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РЕФЕРАТ
Проведено экспериментальное исследование т  уДго и т  У1УО эф­

фективности и безопасности тампонады витреальной полости перф- 
тордекалином с растворами антибактериальных препаратов. Культу­
ру клеток 51арЬу1ососсиз ер^ептпсИз культивировали (24 часа) на мя- 
сопептонном агаре с добавлением перфтордекалина и локальным на­
несением 1 мг ванкомицина в 0,1 мл 0,9% раствора натрия хлорида. 
Для подтверждения безопасности был проведен эксперимент т  У1УО 
на кроликах. Прооперировано 6 кроликов (6 правых глаз), левый глаз 
оставался контрольным. Выполняли витрэктомию с замещением сте­
кловидного тела 1,0-1,5 мл перфтордекалином с добавлением в кон­
це операции 1 мг ванкомицина в 0,1 мл 0.9% раствора натрия хлори­
да в комбинации с цефтазидимом 2 мг в 0,1 мл 0.9% раствора натрия

хлорида. Всем кроликам проводили оптическую когерентную томо­
графию заднего отрезка с измерением толщины сетчатки, электроре- 
тинографию. Сроки наблюдения оперированных глаз - 3 .7 ,1 4  суток.

Эксперимент IV уДго показал, что перфтордекалин напрямую не 
влияет на рост колоний возбудителей эндофтальмита. В эксперимен­
те ]'п у1уо на кроликах, после анализа данных ЭРГ и толщины сетчат­
ки по ОСТ заднего отрезка, не обнаружено клинико-функциональ­
ных данных токсического влияния на сетчатку смеси перфтордека­
лина с растворами антибиотиков при тампонаде витреальной поло­
сти в течение 14 суток.

Ключевые слова: экспериментальное исследование, эндоф- 
тальмит. витрэктомия, перфтордекалин. раствор ванкомицина, 
раствор цефтазидима. ■
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З олотым стандартом» лече­
ния эндофтальмита явля­
ется ранняя витрэктомия с 

забором интраокулярного матери­
ала с введением в витреальную по­
лость растворов антибиотиков (1 мг 
ванкомицина в 0,1 мл в комбинации

с 2 мг цефтазидима в ОД мл или 1 мг 
ванкомицина в 0,1 мл в комбинации 
с 0,4 мг амикацина в 0,1 мл) [1]. Одна­
ко используемые дозировки не учи­
тывают возможные особенности 
глаза: афакию, артифакию, авитрию, 
увеличенные размеры передне-зад­

ней оси (ПЗО) вследствие миопии. 
В современной литературе встреча­
ются данные о необходимости уче­
та размеров глазного яблока при ин- 
травитреальном введении ванкоми­
цина [2]. При этом отмечается, что 
концентрация ванкомицина 1 мг в
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0,1 мл 0,9% раствора натрия хлорида 
может быть недостаточной при ле­
чении эндофтальмитов в миопиче­
ских глазах. В 1990г. в эксперимен­
те на кроликах было доказано, что 
при интравитреальном введении це- 
фазолина в афакичные или авитре- 
альные глаза скорость его выведе­
ния почти в 2 раза быстрее [3].

Представляется рациональным 
ввести в авитреальный глаз тампо­
нирующее вещество с раствором ан­
тибиотика. Такие попытки ведутся с 
1999 года -  витрэктомия с тампона­
дой витреальной полости силиконо­
вым маслом и введением раствора 
антибиотиков [4]. Преимуществом 
данной методики является возмож­
ность введения в витреальную по­
лость с силиконовым маслом рас­
твора антибиотика после получе­
ния результатов бактериологическо­
го исследования. Другими словами, 
можно добавить в очаг воспаления 
антибиотик, непосредственно дей­
ствующий на возбудителя заболева­
ния. Недостатком данной методики 
является смещение пузырька с рас­
твором антибиотика вниз (при там­
понаде «легким силиконом») и воз­
можном риске токсического дей­
ствия повышенных концентраций 
антибиотика на сетчатку в ее ниж­
них отделах. Данное обстоятельство 
экспериментально подтверждено на 
примере введения триамциналона 
ацетонида в силиконовое масло [5].

