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  В последнее время многие авторы прибегают к иммуномолекулярной диагностике глаукомы. Мы об-

наружили противоречивые сведения о концентрации антител к общему белку миелина (АТ к ОБМ) 

при первичной открытоугольной глаукоме (ПОУГ) в литературе. Цель работы: определить концен-

трацию антител к общему белку миелина в сыворотке крови пациентов с ПОУГ для оценки диагно-

стической значимости теста. Материалы и методы. Обследовано 48 человек в возрасте от 42 до 

79 лет: 14 человек с диагнозом ПОУГ I стадии, 10 человек с ПОУГ II (развитой) стадии, 8 человек 

с III (далекозашедшей) стадией ПОУГ, и 16 человек составили группу контроля. Критерии исключения: 

зрелая или почти зрелая катаракта, наличие возрастной макулярной дистрофии, тяжёлой сопутствую-

щей офтальмологической, неврологической патологии, онкологических и аутоиммунных заболеваний, 

терапия глюкокортикоидами, иммуносупрессорами, острый и подострый период респираторных инфек-

ции, хронических воспалительных процессов и черепно-мозговых травм. АТ к ОБМ в сыворотке крови 

определяли методом иммуноферментного анализа (ИФА). Результаты. Концентрация АТ к ОБМ до-

стоверно выше у пациентов с I и III стадиями ПОУГ (177,5 ± 63,93 и 262,63 ± 34,78 мкг/мл соответ-

ственно), чем в группе контроля (38,69 ± 11,77 мкн/мл, p < 0,05). Для диагностики ПОУГ у пациентов 

группы риска целесообразно использовать значение IgG к ОБМ > 60 мкг/мл, чувствительность метода 

составляет 78 %, специфичность — 87 %.

  Ключевые слова: первичная открытоугольная глаукома; общий белок миелина (ОБМ); маркер 
глаукомы; ROC-анализ; специфичность; чувствительность.
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  Recently, many authors resort to immunomolecular diagnostics of glaucoma. We found conflicting infor-

mation about the concentration of antibodies to the myelin basic protein (AB to MBP) in primary open-angle 

glaucoma in the literature. Aim: to determine the concentration of antibodies to the myelin basic protein 

in the serum of patients with primary open-angle glaucoma to assess the diagnostic significance of the 

test. Materials and methods. We included 48 people aged from 42 to 79 years: fourteen people had the 

diagnosis of the first stage of primary open-angle glaucoma (POAG), 10 people had the second (advanced) 

stage of POAG, 8 people had the III (far-gone) stage of POAG, and 16 subjects made the control group. 

Exclusion criteria: mature or almost mature cataract, age-related macular degeneration, severe concomitant 

ophthalmologic, neurological pathology, oncological and autoimmune diseases, glucocorticoid or immu-

nosuppressive therapy, exacerbation of any acute and subacute respiratory infection, chronic inflammatory 
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processes and craniocerebral trauma. The serum level of AB to MBP was determined by enzyme immu-

noassay method (ELISA). Results. The concentration of AB to MBP was significantly higher in patients 

with first and second stages of POAG (177.5 ± 63.93 μg/ml and 262.63 ± 34.78 μg/ml, respectively) than 

in the control group (38.69 ± 11.77 micron/ml, p < 0.05). To establish the diagnosis of POAG in at risk 

patients it is appropriate to use the level of IgG to MBP > 60 μg/ml; the sensitivity of the method is 78% 

and its specificity is 87%.

  Keywords: primary open-angle glaucoma; myelin basic protein (MBP); glaucoma marker; ROC analy-

sis; specificity; sensitivity.

Первичная открытоугольная глаукома (ПОУГ) 

является социально значимым заболеванием. 

Исследователи постоянно ведут поиск наибо-

лее информативных маркеров данной патологии. 

В последнее время многие авторы прибегают 

к иммуномолекулярной диагностике глаукомы. 

