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Г.Н. Логинов

О виброакустической трансэпителиальной диффузии рибофлавина  
при выполнении кросслинкинга роговицы (предварительное сообщение)

Офтальмологическая клиника ГБОУ ВПО «Северо-Западный государственный медицинский университет 
им. И.И. Мечникова», г. Санкт-Петербург

На сроке наблюдения 6 мес. субъективно жа-
лоб никто из пациентов не предъявлял, показате-
ли НКОЗ, результаты тестов Ширмера 1 и Норна 
оставались стабильными, при проведении офталь-
мобиомикроскопии признаков эпителиопатии не 
наблюдалось ни в одном случае (0 баллов), при про-
ведении конфокальной микроскопии в 1-й группе 
отмечались слабовыраженные явления псевдокера-
тинизации крыловидных клеток эпителия, единич-
ные «активные» кератоциты (1-2 в поле зрения).

Выводы. У пациентов после ЛАЗИК явле-
ния ССГ по данным конфокальной микроскопии 
роговицы проявляются в большей степени при 
поздней отмене мягких контактных линз в виде 
эпителиопатии разной степени выраженности, 
активации кератоцитов и стромальных нервов. 
Данные изменения носят транзиторный характер, 
практически исчезая к 3-6 мес. после операции на 
фоне применения слезозаменителей и кератопро-
текторов.

Известно, что одним из противопоказаний для 
традиционного кросслинкинга роговицы (CXL) 
при кератоконусе и сходных с ним заболеваниях 
является её предоперационная толщина менее 400 
мкм из-за возможного повреждения ультрафио-
летом роговичного эндотелия. Однако выход из 
положения существует – например, можно пропи-
тывать строму роговицы чувствительным к уль-
трафиолету раствором рибофлавина без снятия 
эпителия. Упомянем некоторые методики, которые 
могут быть применены в данной ситуации.

1. Предварительное использование средства с 
местным анестезирующим действием, содержаще-
го бензалкония хлорид, который в силу известного 
токсического эффекта разрыхляет плотные меж-
клеточные связи роговичного эпителия, нарушая 
его барьерные функции, облегчает диффузию ри-
бофлавина в строму [4].

2. Насыщение роговицы рибофлавином при 
помощи ванночкового электрофореза [2] и др.

Однако при использовании этих приёмов, на 
наш взгляд, трудно с уверенностью прогнозиро-
вать степень пропитывания стромы рибофлави-
ном из-за индивидуальных качеств эпителия рого-
вицы каждого конкретного пациента.

Цель – предложить вариант методики кросс-
линкинга, позволяющий более надёжно выполнять 
трансэпителиальное пропитывание роговицы рас-
твором рибофлавина. 

Материал и методы. В разработанной нами 
модификации применяется ряд абсолютно доступ-
ных офтальмологам России агентов для ослабле-
ния барьерной функции эпителия роговицы.

1. Бензалкония хлорид в составе местного ане-
стетика 0,5% алкаина (проксиметакаина). Инду-
цированные им изменения роговичного эпителия 
при получасовом закапывании несколько облегча-
ют проникновение рибофлавина в строму.

2. Использование гипоосмолярного относи-
тельно тканевой жидкости роговицы 0,1% водного 
раствора рибофлавина, благодаря чему он частич-
но всасывается клетками эпителия, но всё же имеет 
ограниченный доступ в «депо» покровного слоя из-
за гидрофобности последнего. 

Необходим дополнительный агент, способ-
ствующий прохождению рибофлавина в межкле-
точное пространство эпителия и высвобождению 
из него в гидрофильную строму роговицы.

Таким активным транспортным механизмом, 
позволяющим преодолевать барьерную функцию 
эпителия, с нашей точки зрения, может служить 
виброакустическое воздействие (ВАВ) на ткани 
механическими колебаниями низкой интенсивно-
сти (микровибрациями) в диапазоне неповрежда-
ющих звуковых частот с непрерывно меняющейся 
частотой.

Известно, что микровибрация облегчает про-
хождение биокомпонентов через пластинчатые 
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биологические структуры по градиенту их концен-
трации, не вмешиваясь в тонкие механизмы регу-
ляции [3].

Для этих целей используется аппарат «Ви-
тафон», серийно выпускаемый ООО «Витафон» 
(С.-Петербург), который относят к терапевтиче-
ским неинвазивным медицинским изделиям (сер-
тифицирован в установленном порядке). 

Прибор состоит из электронного блока и при-
соединённых к нему двух преобразователей – ви-
брофонов с мембранами. Жёсткие упругие мем-
браны возбуждаются переменным магнитным 
полем. При контакте мембраны с биологической 
тканью возбуждается и её микровибрация. В целях 
обеспечения безопасности применения ВАВ на об-
ласть глаза используются только естественные для 
организма диапазон частот (40-4500 Гц) и ампли-
туда микровибраций мембраны (2,8-5,4 мкм), не 
превышающие физиологических микровибраций, 
возникающих, например, при напряжении ске-
летной мускулатуры или голосовых связок [3]. Из-
менение частоты в указанных пределах звукового 
диапазона происходит автоматически по заданной 
цикличной программе.

Виброакустическое воздействие с названными 
выше параметрами без каких-либо осложнений ра-
нее уже применялось в комбинированном лечении 
открытоугольной глаукомы [1].

Наш вариант методики трансэпителиального 
CXL осуществляется в следующей последователь-
ности: в предоперационной в течение 30 минут 
закапывается 0,5% алкаин, содержащий 0,01% рас-
твор бензалкония хлорида. Затем следуют инстил-
ляции водного раствора 0,1% рибофлавина ещё в 
течение 30 минут. 

Далее производится пятиминутное ВАВ. Один 
из виброфонов плотно прикладывается мембра-
ной к виску, другой – на переднюю поверхность 
глаза при закрытых веках с использованием в ка-
честве прокладки марлевой салфетки. Виброфоны 
удерживаются на месте руками самого пациента 
(рис. см. в Приложении с. 283).

Вслед за этим необходимо убедиться в полном 
пропитывании стромы роговицы рибофлавином 
при биомикроскопии с использованием синего све-
тофильтра.

Описанную процедуру предлагается выпол-
нять пробно за несколько дней до запланированно-
го CXL пациентам с толщиной роговицы в диапа-
зоне 350-400 мкм. При отрицательном результате 
назначается лишь консервативное лечение.

Процесс собственно ультрафиолетового облу-
чения не отличается от традиционного.

Результаты и обсуждение. Есть основания 
полагать, что сочетанное применение трёх разно-
плановых агентов (бензалкония хлорида в составе 
алкаина, гипоосмолярного водного раствора рибо-
флавина и виброакустического воздействия), по-
зволяющее с высокой долей вероятности преодо-
левать барьерную функцию эпителия, может быть 
использовано в ситуации наличия противопоказа-
ния для применения классической методики кросс-
линкинга из-за недостаточной толщины роговицы.

Выводы. Всё вышеизложенное позволяет 
считать, что принудительная виброакустическая 
трансэпителиальная диффузия рибофлавина при 
выполнении кросслинкинга роговицы с толщи-
ной менее 400 мкм позволит значительно расши-
рить круг пациентов, которым показана данная 
процедура.
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