Поэтому вопрос о дозировке ан­
тибиотиков и возможности приме­
нения данной методики остается 
дискутабельной темой. Отдельные 
авторы рекомендуют применять по­
ловину от рекомендуемой терапев­
тической дозировки антибиотика 
[6], другие -  1/4-1/10 [4]. Например, 
в эксперименте с использованием 
тампонады витреальной полости 
силиконовым маслом и триамцина- 
лон ацетонидом доказано, что 4 мг в 
0,1 мл можно безопасно вводить в за­
полненный силиконом глаз [7].

Идея использования перфторор- 
ганического соединения (ПФОС) 
для лечения эндофтальмитов не яв­
ляется новой, данный способ пред­
ложен еще в 2004 году [8], причем 
было показано, что антибактери­
альная активность возникала за счет 
озонирования ПФОС.

Учитывая физические свойства 
ПФОС, представилось целесообраз­

ным использовать его при тампона­
де витреальной полости в сочетании 
с растворами антибиотиков. Это свя­
зано с тем, что при смене положения 
тела происходит активное переме­
щение ПФОС и растворов антибио­
тиков внутри глаза. Можно думать, 
что данное обстоятельство снизит 
риск токсического действия на ло­
кальный участок сетчатки за счет 
повышенной концентрации анти­
бактериального препарата. Совре­
менные литературные данные под­
тверждают безопасность тампона­
ды витреальной полости ПФОС до 
14 суток [9-12].

Учитывая вышеизложенное, нами 
предложен способ хирургического 
лечения послеоперационного эн- 
дофтальмита, суть которого заклю­
чается в раннем выполнении стан­
дартной трехпортовой витрэкто­
мии (в некоторых случаях при пло­
хой визуализации из-за непрозрач­
ности оптических сред даже «всле­
пую») с временной эндотампонадой 
(на 7-14 дней) ПФОС и добавлени­
ем в конце операции 1 мг ванкоми- 
цина в 0,1 мл 0,9% раствора натрия 
хлорида в комбинации с цефтазиди- 
мом 2 мг в 0,1 мл 0,9% раствора на­
трия хлорида (заявка на изобрете­
ние № 2016133152 от 11.08.2016 г.).

ЦЕЛЬ

Оценка эффективности и безо­
пасности тампонады витреальной 
полости перфтордекалином с рас­
творами антибактериальных пре­
паратов в эксперименте.

МАТЕРИАЛ И МЕТОДЫ

Для оценки эффективности при­
менения смеси перфтордекалина с 
раствором антибиотика мы прове­
ли эксперимент т  уйго. Предвари­
тельно была культивирована музей­
ная культура клеток 5[арйу1ососси5 
ерШеишсйз. Далее готовился раствор 
выращенной культуры, для чего его 
разводили физиологическим рас­
твором до концентрации соответ­
ствующей 10 ЕД стандарта мутности. 
В эксперименте использовали по 5 
чашек Петри с мясопептонным ага­
ром (МПА). Затем по 0,1 мл приго­
товленного раствора культуры кле­

ток помещали в каждую чашку и рав­
номерно распределяли петлей по 
поверхности. Все чашки были про­
нумерованы в соответствии с допол­
нительно добавляемым веществом 
(табл. 1). Чаша 1.0 являлась кон­
тролем, в ней культуру клеток куль­
тивировали на МПА без внесения ка­
ких-либо дополнительных веществ.

Культивирование проводили 24 
часа в термостате ТС-80М2 (ПО ла­
бораторной медицинской техни­
ки «МЕДЛАБОРТЕХНИКА», Одес­
са) при температуре 37°С. Далее 
проводили анализ роста колоний 
8гарйу1ососсш ерШептпсНз в изуча­
емых растворах.

