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АННОТАЦИЯ 

Современные методы доставки лекарственных средств в офтальмологии 

ограничены анатомо-физиологическими барьерами глаза, что снижает 

биодоступность препаратов и требует частых инвазивных вмешательств. Одним 

из наиболее перспективных направлений решения этих проблем являются микроиглы 

— инновационные системы, обеспечивающие таргетированную, минимально 

инвазивную и эффективную доставку лекарств в структуры глаза. В обзоре 

рассмотрены основные типы микроигл (полые, растворяющиеся и с покрытием), их 

конструктивные особенности, механизмы действия, преимущества и ограничения. 

Описаны пути их введения в ткани глаза, включая роговицу, склеру и 

супрахориоидальное пространство, что позволяет выбирать оптимальную зону для 

терапии заболеваний переднего и заднего сегментов. Особое внимание уделено 

технологическим аспектам — методам производства (MEMS, 3D-печать, лазерная 

абляция), покрытия, стерилизации и механической валидации. Обзор охватывает 

широкий спектр in vitro и in vivo исследований, подтверждающих способность 

микроигл обеспечивать пролонгированное высвобождение препаратов, снижать 

риск системных побочных эффектов и повышать приверженность пациентов к 

терапии. Показано, что растворяющиеся и полые микроиглы обладают высокой 

перспективностью при лечении глаукомы, кератита, макулярной дегенерации, 



TEMPLATE: Review Article 

 

инфекционных и воспалительных заболеваний глаза. Рассматриваются также 

комбинированные платформы, объединяющие микроиглы с наночастицами и 

гидрогелями, расширяющие спектр возможных применений. Таким образом, 

микроиглы представляют собой революционную платформу в офтальмологии, 

способную значительно повысить эффективность фармакотерапии и улучшить 

качество жизни пациентов. Дальнейшие исследования, направленные на 

оптимизацию конструкции, биосовместимости и контроля высвобождения, 

являются ключевыми для их клинического внедрения. 
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ABSTRACT 

Modern methods of drug delivery in ophthalmology are significantly limited by the 

anatomical and physiological barriers of the eye, leading to low bioavailability of 

medications and necessitating frequent invasive procedures. One of the most promising 

approaches to overcome these challenges is the use of microneedles—innovative systems 

that enable targeted, minimally invasive, and efficient delivery of drugs into ocular tissues. 

This review examines the main types of microneedles (hollow, dissolving, and coated), their 

structural features, mechanisms of action, advantages, and limitations. Various 

administration routes are discussed, including the cornea, sclera, and suprachoroidal space, 
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allowing for precise treatment of both anterior and posterior segment diseases. 

 

Special attention is given to technological aspects such as manufacturing methods (MEMS, 

3D printing, laser ablation), coating techniques, sterilization protocols, and mechanical 

validation. The review covers a wide range of in vitro and in vivo studies confirming the 

ability of microneedles to ensure prolonged drug release, reduce systemic side effects, and 

improve patient compliance. Dissolving and hollow microneedles, in particular, 

demonstrate high potential in treating glaucoma, keratitis, macular degeneration, and 

infectious or inflammatory eye diseases. The development of combined platforms integrating 

microneedles with nanoparticles and hydrogels further broadens the scope of therapeutic 

applications. Thus, microneedles represent a revolutionary platform in ophthalmology, 

offering the potential to significantly enhance the efficacy of pharmacotherapy and improve 

patients’ quality of life. Further research aimed at optimizing microneedle design, 

improving biocompatibility, and developing controlled-release systems will be critical for 

their successful clinical implementation. 

 

Keywords: microneedles; ophthalmology; drug delivery; bioavailability; minimally invasive 

technologies; hollow microneedles; dissolving microneedles; ophthalmic pharmacotherapy. 

ВВЕДЕНИЕ 

Человеческий глаз — высокоспециализированный сенсорный орган с 
анатомией, оптимизирующей оптические и биомеханические свойства (средний 
диаметр 23–24 мм) [1]. Он делится на передний (около трети объёма глазного яблока) 
и задний сегменты [2–4]. Передний включает роговицу, конъюнктиву, переднюю 
камеру, радужку, хрусталик, водянистую влагу и ресничное тело [2,3]; задний — 
стекловидное тело, сетчатку, пигментный эпителий, сосудистую оболочку, склеру и 
зрительный нерв [4]. 

Офтальмопатологии поражают оба сегмента: заболевания переднего сегмента 
(катаракта, увеит, глаукома и др.) обычно реже приводят к полной потере зрения, но 
осложняются ограниченной доступностью препаратов из-за анатомо-
физиологических барьеров [5–7]. Патологии заднего сегмента сопряжены с высоким 
риском потери зрения и трудностями лечения из-за необходимости инвазивных 
методов введения [8–10]. Для решения этих проблем разрабатываются 
инновационные системы доставки, обеспечивающие точное и пролонгированное 
воздействие [11,12]. 

Существуют различные пути введения препаратов: субконъюнктивальный, 
субтеноновый, ретробульбарный, интравитреальный, внутрикамерный и системный 
[13]. Наиболее распространено местное введение (капли, мази), охватывающее до 90 
% рынка из-за простоты применения [7,14]. Однако его ограничивает низкая 
биодоступность, обусловленная анатомическими барьерами [15,16]: только около 5 % 
дозы достигает заднего сегмента, что стимулирует поиск новых методов доставки 
[17]. 

Проблемой местной терапии остаётся достижение терапевтических 
концентраций в заднем сегменте [18,19]. Альтернативы — системная терапия, 
периокулярные и интравитреальные инъекции, каждая с ограничениями [20–23]. 
Интравитреальное введение эффективно, но сопряжено с рисками (ретинальные 
отслоения, инфекции) и необходимостью регулярных процедур [20,21]. 
Перспективным считается транссклеральное введение, которое, обходя часть 
барьеров, остаётся ограниченным факторами, такими как васкуляризация и лимфоток 
[24]. 