Публикации посвящены поиску надёжных мар-

керов ранней диагностики или прогноза глау-

комной оптической нейропатии и/или глаукомы, 

в том числе серологических [1, 3–6, 9, 13–15]. 

Основываясь на иммунологической диагностике 

нейродегенеративных заболеваний, мы провели 

собственные исследования по поиску взаимосвя-

зи между стадией глаукомы и количественными 

показателями маркеров нейродегенеративных за-

болеваний в сыворотке крови. Были исследованы 

следующие показатели: нейротрофического фак-

тора головного мозга (BDNF), цилиарного ней-

ротрофического фактора (CNTF), белка NF-200, 

белка S-100, глиального фибриллярного кис-

лого белка (GFAP), моноцитарного хемоаттрак-

танта (МСР), фактора роста эндотелия сосудов 

(VEGF), β-амилоида, тау-белка, антител (АТ) 

к основному белку миелина (ОБМ), родопсину, 

гликозаминогликанам, белкам теплового шока, 

нейронспецифической энолазе (NSE), глутати-

он S-трансферазе, α-фодрину, фосфатидилсери-

ну [3, 6–8, 11, 13, 14, 16, 17]. Глаукома сопро-

вождается иммунными реакциями с избыточным 

антителообразованием или, напротив, его дефи-

цитом. Анализируя литературные данные, мы 

обнаружили противоречивые сведения о концен-

трации АТ к ОБМ [6–8].

Цель —  определить концентрацию антител 

к общему белку миелина в сыворотке крови па-

циентов с первичной открытоугольной глаукомой 

для оценки диагностической значимости теста.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
Проведено обследование 48 пациентов в воз-

расте от 42 до 79 лет. У всех участников исследо-

вания было получено информированное согласие. 

Критерии исключения составили: зрелая или поч-

ти зрелая катаракта, наличие возрастной маку-

лярной дистрофии, тяжёлой сопутствующей оф-

тальмологической, неврологической патологии, 

онкологических и аутоиммунных заболеваний, 

терапия глюкокортикоидами, иммуносупрессора-

ми, острый и подострый периоды респираторных 

инфекций, хронических воспалительных процес-

сов и черепно-мозговых травм.

Пациентам проводилось комплексное обсле-

дование для подтверждения диагноза, включаю-

щее визометрию, тонометрию, тонографию, оф-

тальмоскопию, биомикроскопию, гониоскопию, 

рефрактометрию, стандартную автоматическую 

периметрию (SAP), пахиметрию, оптическую 

когерентную томографию (прибор Topcon 3D 

OCT-2000 FA). Обследование проводилось 

на базе офтальмологического диспансера и оф-

тальмологического отделения ГБУЗ СК «Ставро-

польская краевая клиническая больница».

Для определения антител к ОБМ использова-

лась сыворотка крови, полученная путём пункции 

периферических вен (1–2 мл). Забор биологиче-

ского материала осуществлялся в условиях про-

цедурных кабинетов Клиники микрохирургии гла-

за СтГМУ и офтальмологического отделения ГБУЗ 

СК «СККБ» в одноразовые пробирки Vacutainer 

с красной крышкой, затем образцы крови центри-

фугировали, отбирали плазму крови с помощью 

одноразовых канюль в пробирки типа Эппендорф 

2 мл и, до проведения, измерений замораживали 

при температуре –18,0 °С, хранили не более 30 су-

ток. Антитела к ОБМ в сыворотке крови опреде-

ляли методом иммуноферментного анализа (ИФА) 

в лаборатории Центра клинической фармакологии 

и фармакотерапии (Ставрополь) с использованием 

тестового набора для научных исследований фирмы 

«Иммунотэкс» (производство Россия) —  набора 

реагентов для полуколичественного иммунофер-

ментного определения IgG-аутоантител к основ-

ному белку миелина человека в сыворотке крови.

