-
лена ее «маскированным» характером, одними 
из  проявлений которого являются недостаточное 
снижение АД или его изолированное повышение 
ночью. Данные паттерны, регистрируемые только 
при использовании суточного мониторирования 
АД, ассоциированы с  высоким риском повреж-
дения органов‑мишеней и  определяют тяжелый 
сердечно-сосудистый прогноз у больных АГ [44]. 
В исследовании N. V. Rao и соавторов (2016), в ко-
тором выполнялось суточное мониторирование АД 
у 22 пациентов с ОВС, у 71 % больных АГ носила 
«маскированный» характер [45]. Эти данные со-
поставимы с результатами отечественной работы, 
в которой «маскированная» АГ выявлялась в 47 % 
случаев у пациентов с ОВС в возрасте до 50 лет 
[45]. Во всех исследованиях с использованием су-
точного мониторирования АД, определялось пре-
обладание недостаточного снижения АД в ночные 
часы (non-dipper), которое увеличивает риск разви-
тия ОВС в 1,8–3,7 раза [47, 48]. Паттерн non-dipper 
указывает на  значимость сосудистой дисрегуля-
ции у  пациентов с  ОВС, которая рассматривает-
ся как проявление эндотелиальной дисфункции. 
Подтверждением тому служат увеличение уровня 
ET‑1 в плазме крови и соответствующее снижение 
показателей эндотелий-зависимой вазодилатации 
при проведении пробы с гиперемией у пациентов 
с ОВС [49–51].

В последние годы с позиции концепции факто-
ров риска широко обсуждается значимость мета-
болического синдрома. У большинства пациентов 
с  ОВС выявляется 1  компонент метаболического 
синдрома или более. Последний определен у 487 
(37,4 %) пациентов с ОВС. При наличии трех ком-

понентов метаболического синдрома увеличивается 
риск развития ОВС до 58 % по сравнению с паци-
ентами без него [8].

Одним из  компонентов метаболического син-
дрома является гиперлипидемия. По  данным ре-
троспективного анализа в 53,1 % случаев ОВС была 
ассоциирована с гиперлипидемией (по сравнению 
с 1,3 % в группе контроля соответствующего пола 
и возраста). Гиперлипидемия увеличивает риск раз-
вития ОВС в 2,5 раза (95‑процентный доверитель-
ный интервал, 95 % ДИ 1,7–3,7), а процентный по-
пуляционный риск составляет 20,1 % [5]. Высокая 
распространенность гиперлипидемии коррелирует 
с выраженными признаками атеросклеротического 
поражения сонных артерий, выявляемыми у 75 % 
пациентов с  ОВС [52]. У  лиц молодого возраста 
гиперлипидемия встречается в  20–65 % случаев 
[53]. В  исследовании J. Kuo с  соавторами (2010) 
двухсторонняя ОВС была ассоциирована с гипер-
холестеринемией и АГ [54]. По данным Lam H. D. 
с соавторами (2010) гиперлипидемия увеличивает 
риск ОВЦВС в 7,43 раза [23].

Липопротеин (а) — комплекс макромолекул ли-
попротеинов низкой плотности, связанных с аполи-
попротеином (а). Он высокогомологичен молекуле 
плазминогена. Благодаря структурной мимикрии, 
липопротеин (а) блокирует связывание плазми-
ногена с фибрином и эндотелиальными клетками, 
нарушая тем самым фибринолиз и  способствуя 
тромбообразованию. В работе C. Kuhli-Hattenback 
с соавторами (2017) у молодых пациентов с ОВС 
определены высокие титры липопротеина (а). Ав-
торы оценивают повышение липопротеина (а) как 
независимый фактор риска ОВС среди лиц младше 
60 лет с отношением рисков 4,76. Сочетание повы-
шенных показателей липопротеина (а) с коагулопа-
тией (резистентность активированного протеина С, 
дефицит протеина S, мутация протромбина, нали-
чие антифосфолипидных антител) увеличивает риск 
ОВС до 9,3 [55].