Современные разработки включают липосомы, наночастицы, наносуспензии, 
наномицеллы, гидрогели, контактные линзы, имплантаты и микроиглы [25–28], что 
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повышает эффективность терапии, минимизирует инвазивность и улучшает удобство 
применения. 

  Микроиглы как инновационный метод доставки лекарственных средств 
в офтальмологии 

Развитие технологий доставки офтальмологических препаратов направлено на 
преодоление анатомо-физиологических барьеров глаза и повышение эффективности 
терапии. Одним из перспективных направлений являются микроиглы, изначально 
разработанные для трансдермального введения [29–31], позднее применённые в 
сердечно-сосудистой хирургии [32] и офтальмологии [33,34]. Сегодня микроиглы 
рассматриваются как минимально инвазивный метод целенаправленной доставки с 
высокой биодоступностью и улучшенной приверженностью пациентов [35,36], хотя 
эта технология остаётся сравнительно новой и требует дальнейшей оптимизации 
[5,37]. 

Глазные микроиглы адаптированы под анатомию глаза и применяются 
индивидуально или в составе устройств для точечного введения. Основные области 
применения включают роговицу (доставка в передний сегмент, минуя слезную 
плёнку) и склеру/супрахориоидальное пространство (доставка в задний сегмент) [38]. 
Выбор области введения зависит от необходимости преодоления барьеров, таких как 
эпителий роговицы, гемато-ретинальный барьер и склера. 

Преимущества микроигл — минимальная инвазивность и безопасная 
альтернатива традиционным методам [39]. В отличие от глазных капель с низкой 
биодоступностью, микроиглы обеспечивают прямое проникновение лекарства, 
уменьшая потери препарата, системные побочные эффекты и продлевая действие 
[40,41]. По сравнению с интравитреальными инъекциями микроиглы: 

 • не требуют глубокого проникновения в стекловидное тело, 
снижая риски эндофтальмита и других осложнений [38,42]; 

 • позволяют доставлять препарат через супрахориоидальное 
пространство для целенаправленного накопления [38,42]; 

 • сокращают частоту введений благодаря пролонгированной 
биодоступности [38,42]. 

Микроиглы также применяются в трансдермальной и трансмукозной доставке, 
однако их офтальмологическое применение требует доработки параметров (длина, 
диаметр, материал) для повышения эффективности и безопасности. Перспективно 
создание биодеградируемых микроигл, способных обеспечивать длительное 
высвобождение препарата без удаления устройства, что особенно актуально при 
терапии хронических заболеваний (макулярная дегенерация, диабетическая 
ретинопатия, глаукома). 

Дальнейшее развитие микроигл открывает новые возможности в лечении 
заболеваний переднего и заднего сегментов глаза, делая эту технологию одной из 
наиболее перспективных в офтальмологии. 

Типы микроигл для офтальмологического применения 

Микроиглы, используемые в офтальмологии, различаются по конструкции и 
механизму действия, что позволяет адаптировать их для конкретных терапевтических 
целей. В настоящее время выделяют три основных типа микроигл: полимерные с 
покрытием (Solid Coated Microneedles), полые (Hollow Microneedles) и 
растворяющиеся полимерные микроиглы (Dissolving Polymeric Microneedles). Каждая 
из этих разновидностей обладает уникальными свойствами, преимуществами и 
ограничениями, определяющими их клиническое применение. В таблице 1 приведены 
основные характеристики микроигл, используемые в офтальмологической практике.  

 
Таблица 1. Основные характеристики микроигл, используемых в 

офтальмологической практике.  

Тип микроиглы  
 

Характеристика Преимущества  
 

Ограничения 
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Полимерная 

микроигла с 

покрытием (Solid 

Coated 

Microneedle) 

 

Покрыта слоем 

лекарственного 

вещества, которое 

растворяется при 

контакте с 

тканями глаза. 

 

Минимально 

инвазивный метод, 

контролируемое 

высвобождение 

препарата. 

 

Ограниченный 

объем доставки 

лекарства, 

возможны 

сложности с 

адгезией 

покрытия. 

 

Полая микроигла 

(Hollow 

Microneedle) 

 

Имеет внутренний 

канал для 

введения 

лекарственного 

раствора. 

 

Обеспечивает 

точную дозировку 

жидких 

препаратов, 

подходит для 

регулируемого 

введения 

лекарственных 

средств. 

 

Требует точного 

контроля 

дозирования и 

давления подачи 

препарата. 

 

Растворяющаяся 

полимерная 

микроигла 

(Dissolving 

Polymeric 

Microneedle) 

 

Полностью 

растворяется 

после введения, 

высвобождая 

лекарственное 

средство. 

 

Не требует 

удаления, снижает 

риск 

механического 

повреждения 

тканей, 

пролонгированное 

высвобождение 

препарата. 

 

Скорость 

растворения может 

варьироваться, 

требуется 

биосовместимость 

материалов с 

глазными тканями. 

 

 

Полимерные микроиглы с покрытием (Coated Microneedles) 

Полимерные микроиглы с покрытием — инновационная технология 
офтальмологической доставки, обеспечивающая минимально инвазивное введение 
препаратов. Они проникают в роговицу или склеру, быстро растворяют покрытие и 
высвобождают лекарственное вещество, создавая микронные каналы для точного 
поступления препарата [43]. Ранее применялись нержавеющая сталь и кремний, но их 
жесткость, небиодеградируемость и сложность производства ограничивали 
использование, повышая риск воспалений и повреждений тканей [44]. Разработка 
биосовместимых полимерных покрытий позволила снизить риски и обеспечить 
быстрое высвобождение лекарства [44]. 

Преимущества микроигл с покрытием: высокая точность дозирования, 
минимальная инвазивность и локальное высвобождение препарата. Ограничения — 
малый объём доставки, необходимость улучшения адгезии покрытия и дальнейшие 
исследования по биосовместимости. 