Статистический анализ и оценка получаемых 

результатов проводились с помощью программы 

Statistica 10.0 и Microsoft Exсel 2010. Для харак-
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теристики рядов данных рассчитывали средние 

значения и стандартное отклонение. Поскольку 

исследуемый параметр имел ненормальное рас-

пределение, при обработке данных пользовались 

непараметрической статистикой. При сравнении 

двух независимых групп по количественному при-

знаку использовали U-критерий Манна – Уитни. 

Статистически достоверными принимались значе-

ния p < 0,05. Диагностическая ценность метода 

оценивалась с помощью ROC-анализа (receiver 

operating characteristic analysis).

РЕЗУЛЬТАТЫ
Средний возраст пациентов составил 

60,8 ± 8,8 года. Все исследуемые были разде-

лены на четыре группы: 1-я группа контроль-

ная — пациенты без патологии органа зрения, 

16 человек (33,3 %); 2-я группа —  пациенты 

с диагнозом ПОУГ I стадии, 14 человек (29,2 %); 

3-я группа —  пациенты с ПОУГ II (развитой) ста-

дии, 10 человек (20,8 %); 4-я группа —  пациенты 

с III (далекозашедшей) стадией ПОУГ, 8 человек 

(16,6 %). Разделение ПОУГ по стадиям произ-

водилось согласно Национальному руководству 

по глаукоме [2].

Данные о концентрации антител IgG к ОБМ 

в сыворотке крови по группам представлены 

в таб лице 1.

Как видно из представленных данных, на I ста-

дии глаукомного процесса имеет место выброс 

антител к ОБМ, вследствие чего подвергаются 

агрессии миелинизированные отростки перифе-

рической нервной системы (регулирующие секре-

цию внутриглазной жидкости отростками цили-

арного тела, вызывая повышение внутриглазного 

давления) и аксоны ганглиозных клеток (запуская 

апоптоз).

Снижение количества антител на II стадии 

ПОУГ может быть обусловлено связыванием 

АТ в иммунные комплексы, возможно, здесь за-

канчивается «терапевтическое окно» или так 

называемый «пластический период» [15]. Таким 

образом, процесс, переходя в III стадию, носит 

прогрессирующий характер (то есть иммунная си-

стема на III стадии пытается восстановить анти-

апоптотическую активность, но оказывается не-

эффективной).

На III стадии пик антител к ОБМ совпадает 

с падением центрального зрения и потерей зна-

чительной части полей зрения, возможно, вслед-

ствие деструкции миелинизированных аксонов 

зрительного нерва.

При межгрупповом анализе не выявлено ста-

тистически значимых отличий при сравнении 

группы со II стадией ПОУГ и контрольной, а так-

же групп с I и III стадиями ПОУГ (табл. 2).

Группа
Концентрация IgG к основному 

белку миелина (мкг/мл), M ± m

Изменение по сравнению 

с контрольной группой

I стадия ПОУГ 177,5 ± 63,93* ↑↑

II стадия ПОУГ 55,0 ± 16,8 N или ↑незначительно

III стадия ПОУГ 262,63 ± 34,78* ↑↑↑

Контрольная 38,69 ± 11,77 N

Примечание: * статистически значимое отличие от контрольной группы (p < 0,05)

Таблица 1
Уровень IgG к основному белку миелина (мкг/мл) в сыворотке крови у пациентов с первичной открытоугольной глауко-
мой и группы контроля (M ± m)

Table 1
The serum level of IgG to MBP (μg/ml) in patients with primary open-angle glaucoma and in the control group (M ± m) 

Таблица 2
Оценка достоверности результатов по U-критерию Манна – Уитни

Table 2
Estimation of the test validity according to Mann-Whitney U-criterion

Группы сравнения U-критерий U критический для p = 0,05 Достоверность

I стадия —  контроль 0 64 Статистически значимы (p < 0,05)

II стадия —  контроль 119,5 42 Статистически незначимы (p > 0,05)

III стадия —  контроль 0 31 Статистически значимы (p < 0,05)