Сахарный диабет (СД) как один из  компо-
нентов метаболического синдрома встречается 
у  18,6–43,4 % пациентов с  ОВС. По  результатам 
метаанализа относительный риск развития ОВС 
при СД составляет 1,5 с процентным популяцион-
ным риском 4,9 % [5, 41]. Противоположные дан-
ные о незначимости СД были получены в BMES, 
в  котором распространенность СД у  пациентов 
с ОВС составила 8,6 % в сравнении с 7,7 % у па-
циентов группы контроля [40]. M. S. Stem с соав-
торами (2013) считают, что СД без повреждения 
органов‑мишеней не  увеличивает риск развития 
ОВС, но  при наличии последних относительный 
риск ОЦВС возрастает до 53 % [8]. Встречаемость 
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СД у пациентов до 50 лет значительно меньше и ва-
рьирует от 4,5 до 16,3 % [6, 23, 53].

Вопрос о  значимости тромбофилий в  патоге-
незе ОВС остается спорным. По данным C. Kuhli-
Hattenbach с соавторами (2010), вероятность выяв-
ления коагулопатии у молодых пациентов с ОВС 
при отсутствии сердечно-сосудистых заболеваний 
и  наличии отягощенного тромбоэмболическо-
го анамнеза составляет 100 %. При этом каждый 
из перечисленных признаков является независимым 
фактором риска с относительными рисками в 1,03; 
3,09 и 3,30 соответственно [26].

Тромбоцитарные тромбофилии характеризу-
ются повышенной функциональной активностью 
тромбоцитов, что может привести к их внутрисо-
судистой агрегации и  выделению в  кровь биоло-
гически активных веществ. У лиц с ОВС нередко 
выявляется повышенная агрегационная способ-
ность тромбоцитов, которая ассоциирована чаще 
с окклюзией ЦВС, чем с ее ветвями [56].

Плазмокоагуляционные тромбофилии характе-
ризуются гиперкоагуляцией и в большинстве слу-
чаев связаны с дефицитом естественных антикоагу-
лянтов: антитромбина III, протеина С, протеина S. 
Доказанным фактором риска ОВС в молодом воз-
расте является так называемая Лейденская мутация, 
при которой V фактор свертывания нечувствителен 
к активной форме протеина С. При этом замедля-
ется деградация мутировавшего фактора, стабили-
зируется протромбиназный комплекс (IV, V, X фак-
торы + фосфолипид), что приводит к увеличению 
скорости образования фибриногена и гиперкоагу-
ляции. Лейденская мутация встречается у 8–24 % 
пациентов и увеличивает риск развития ОВС в воз-
расте до 45 лет в 1,5–5,33 раза [28, 57–59].

По данным S. Sinawat с  соавторами (2017), 
I. Karska-Basta с соавторами (2013), дефицит про-
теина S и С определен у 3–5 % пациентов с ОЦВС 
младше 45 лет [58, 61]. Значительно большая встре-
чаемость была выявлена C. Kuhli-Hattenbach с соав-
торами (2010), которая расценивает дефицит анти-
коагулянтов как независимый фактор риска ОВС 
с отношением рисков 8,7 [26].

Гипергомоцистеинемия  — общепризнанный 
фактор риска системных сосудистых заболеваний, 
раннего развития и прогрессирования атеросклеро-
за и венозных тромбозов (отношение рисков 2–3). 
Повышенная концентрация гомоцистеина (ГЦ) ока-
зывает проатерогенный и протромбогенный эффект 
за счет следующих механизмов — активации V, X, 
XII факторов, уменьшения активности протеина С 
и  продукции тромбомодулина, гепарин сульфата, 
ингибирования связывания активатора плазмино-
гена и  синтеза простациклина, увеличения окси-

дативного стресса, а  также за  счет митогенного 
эффекта на гладкомышечные клетки артерий, уве-
личения экспрессии стресс-опосредованных генов 
и повреждения эндотелия [62–64]. Встречаемость 
гипергомоцистеинемии при ОВС у лиц молодого 
и среднего возраста варьирует от 13 до 49 %. Вы-
сокие показатели ГЦ увеличивают риск развития 
ОВС в 1,9–8,9 раза, и повышение ГЦ на каждый 
1 ммоль/л выше референсных значений увеличивает 
риск ОВС в 1,14 раза [10, 29, 54, 67–72]. Поскольку 
концентрация ГЦ находится в зависимости от кон-
центрации витаминов B6 и B12, то их понижение 
также является фактором риска развития ОВС, даже 
вне зависимости от уровня ГЦ [73].