Y.C. Kim и соавт. сравнили интрастромальную доставку бевацизумаба с 
использованием покрытых микроигл с традиционными методами. Использовались 
стальные микроиглы длиной 400 мкм с бевацизумабом и специальный аппликатор для 
точного введения. Моделью служили кролики с индуцированной роговичной 
неоваскуляризацией. Метод показал меньше побочных эффектов и обеспечил 
таргетную доставку препарата, позволяя использовать меньшие дозы по сравнению с 
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местной терапией [45]. 

H.B. Song и соавт. разработали микроигольчатую ручку с пружинным 
механизмом для контролируемого введения 140-мкм микроигл. В экспериментах на 
мышах устройство успешно доставляло родаминовый краситель в глубокие слои 
стромы роговицы, обеспечивая таргетированное и безопасное введение по сравнению 
с традиционными шприцами и иглами 30G [33]. 

Эти исследования подтверждают потенциал микроигл с покрытием для 
лечения роговичных заболеваний. Дальнейшее развитие технологии — создание 
новых биосовместимых покрытий и улучшение методов введения — откроет новые 
возможности для прецизионной и безопасной офтальмологической терапии. 

Полые микроиглы (Hollow Microneedles) 

Полые микроиглы — миниатюрные иглы с внутренним каналом для 
целенаправленного введения жидких препаратов (включая наночастицы и 
микрочастицы) в глазные ткани. Они изготавливаются из боросиликатных 
микропипеток или биодеградируемых полимеров, что делает их универсальными для 
офтальмологии, однако хрупкость остаётся серьёзной проблемой [46,47]. Основой их 
производства служит метод вытягивания микропипеток, формирующий канал для 
подачи лекарства после введения иглы [48]. Особенно перспективны они при лечении 
глаукомы, позволяя достигать супрациллиарного распределения препарата [48]. 

J.S. Jiang и соавт. показали, что боросиликатные микроиглы проникают в 
склеру и при частичном извлечении на 200–350 мкм обеспечивают введение 10–35 
мкл жидкости без значительных колебаний давления; распространение наночастиц 
ограничивается коллагеном и гликозаминогликанами [49]. S.R. Patel и соавт. успешно 
применили микроиглы длиной 800–1000 мкм для введения растворов, микро- и 
наночастиц в супрахориоидальное пространство глаз кроликов, свиней и человека, 
обеспечив контролируемую инфузию при 250–300 кПа [50]. 

C.Y. Lee и соавт. разработали “башенную” микроиглу с меньшим диаметром, 
что снижало обратный отток препарата и дозу, необходимую для достижения эффекта 
(пример: введение фенилэфрина) [51]. R.R.S. Thakur и соавт. применили полые 
микроиглы для внутрисклерального импланта на основе гидрогелей, показав влияние 
концентрации гидрогеля на загрузку лекарства, силу инъекции и пролонгированное 
высвобождение [52]. 

Для лечения заднего увеита B.C. Gilger и соавт. использовали 
супрахориоидальное введение триамцинолона ацетонида у свиней, показав 
эффективное снижение воспаления без токсичности или повышения внутриглазного 
давления [53]. В офтальмохирургии K. Kadonosono и соавт. ввели с помощью 
стальной микроиглы 10 мкл раствора при окклюзии сетчаточной вены, улучшив 
зрение, а позже применили микроиглы для введения tPA при субмакулярных 
кровоизлияниях, снизив осложнения [54,55]. 

C.Y. Yiu и соавт. успешно использовали полые микроиглы для 
супрахориоидального введения AAV у приматов, обеспечив экспрессию 
терапевтических белков в сетчатке в течение трёх месяцев [56]. S. Gade и соавт. 
создали термочувствительный гидрогель на основе поли(N-изопропилакриламида) с 
хитозаном, обеспечив пролонгированное высвобождение препарата в течение месяца 
[57]. 

Полые микроиглы — перспективный инструмент для лечения глаукомы, 
увеита, макулярной дегенерации, сосудистых патологий сетчатки и для генной 
терапии. Дальнейшие исследования направлены на повышение прочности микроигл, 
оптимизацию дозирования и изучение их долгосрочного воздействия на глазные 
ткани. 

Растворяющиеся полимерные микроиглы (Dissolving Polymeric Microneedles) 

Растворяющиеся полимерные микроиглы являются инновационной 
технологией, направленной на оптимизацию доставки лекарственных средств в 
глазные ткани. Они позволяют преодолеть ограничения традиционных твердых и 
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полых микроигл, устраняя сложности, связанные с производством, применением, 
инфузией и точностью доставки [1]. В отличие от других типов микроигл, 
растворяющиеся конструкции обеспечивают более высокую совместимость с 
глазными тканями и могут быть изготовлены из биосовместимых и биоразлагаемых 
полимеров, что делает их перспективным инструментом для таргетной 
офтальмологической терапии. 

Механизм их действия заключается в наложении микроигольчатого пластыря 
на глазные структуры, после чего иглы растворяются, высвобождая лекарственное 
вещество в целевые ткани [58]. Производство растворяющихся микроигл включает 
несколько этапов: создание формы из биоразлагаемого полидиметилсилоксана 
(PDMS), заполнение формы полимерным раствором с лекарственным веществом, а 
затем сушка и формирование микроигл [59]. 

Исследования подтверждают эффективность данной технологии. R.R. Thakur и 
соавт. разработали систему внутрисклеральной доставки препаратов с 
использованием быстрорастворяющихся микроигл, загруженных флуоресцеином и 
декстраном. Результаты показали, что 87% массы микроиглы растворяется менее чем 
за 3 минуты, а проникновение препарата через склеру увеличивалось на 60%, что 
подтверждает перспективность этого метода для введения макромолекулярных 
лекарств [1]. 