I стадия —  II стадия 2 36 Статистически значимы (p < 0,05)

I стадия —  III стадия 90 26 Статистически незначимы (p > 0,05)

II стадия —  III стадия 0 17 Статистически значимы (p < 0,05)
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Для оценки диагностической ценности прове-

дён ROC-анализ (Receiver Operator Characteristics) 

с оценкой специфичности и чувствительности ме-

тода и выбором оптимального порога (вычисления 

приведены в таблице 3). Частота встречаемости 

маркера антител к ОБМ в сыворотке крови у ис-

пытуемых отражена на рисунке 1. По результатам 

вычислений строили ROC-кривую (рис. 2), кото-

рая показывает зависимость количества верно 

классифицированных положительных примеров 

от количества неверно классифицированных от-

рицательных примеров [10, 12]. Чем ближе кри-

вая к верхнему левому углу, тем выше предска-

зательная способность модели [10, 12].

Из таблицы 3 и рисунка 2 видно, что наимень-

шее расстояние до точки (0,1) равно 0,26, значит, 

оптимальное пороговое значение маркера титра 

Интервал, 

мкг/мл

Контроль
Первичная 

открытоугольная глаукома Чувствитель-

ность Se

Специфичность 

Sp

Расстояние 

до точки (0,1)
% доля % доля

0–30 5 31 0 0 1 0,31 0,69

31–60 9 56 7 22 0,78 0,87 0,26

61–90 2 13 3 9 0,69 1 0,31

91–120 0 0 5 16 0,53 1 0,47

121–150 0 0 1 3 0,5 1 0,5

151–180 0 0 2 6 0,44 1 0,56

181–210 0 0 1 3 0,41 1 0,59

211–240 0 0 5 16 0,25 1 0,75

241–270 0 0 4 13 0,12 1 0,88

271–300 0 0 0 0 0,12 1 0,88

301–330 0 0 3 9 0,03 1 0,97

331–360 0 0 1 3 0 1 1

Таблица 3
Вычисления при ROC-анализе

Table 3
Calculations in ROC-analysis

100
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Control
ПОУГ
POAG
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50
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Рис. 1. Частота встречаемости интервалов значений титра антител к основному белку миелина у пациентов с первичной от-
крытоугольной глаукомой и контрольной группы

Fig. 1. The frequency of occurrence of value intervals of the titer of antibodies to MBP in patients with primary open-angle glaucoma 
and in the control group
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Рис. 2. ROC-кривая для антител к основному белку миелина 
(AUC — Area Under Curve — площадь под ROC-кривой)

Fig. 2. ROC-curve for antibodies to MBP (AUC – Area Under 
Curve – area under ROC-curve)
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антител IgG к ОБМ равно 60 мкг/мл. Выбор дан-

ного порога позволяет правильно дифференциро-

вать 78 % больных и 87 % здоровых лиц (чув-

ствительность —  78 %, специфичность — 87 %). 

AUC —  интегральный показатель прогностиче-

ской эффективности маркера —  показывает ве-

роятность того, что значение признака-маркера 

у случайно выбранного больного больше, чем 

у случайно выбранного здорового [10, 12]. По ре-

зультатам анализа AUC для АТ к ОБМ равен 0,87 

(то есть AUC > 0,8) —  отличный маркер.

ВЫВОДЫ
1. Оценка уровня IgG к ОБМ позволяет судить 

о состоянии анабиоза клеток сетчатки во время 

перехода I стадии глаукомного процесса во II ста-

дию, оставляя возможность для их «реанимации» 

посредством нейропротекции (наличие «терапев-

тического окна нейропротекции»).

2. Для диагностики ПОУГ у пациентов группы 

риска целесообразно использовать значение IgG 

к ОБМ > 60 мкг/мл, чувствительность метода со-

ставляет 78 %, специфичность —  87 %.

Дополнительная информация

Конфликт интересов отсутствует.

Авторы не получали финансирования при про-

ведении исследования и написании статьи.
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