Для оценки безопасности тампо­
нады витреальной полости перф­
тордекалином с растворами анти­
бактериальных средств мы провели 
эксперимент т  угуо на кроликах. В 
ходе эксперимента прооперирова­
но 6 кроликов (6 глаз) весом 4-4,5 
кг. До операции всем животным 
провели обследования: В-сканиро- 
вание (]ЯШЕКШ -  4000, Япония) с 
определением ПЗО, проведением 
оптической когерентной томогра­
фии (ОСТ) заднего отрезка с изме­
рением толщины сетчатки в зоне лу­
чистости и на средней периферии 
(КТУие-100 СА, Орсоуие, США), ла­
зерную тиндалеметрию (РСМ) для 
анализа содержания белка в перед­
ней камере и количественного ана­
лиза послеоперационного воспале­
ния (РС-2000, Ко\уа, Япония), элек- 
троретинографию (ЭРГ) на прибо­
ре электрофизиологическом тести­
рующем (ЕР-1000, Тотеу, Япония). 
Для проведения ЭРГ кроликов туго 
пеленали, проводили топикальную 
анестезию 0,5% раствором алкаи- 
на, зрачок расширяли инстилляци­
ями капель Мидримакс за 20-30 ми­
нут до исследования. В качестве ак­
тивного электрода использовали во- 
лосковый электрод, помещенный в 
конъюнктивальный мешок в обла­
сти свода нижнего века, референт­
ный и заземляющие электроды по­
мещали на правое и левое ухо. Ис­
следование проводили в стандарт­
ном режиме с периодом темновой 
адаптации 20 минут и световой -  
10 минут.

Результаты предоперационных 
исследований приняты за норму. 
Данные, полученные после хирур­
гических вмешательств, сравнива-
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Таблица I

Распределение в чашках Петри культуры 51арЬу1ососси5 ерЫегппФз с дополнительно внесенным веществом

Вещество, добавляемое на МПА с культурой клеток
Номер чашки Петри 

(раствор 51арНу1ососси5 ерЮептнсИв, 
соответствующий 10 ЕД стандарта мутности)

Чистая культура 1.0

3,5 мл раствор солевой сбалансированный раствор (В55+) 1.1

Смесь 3.5 мл раствор В55 + и 
1 мг ванкомицина в 0,1 мл 0,9% раствора натрия хлорида 1.2

3,5 мл перфтордекалина 1.3

Смесь 3,5 мл перфтордекалина и 
1 мг ванкомицина в 0,1 мл 0,9%  раствора натрия хлорида 1.4

Рис. 1. Рост культуры 51арЬу1ососсиз ерМептн'сНз в чаше 1.1, где культиви 
рование проведено с раствором В55+ без антибиотика

Рис. 2. Почти полное отсутствие роста колоний в чаше 1.2, где культиви­
рование проведено с раствором антибиотика (смесь 3.5 мл раствор В55+ 
и 1 мг ванкомицина в 0,1 мл 0,9% раствора натрия хлорида)

лись с дооперационной нормой и 
дополнительным контролем, кото­
рым являлся левый интактный глаз 
у всех кроликов.

Всем животным оперировали 
правый глаз, левый оставался кон­
трольным. Анестезия заключалась 
во в/м инъекциях 0,2 мл 0,1% раство­
ра атропина, 1мг/1мл раствора фе- 
назепама и масочном наркозе сево- 
флюраном 2,0 об% + 02  1,5 л в ми­
нуту. Дополнительно во время опе­
рации вводили в субтеноново про­
странство 1,0-1,5 мл 2% раствора 
лидокаина.

Витрэктомию выполняли по 
стандартной трехпортовой методи­
ке (250) на комбайне Ассигш (А1соп, 
США) с замещением стекловидного 
тела 1,0-1,5 мл перфтордекалина с 
добавлением в конце операции 1 мг 
ванкомицина в 0,1 мл 0,9% раство­
ра натрия хлорида в комбинации 
с цефтазидимом 2 мг в 0,1 мл 0,9% 
раствора натрия хлорида (препара­

ты вводились в отдельных шприцах). 
Сроки наблюдения эксперименталь­
ных животных в послеоперацион­
ном периоде: 3, 7 и 14 суток.