Другие ученые представили методику глазного пластыря с отсоединяемыми 
микроиглами, которые после проникновения в ткани превращаются в микро-
резервуары для лекарств. Двухслойная структура микроигл обеспечивала двухфазное 
высвобождение препарата, что позволило достичь 90%-го уменьшения площади 
неоваскуляризации в модели патологии роговицы [46]. 

Разрабатываются также пролонгированные системы доставки, например, 
самофиксирующиеся микроиглы из поливинилового спирта (PVA), предложенные M. 
Amer и соавт. Их длина 1500 мкм, а специальная межмолекулярная структура 
позволяет устойчиво удерживаться в глазных тканях, обеспечивая длительное 
высвобождение препарата [36]. 

В офтальмологической фармакотерапии K. Saraswathy и соавт. предложили 
гидрогелевые микроиглы на основе гиалуроновой кислоты, которые содержат 
моксифлоксацин и обеспечивают его высвобождение в течение 7 дней, что делает их 
перспективным инструментом для пролонгированного лечения глазных инфекций 
[60]. 

Другие исследования сосредоточены на ускоренном высвобождении 
препаратов. S.H. Bariya и соавт. создали растворяющиеся микроиглы с пористой 
структурой, которые моментально растворяются в глазных тканях и применимы для 
лечения глаукомы и кератита [44].  

Перспективным направлением является разработка офтальмологических 
пластырей, аналогичных контактным линзам, с интегрированными растворяющимися 
микроиглами. В таких системах использовался пилокарпин, который демонстрировал 
улучшенную биодоступность по сравнению с традиционными глазными каплями [61]. 

Технология двухслойных микроигл, загруженных наночастицами, позволяет 
пролонгировано высвобождать белковые препараты в течение двух месяцев. Это 
открывает новые возможности для лечения хронических сосудистых заболеваний 
сетчатки [62]. 

В рамках исследований A.A. Albadr и соавт. растворяющиеся микроиглы 
применялись для доставки амфотерицина B, что обеспечило полное устранение 
инфекции Candida Albicans в течение 48 часов [63]. 

P. Suriyaamporn и соавт. представили микроиглы из гиалуроновой кислоты, 
которые увеличивали проницаемость флуоресцеина через склеру на 52% за 24 часа, а 
их полное растворение происходило за 2 минуты [64]. 

Другие исследования сфокусированы на лечении грибковых инфекций. 
Разработаны двухслойные растворяющиеся микроиглы с флуконазолом, которые 
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проникали глубоко в глазные ткани и обеспечивали высвобождение препарата в 
течение 3 месяцев [65]. 

Впервые были предложены фотореактивные гидрогелевые микроигольчатые 
массивы, которые фиксировались в глазных тканях и автоматически удалялись при 
воздействии света, что существенно упрощает процесс введения лекарств [66]. 

Еще одной инновацией стали двухслойные растворяющиеся микроиглы для 
доставки белковых препаратов в задний сегмент глаза, что делает их перспективным 
решением для лечения хронических сосудистых заболеваний сетчатки [67]. 

Растворяющиеся полимерные микроиглы являются прорывной технологией 
офтальмологической доставки лекарственных средств, сочетая высокую 
эффективность, безопасность и минимальную инвазивность. Широкий спектр 
применения, включающий лечение глаукомы, кератита, макулярной дегенерации и 
глазных инфекций, делает их перспективным направлением в фармакотерапии 
заболеваний глаз. 

  Производство офтальмологических микроигл 

Современные прецизионные технологии существенно усовершенствовали 
производство офтальмологических микроигл. Разработка новых материалов и 
методов обработки критически важна для обеспечения безопасности, эффективности 
и биосовместимости микроигл, применяемых для доставки лекарств в структуры 
глаза. Исследовательские институты и фармацевтические компании разрабатывают 
микроиглы, соответствующие строгим требованиям: сохранение активности 
препаратов, контролируемое или быстрое высвобождение и достаточная 
механическая прочность для проникновения в глазные ткани [44,68]. 

Изначально использовалось боросиликатное стекло, но его хрупкость и 
склонность к разрушению ограничили применение в офтальмологии [49]. 
Впоследствии внимание сосредоточилось на биосовместимых металлах и полимерах 
с повышенной прочностью, гибкостью и контролируемой биодеградацией. 

Материалы для офтальмологических микроигл 

Металлические микроиглы обеспечивают высокую механическую прочность и 
стабильность, но при этом их использование связано с необходимостью утилизации 
биологических отходов и возможными рисками биосовместимости. К таким 
материалам относятся: 

 • Нержавеющая сталь – один из наиболее распространенных 
материалов, обладающий прочностью и устойчивостью к коррозии, но требующий 
дополнительной обработки перед применением [30,54]. 

 • Никель – применяется в некоторых конструкциях микроигл, но 
требует осторожности из-за возможной токсичности и ограниченной 
биосовместимости [69]. 

 • Комбинированные металлические микроиглы – обеспечивают 
повышенную прочность и сниженный риск поломки, но требуют сложной технологии 
производства [58,70,71]. 

В отличие от металлических, полимерные микроиглы обладают высокой 
биосовместимостью и гибкостью, что делает их идеальными для контролируемого 
высвобождения препаратов. Среди наиболее перспективных полимеров выделяются: 

 • PLGA (сополимер молочной и гликолевой кислот) – применяется 
для биодеградируемых микроигл, обеспечивающих пролонгированное 
высвобождение лекарств [62]. 

 • PVA (поливиниловый спирт) – используется в растворяющихся 
микроиглах, отличается быстрой биодеградацией и высокой биосовместимостью 
[33,36,61]. 

 • PVP (поливинилпирролидон) – активно применяется в 
быстрорастворяющихся микроиглах, обеспечивая эффективную доставку 
гидрофильных препаратов [1,61,62]. 
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 • Полоксамер – используется для создания гидрогелевых 
микроигл, позволяющих контролировать высвобождение активного вещества [52]. 