Высокий уровень ГЦ не только самостоятельно 
увеличивает риск ОВС, но и опосредованно за счет 
повышения концентрации продуктов оксидативного 
стресса, а именно реактивной субстанции тиобар-
битуровой кислоты. Ее увеличение, ассоциирован-
ное с повышением ГЦ и снижением общей анти-
оксидантной способности, в исследовании S. Devi 
и соавторов (2012) было значимым фактором риска 
ОВС в молодом возрасте и увеличивало риск раз-
вития ОВС в 2,785 раза [67].

Антифосфолипидные антитела — поликлональ-
ные иммуноглобулины, связывающиеся с анионны-
ми фосфолипидами клеточных мембран и белками 
коагуляционного каскада. Они, увеличивая продук-
цию молекул адгезии и тканевых факторов эндоте-
лиальными клетками, тромбоксана тромбоцитами, 
обусловливают гиперкоагуляцию [74]. Антифосфо-
липидные антитела выявляются в 2–15 % случаев 
ОВС в молодом возрасте и рассматриваются в каче-
стве второй по распространенности тромбофилией, 
предрасполагающей к ОВС [26, 27, 70, 75]. По дан-
ным метаанализа, включавшего 412  пациентов 
с ОВС и 508 пациентов контрольной группы, риск 
ОВС, ассоциированный с  наличием антикардио-
липиновых антител, составляет 3,9 [10]. J. Carbone 
с соавторами (2001) у пациентов с ОВС и антифос-
фолипидными антителами определили высокую 
встречаемость антинуклеарных антител, снижение 
уровня C4 комплемента и наличие циркулирующих 
иммунных комплексов. Это может являться первич-
ным проявлением антифосфолипидного синдрома 
или системной красной волчанки с последующим 
тяжелым повреждением органов‑мишеней [76].

Заключение
Значимость системных факторов риска в пато-

генезе ОВС во всех возрастных группах определя-
ется тем, что ОВС может быть первым проявлени-
ем ранее не диагностированной или недостаточно 
контролируемой АГ, гиперхолестеринемии или 
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СД. Общепризнанно, что у пациентов с ОВС риск 
развития цереброваскулярных состояний и инфарк-
та миокарда в два раза выше, чем в общей популя-
ции, а причиной 2/3 смертей пациентов с ОВС яв-
ляются кардиоваскулярные заболевания [78, 79].

Тесная связь между системными факторами 
риска и  ОВС диктует необходимость мультидис-
циплинарного подхода к  ведению данной катего-
рии больных и исследованию кардиоваскулярных 
факторов риска. Обследование должно включать 
скрининг на АГ, в том числе с выполнением суточ-
ного мониторирования АД, оценку уровня глюкозы 
и гомоцистеина, липидного спектра. При ОВС в мо-
лодом возрасте и отсутствии системных факторов 
риска, отягощенном тромбоэмболическом анамнезе 
и двухсторонней ОВС обоснованно выполнение ти-
пирования системы гемостаза и определение анти-
фосфолипидных антител.

Больные с ОВС независимо от возраста относят-
ся к категории больных офтальмологического про-
филя, нуждающихся в динамическом наблюдении 
врачами смежных специальностей (кардиологов, те-
рапевтов). Раннее выявление и коррекция модифи-
цированных факторов риска, к которым относятся 
АГ, дислипидемия, сахарный диабет (СД) и наруше-
ния системы гемостаза, позволяют не только улуч-
шить качество жизни пациента с ОВС, но и прод-
лить ее, снизив риск развития повторной венозной 
тромбоэмболии.
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