Особое место среди материалов занимает гиалуроновая кислота, которая 
широко применяется для создания растворяющихся микроигл. Она отличается 
высокой биосовместимостью, способностью проникать в глазные ткани и 
естественной биодеградацией, что делает ее идеальной для использования в 
офтальмологии [46,60, 64, 72]. 

Современные методы производства микроигл 

Создание микроигл требует высокой точности, воспроизводимости и 
прочности, что привело к разработке новых технологий производства. Среди 
наиболее перспективных методов выделяются: 

 • Литье под давлением – позволяет изготавливать полимерные 
микроиглы в большом количестве, обеспечивая точность и стабильность параметров. 

 • Фотолитография и микроэлектромеханические системы (MEMS) 
– применяются для создания наноструктурированных металлических и кремниевых 
микроигл, что повышает их точность и биосовместимость. 

 • 3D-печать и лазерная абляция – используются для производства 
индивидуализированных микроигл, позволяя гибко изменять форму и размер 
конструкции. 

Методы производства офтальмологических микроигл 

Современные методы изготовления позволяют создавать офтальмологические 
микроиглы с высокой точностью, прочностью и биосовместимостью. В зависимости 
от типа микроигл (полые, покрытые, растворяющиеся) используются различные 
технологии производства, каждая из которых обладает уникальными 
преимуществами. Ниже рассмотрены ключевые методы, применяемые в современной 
офтальмологии. 

Микроэлектромеханические системы (MEMS) 

Технология MEMS (Microelectromechanical Systems) активно применяется для 
создания полых и покрытых микроигл, а также матриц для формования 
растворяющихся микроигл. Данный метод включает несколько этапов: осаждение, 
структурирование и травление материалов. При производстве сложных трехмерных 
структур используются различия в селективности травления между слоями 
материалов, что позволяет формировать точные микроразмерные структуры. В 
начальной стадии на кремниевую подложку наносят покрытие толщиной от 
нескольких нанометров до 100 мкм методом химического или физического осаждения 
из паровой фазы. Затем проводится литографическое структурирование, при котором 
двумерный шаблон с фотомаски переносится на подложку с фоточувствительным 
покрытием. Чаще всего в качестве подложки используются кремниевые пластины, а 
процесс структурирования выполняется с помощью радиационного источника и 
фотолитографического метода [73]. 

Лазерная резка 

Лазерная резка широко применяется для создания металлических микроигл, 
включая полые конструкции. Данный метод включает: 

 • 3D-лазерную резку [74]; 

 • Лазерную абляцию; 

 • Электроосаждение и химическое осаждение металлов на формы 
микроигл. 

Процесс изготовления покрытых микроигл включает вырезание титана или 
нержавеющей стали инфракрасным лазером, после чего конструкция подвергается 
термообработке, шлифовке и полировке. Компьютерное моделирование позволяет 
точно контролировать форму, геометрию и размеры микроигл. После лазерной резки 
микроиглы выгибаются в вертикальное положение, затем проходят этапы 
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электрополировки, промывки и сушки, что улучшает их механические свойства и 
уменьшает толщину игл [75]. 

Лазерная абляция 

Данный метод применяется для работы с металлами, используя импульсный 
лазер, который нагревает и расширяет металл, формируя массивы микроигл. Однако 
лазерная абляция образует плазму из электронов и ионов, что делает сложным процесс 
точного синтеза микроигл [73]. 

Метод микроформования (Micro-molding) 

Производство растворяющихся микроигл часто осуществляется путем заливки 
жидкой полимерной композиции в предварительно подготовленную форму. В 
качестве основы формы используется кремниевый пластинчатый субстрат, который 
подвергается окислению при 1000 °C. Затем с помощью литографии создается 
геометрия игл, проводится ионное реактивное травление и осаждение защитного 
покрытия. Полимерный раствор заливается в формы, а затем проводится вакуумная 
обработка для удаления воздушных включений. После высушивания при комнатной 
температуре микроиглы извлекаются из формы [76,77]. 

Метод распыления (Atomized Spraying) 

Этот метод решает проблему массового производства растворяющихся 
микроигл, исключая сложности, связанные с поверхностным натяжением и вязкостью 
жидкостей. Распыленная смесь полимерного раствора подается через форсунку 
вместе с воздухом и заполняет формы из полидиметилсилоксана (PDMS). После 
сушки в течение 2 часов при 25°C формируются горизонтальные или многослойные 
микроиглы с высокой воспроизводимостью [73]. 

Метод воздушного вытягивания капель (Droplet-born air blowing method) 

Данный метод исключает воздействие тепла и ультрафиолетового излучения, 
что позволяет сохранять активность фармакологических веществ. Полимерная капля 
вытягивается в форму микроиглы с помощью воздушного потока, затем оставшаяся 
влага испаряется, а капля затвердевает в форме микроиглы. Этот метод позволяет 
создавать структуры при комнатной температуре, что особенно важно для 
биоактивных препаратов [78]. 

Метод вытягивания микропипеток (Pulling pipettes) 

Этот метод применяется эксклюзивно для производства полых стеклянных 
микроигл. Он включает нагревание боросиликатного стекла в микропипеточном 
вытягивателе, после чего проводится огневая полировка и фасетирование. Данный 
метод позволяет формировать тонкостенные полые иглы, которые могут доставлять 
миллилитры раствора в глаз, что делает их менее инвазивной альтернативой 
традиционным иглам [79,80]. 

3D-печать 

Современные 3D-принтеры позволяют создавать сложные геометрические 
структуры микроигл и формы для их отливки. Процесс начинается с моделирования 
в системе автоматизированного проектирования (CAD), преобразования в формат 
STL и послойной печати. В зависимости от используемой технологии 3D-печати 
применяются: 

 • Моделирование наплавлением (FDM); 

 • Стереолитография (SLA); 

 • Цифровая обработка света (DLP); 

 • Двухфотонная полимеризация (TPP) [81,82]. 

Этот метод открывает новые перспективы для кастомизации микроигл, 
особенно при создании индивидуальных лекарственных форм. 

Методы нанесения покрытия на микроиглы 

Для обеспечения быстрого высвобождения лекарственного средства 
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микроиглы покрываются фармацевтическим активным слоем. Методы покрытия 
могут различаться: 

 • Локальное покрытие только стержня микроиглы, что 
минимизирует потерю препарата. 

 • Полное покрытие стержня и основания, что обеспечивает 
равномерное высвобождение. 

Выбор метода покрытия микроигл зависит от нескольких факторов: 

 1. Качество покрытия – важен контроль толщины слоя. 

 2. Повторяемость метода – обеспечение однородности и 
стабильности дозировки. 

 3. Контроль высвобождения препарата – предотвращение потери 
активного вещества. 

Недостатками технологии покрытия являются: 

 • Неравномерность нанесения покрытия, что может приводить к 
непредсказуемым дозам препарата. 

 • Проблемы с устойчивостью покрытия, что может привести к 
потере препарата перед введением [73,83]. 

Современные технологии производства микроигл охватывают широкий спектр 
методов, включая фотолитографию, лазерную обработку, литье, 3D-печать и 
микроформование. Эти методы позволяют адаптировать дизайн микроигл под 
конкретные офтальмологические задачи, обеспечивая высокую точность 
дозирования, биосовместимость и механическую прочность. В дальнейшем 
разработка более эффективных методов нанесения покрытий и автоматизированных 
производственных линий позволит значительно расширить клиническое применение 
микроигл в офтальмологии. 

Методы стерилизации офтальмологических микроигл 

Стерилизация является ключевым этапом в производстве офтальмологических 
микроигл, поскольку любые загрязнения могут привести к развитию инфекций при 
введении препаратов в ткани глаза. В офтальмологической фармакологии 
используются различные методы стерилизации, включая автоклавирование, 
фильтрацию, гамма-облучение, обработку газообразным оксидом этилена, 
высокогидростатическое давление, формальдегид, газовую плазму и другие способы 
обработки [84]. 

 

Для устранения эндотоксинов, которые могут вызывать воспалительные 
реакции, применяются следующие методы: 

 • Ультрафильтрация и обратный осмос для удаления микрочастиц 
и бактериальных загрязнений. 

 • Двухфазное разделение и аффинная хроматография для очистки 
лекарственных средств. 

 • Дистилляция и адсорбция для удаления загрязняющих примесей. 

 • Окисление и обработка плазмой для разрушения патогенных 
микроорганизмов. 

 • Гидролиз кислотами и щелочами для инактивации 
биологических загрязнений. 

 • Термическая стерилизация (влажное и сухое тепло) для 
уничтожения микроорганизмов на микроиглах и упаковке. 

Однако выбор метода стерилизации должен учитывать влияние обработки на 
физико-химические свойства микроигл. Некоторые процедуры могут изменять 
структуру материалов, снижать стабильность активных веществ или приводить к 
агрегации частиц, что негативно сказывается на безопасности и эффективности 
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микроигл. 

Оптимизация стерилизации офтальмологических микроигл 

Так как разные типы микроигл (полые, покрытые, растворяющиеся) обладают 
разными физическими и химическими характеристиками, для них необходимо 
подбирать индивидуальные методы стерилизации. 

 • Фильтрация – минимально влияет на состав препаратов и 
используется, если формула позволяет восстановление стерилизованного препарата. 

 • Ультрафиолетовое (UV) облучение – не влияет на 
высвобождение лекарственного вещества, но может изменять физико-химические 
характеристики микроигл. 

 • Автоклавирование – вызывает агрегацию частиц, что может 
ухудшать биодоступность препарата. 

 • Формальдегид, оксид этилена и газовая плазма – не 
рекомендуются из-за ограниченных исследований их воздействия на микроиглы. 

 • Оксид этилена – вызывает значительное разрушение частиц, что 
делает его нежелательным для стерилизации офтальмологических микроигл. 

Так как универсального метода стерилизации, подходящего для всех типов 
микроигл, не существует, небольшие различия в конструкции микроигл могут 
приводить к различным результатам стерилизации. 

Критерии выбора метода стерилизации 

Выбранная методика должна обеспечивать стерильность препарата, сохраняя 
стабильность активного вещества и физико-химические свойства микроигл. После 
стерилизации необходимо проводить контроль качества, включая: 

 • Тестирование токсичности для исключения побочных эффектов. 

 • Функциональное тестирование для проверки механических 
характеристик микроигл. 

 • Анализ стабильности для выявления химической деградации 
микроигл и препаратов в течение срока хранения [85]. 

Таким образом, процесс стерилизации офтальмологических микроигл требует 
детального изучения и оптимизации с учетом типа материала, лекарственного 
вещества и метода производства. Это необходимо для обеспечения максимальной 
безопасности, эффективности и стабильности микроигл в клиническом применении. 

Характеризация офтальмологических микроигл 

Развитие технологий микроигл привело к революционному подходу в доставке 
лекарственных средств, обеспечивая минимально инвазивное и эффективное 
введение препаратов в ткани глаза. Однако для их успешного клинического 
применения крайне важно гарантировать безопасность и эффективность 
микроигольчатых платформ. Это требует проведения комплексной характеристики, 
направленной на оценку механической прочности, устойчивости к внешним 
нагрузкам и эффективности проникновения в глазные структуры. 

С учетом того, что микроиглы подвергаются силам, возникающим при 
введении и извлечении, они должны обладать достаточной прочностью и гибкостью, 
чтобы не разрушаться в процессе использования. В последние годы активно 
разрабатываются методы оценки структурной целостности микроигл, глубины их 
проникновения, механической устойчивости и профиля создаваемых отверстий, что 
позволяет прогнозировать их поведение при контакте с биологическими тканями. 

Механическая характеристика микроигл 

Проектирование микроигл начинается с выбора критически важных 
параметров, таких как длина иглы, ширина основания и расстояние между иглами. 
Эти характеристики определяют глубину проникновения, прочность конструкции и 
эффективность доставки препарата [86]. После изготовления оптическая и 
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сканирующая электронная микроскопия (SEM) используются для проверки 
финальных размеров, формы и гладкости поверхности, а также исключения агрегации 
лекарственных веществ. 

Тесты на разрушаемость 

Оценка прочности микроигл включает прикладывание возрастающей 
механической нагрузки до момента разрушения. Это позволяет определить: 

 • Предельную нагрузку, при которой происходит поломка. 

 • Жесткость и гибкость микроиглы. 

 • Способность материала выдерживать физиологические нагрузки 
в условиях глазного применения. 

Офтальмологические микроиглы требуют более точной формы наконечника и 
высокой механической прочности, чем кожные аналоги, чтобы снизить риск 
повреждения тканей [60,61]. 

Тесты на осевую нагрузку  

Этот тест оценивает устойчивость микроигл к осевой и поперечной нагрузке. 
Прикладываемая сила регистрируется в зависимости от деформации, после чего 
анализируется момент резкого падения нагрузки, указывающий на разрушение 
структуры микроиглы [87]. 

В ходе эксперимента: 

 • Массив микроигл прижимается к металлической поверхности, 
имитируя физиологическую нагрузку. 

 • Регистрация данных позволяет определить пороговое значение 
нагрузки, необходимой для разрушения иглы. 

 • Анализ с помощью микроскопии позволяет определить точку 
разрушения конструкции [62,64,88]. 

Тест на поперечное разрушение  

Этот метод предназначен для оценки прочности микроигл при боковом 
смещении. Он может проводиться как для отдельной иглы, так и для ряда микроигл. 
Главным ограничением является необходимость точного ручного позиционирования 
образцов, что может приводить к вариативности результатов [60,61,89]. 

Тест на гибкость  

При использовании микроигольчатых пластырей важно, чтобы основание не 
ломалось во время нанесения. Для проверки прочности основание микроигольчатой 
платформы размещают между алюминиевыми блоками и подвергают механическому 
воздействию. По характеру излома и степени деформации определяется гибкость 
основания, что критически важно для адаптации к поверхности глаза [60,61,89]. 

Тест на силу проникновения  

Для прогнозирования оптимальной длины микроигл измеряется сила, 
необходимая для их введения в глазные ткани. 

Методы анализа проникновения включают: 

 • Конфокальную лазерную сканирующую микроскопию – 
позволяет измерить глубину микроотверстий после прокола. 

 • Оптическую когерентную томографию – дает возможность без 
инвазивно определить диаметр микроотверстий. 

 • Компьютерную томографию с рентгеновской трансмиссией – 
создает 3D-модель микроигл для анализа их геометрии [1, 90]. 

Физическая характеристика микроигл 

Физические параметры микроигл играют ключевую роль в их клиническом 
применении. Для оценки размера, формы, поверхности и точности доставки препарата 
применяются: 
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 • Оптическая микроскопия – для визуального осмотра. 

 • Сканирующая электронная микроскопия (SEM) – для анализа 
деталей структуры поверхности. 

 • Стерео-микроскопия – используется для изучения морфологии и 
текстуры поверхности [63]. 

Дополнительно: 

 • Анализ формы капли и угла смачивания (Drop Shape Analysis) 
позволяет изучить поверхностные свойства материала и взаимодействие с 
лекарственным веществом [91]. 

 • Флуоресцентная микроскопия помогает определить 
расположение активного вещества в микроигле (наконечник, стержень или 
основание). 

 • Фурье-спектроскопия используется для анализа молекулярного 
состава и стабильности покрытия микроиглы [92]. 

Исследования раздражения и восстановления глазных тканей 

При использовании офтальмологических микроигл возможно временное 
покраснение и отек, особенно при применении растворяющихся и покрытых 
микроигл. 

Исследования безопасности включают: 

 • Оптический анализ поверхности глаза до и после введения 
микроигл. 

 • Микроскопическое сравнение изменений в тканях после 
процедуры. 

 • Оценку скорости восстановления тканей для прогнозирования 
риска длительных повреждений [1, 93]. 

Оценка офтальмологических микроигл требует комплексного подхода, 
включающего оценку механической прочности, геометрических характеристик, 
биосовместимости и безопасности. 

 • Механические тесты позволяют определить прочность 
конструкции и оптимальные параметры длины и гибкости иглы. 

 • Физическая характеристика микроигл помогает оптимизировать 
форму, распределение лекарственного вещества и взаимодействие с тканями. 

 • Исследования безопасности позволяют определить риск 
раздражения глазных тканей и скорость восстановления после применения микроигл. 

Развитие новых методов стандартизации тестов поможет ускорить 
клиническое внедрение офтальмологических микроигл, обеспечивая их 
эффективность и безопасность для пациентов. 

Исследования проницаемости офтальмологических микроигл 

Одним из ключевых этапов оценки эффективности офтальмологических 
микроигл является изучение проницаемости лекарственных веществ через глазные 
ткани. Этот процесс определяет способность микроигл обеспечивать 
целенаправленную доставку препаратов, их биодоступность и распределение внутри 
глаза. Для этого используются два основных подхода: in vitro исследования на 
моделях тканей и in vivo эксперименты на животных.  

In vitro исследования проницаемости 

Лабораторные (in vitro) исследования позволяют изучить механизм транспорта 
лекарственного вещества через глазные ткани, что особенно важно на ранних этапах 
разработки микроигольчатых платформ. В большинстве случаев применяют 
диффузионные камеры, состоящие из донорного и рецепторного отсеков, 
разделенных биологической мембраной. 
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 1. В донорную камеру вводится лекарственное вещество, которое 
начинает проникать через мембрану. 

 2. В рецепторной камере анализируется концентрация вещества 
методом высокоэффективной жидкостной хроматографии, что позволяет 
количественно оценить скорость транспорта [94]. 

 3. После проникновения препарата в глазные ткани проводят 
экстракционный анализ, позволяющий определить степень его распределения внутри 
модели глаза [1,63,94]. 

Этот метод позволяет сравнить различные конструкции микроигл, оценить 
влияние физических свойств микроигл на их проницаемость и оптимизировать состав 
лекарственного средства для офтальмологического применения. 

In vivo исследования проницаемости 

Исследования на животных моделях (in vivo) позволяют оценить реальное 
поведение лекарственных веществ в глазных структурах, их абсорбцию, 
проникновение и выведение. При выборе модели учитываются размер, эластичность 
и анатомические особенности глаза, поскольку они напрямую влияют на результаты 
тестирования. 

Наиболее часто используемые животные модели: 

 • Глаз свиньи – является оптимальной моделью, так как по размеру 
и строению наиболее схож с человеческим глазом. 

 • Глаз крысы – используется в предварительных исследованиях, 
поскольку эта модель менее затратна, хотя имеет морфологические различия с глазом 
человека [1,95]. 

Исследования in vivo позволяют не только оценить эффективность микроигл, 
но и определить возможные побочные эффекты, такие как воспаление или 
раздражение тканей. 

Проблемы в офтальмологической доставке лекарств 

Доставка лекарственных средств в глаз сталкивается с анатомическими и 
физиологическими барьерами, которые существенно ограничивают эффективность 
терапии. Эти барьеры различаются в зависимости от переднего или заднего сегмента 
глаза, что требует индивидуального подхода к разработке лекарственных форм. 

 Барьеры переднего сегмента глаза 

 • Прекорнеальная слезная пленка: Содержит ферменты, пептиды и 
белки, которые могут разрушать лекарственные молекулы или связывать их, снижая 
эффективность [96]. Обладает быстрым обменом, что приводит к вымывания 
препарата в течение нескольких минут после введения. 

 • Роговица: Представляет собой непроницаемый барьер для 
гидрофильных молекул и крупных соединений, ограничивая их транспорт в передний 
сегмент глаза [97]. 

 • Конъюнктива: Обладает богатой капиллярной сетью, что может 
способствовать системному всасыванию препаратов и снижению их концентрации в 
тканях глаза [98]. 

Барьеры заднего сегмента глаза 

 • Склера: Имеет высокое содержание воды, что облегчает 
проникновение гидрофильных молекул, но затрудняет транспорт липофильных 
препаратов [99]. 

 • Сосудистая оболочка (хориоидея): Снабжает сетчатку 
питательными веществами и кислородом, но с возрастом её кровоснабжение 
ухудшается, что снижает эффективность доставки лекарств. 

 • Гемато-ретинальный барьер: Состоит из пигментного эпителия 
сетчатки и эндотелиальных клеток капилляров, ограничивающих проникновение 
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крупных молекул [100]. 

 • Внутренняя мембрана сетчатки: Содержит структурные белки, 
которые могут ограничивать диффузию лекарств, особенно крупных молекул [101]. 

Офтальмологические микроиглы представляют собой перспективное решение 
для преодоления анатомических и физиологических барьеров глаза, однако их 
эффективность зависит от правильного выбора материала, длины игл и механических 
характеристик. 

Ключевые вызовы, требующие дальнейших исследований 

• Оптимизация конструкции микроигл для наилучшего проникновения в 
ткани глаза. 

• Улучшение методов стерилизации и покрытия для повышения 
стабильности препаратов. 

• Разработка новых биосовместимых материалов с контролируемым 
высвобождением лекарственных средств. 

• Комбинированные подходы, объединяющие микроиглы, 
нанотехнологии и биологические методы доставки. 

Будущие перспективы включают стандартизацию характеристик микроигл и 
внедрение новых технологий контроля проницаемости, что позволит повысить 
безопасность и эффективность офтальмологической терапии. 

 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ 

Решение проблем барьеров глаза и недостатков традиционных методов 
доставки лекарств остаётся сложной задачей. Классические формы, такие как глазные 
капли и системные препараты, обладают низкой проницаемостью и требуют частых 
внутриглазных инъекций, что связано с рисками осложнений, низкой 
биодоступностью и дискомфортом. 

Микроигольные системы открыли новые возможности в офтальмологии, 
позволяя преодолевать физиологические барьеры глаза и повышать точность 
доставки. Благодаря микронному размеру и минимальной инвазивности, микроиглы 
обеспечивают контролируемое высвобождение препарата прямо в целевые ткани, 
снижая системные побочные эффекты и улучшая биодоступность. 

Различные типы микроигл (полые, растворяющиеся полимерные, с покрытием) 
показали высокую эффективность при лечении глаукомы, пигментного ретинита и 
других заболеваний сетчатки. Применение материалов (боросиликатное стекло, 
нержавеющая сталь, инженерные полимеры) и современных производственных 
методов (MEMS, 3D-печать) расширило возможности этих платформ. 

Тем не менее технология микроигл нуждается в доработках: необходимо 
улучшить биосовместимость материалов, методы стерилизации, механическую 
прочность и стандартизацию характеристик. Также требуется развитие новых 
способов нанесения лекарственных веществ для повышения эффективности. 

Будущее микроигольной терапии связано с комбинированными платформами, 
объединяющими наночастицы, биодеградируемые полимеры и системы 
пролонгированного высвобождения, что обеспечит более длительный 
терапевтический эффект и повысит комфорт пациентов. 

Таким образом, микроиглы стали революционным инструментом в 
офтальмологии, повышая эффективность лечения и качество жизни пациентов. 
Однако дальнейшие исследования и совершенствование технологий необходимы для 
полного раскрытия их потенциала и интеграции в клиническую практику. 
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