РЕЗУЛЬТАТЫ И ОБСУЖДЕНИЕ

После 24-часового культивирова­
ния мы получили т  уйго следующие 
результаты:

• наиболее интенсивный рост 
культур в чаше 1.1, где культивиро­
вание проводили с раствором В55+ 
без антибиотика (рис. 1);

• почти полное отсутствие роста 
колоний в чаше 1.2 (рис. 2);

• одинаковое количество колоний 
в чашах 1.0 и 1.3 (рис. 3);

• изолированное отсутствие роста 
колоний в месте нанесения раство­
ра антибиотика в чаше 1.4 (рис. 4).

Учитывая отсутствие роста коло­
ний в чаше 1.2, можно утверждать, 
что 1 мг ванкомицина в 0,1 мл 0,9%

раствора натрия хлорида при до­
бавлении к 3,5 мл раствора В55+ 
останавливает рост и размножение 
51арЬу1ососси5 ер1<ЗеггшсН5.

Раствор В55+ не препятству­
ет размножению 31ар11у1ососси5 
ерШеггшсйз, что подтверждается в 
эксперименте -  усилением роста 
колоний в чаше 1.1. Поэтому при 
витрэктомии по поводу эндофталь- 
мита с замещением стекловидного 
тела солевыми растворами без при­
менения интравитреального введе­
ния антибиотика воспаление может 
возобновиться в послеоперацион­
ном периоде с новой силой.

В ходе эксперимента мы не об­
наружили прямого влияния пер­
фтордекалина на рост колоний 
5сарЬу1ососсиз ерШегткНз. Одина­
ковое количество полученных ко­
лоний в чашах 1.0 и 1.3 указывает на 
то, что прямого воздействия перф­
тордекалина на рост бактерий нет. 
Однако перфтордекалин не умень-
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Рис. 3. Одинаковое количество колоний в чашах 1.0 и 1.3 (1.0 - культивирование чистой куль­
туры без добавления каких-либо веществ, 1.3 - культивирование с добавлением 3,5 мл перфтор-
декалина)

Рис. 4. Изолированное отсутствие роста коло­
ний в месте нанесения раствора антибиотика 
в чаше 1.4. где культивирование проведено с 
добавлением 3.5 мл перфтордекалина и 1 мг 
ванкомицина в 0,1 мл 0,9% раствора натрия 
хлорида

шает активность антибактериаль­
ных препаратов, что подтверждает­
ся изолированным отсутствием ро­
ста колоний в чаше 1.4 в участках

присутствия ванкомицина на по­
верхности. Поэтому при перемеши­
вании эмульсии ПФОС и ванкоми­
цина в глазу при естественных дви­
жениях человека произойдет пода­
вление роста бактерий. В ходе экс­
перимента мы сознательно не пере­
мешивали ПФОС с антибиотиком в 
чаше 1.4 для наглядности. ПФОС не 
участвует в транспорте антибакте­
риальных препаратов, так как рост 
колоний отсутствует локально толь­
ко в зоне нанесения антибиотика.

Анализ эксперимента т  угто на 
кроликах показал, что при обсле­
довании до операции по данным 
В-сканирования ПЗО составля­
ла 1 б,8±0,3 мм, по данным ГСМ со­
держание белка в передней камере 
было 6,9±0,4 ф/мс. Толщина сетчат­
ки у диска зрительного нерва в зоне 
лучистости -  1б4±8 мкм, на средней 
периферии -  145±4 мкм. Данные ЭРГ,

принятые нами за норму, указаны в 
табл. 2.

Воспалительные послеопераци­
онные осложнения не были выяв­
лены ни у одного кролика. Количе­
ство белка в передней камере через 
7 суток после операции не превыша­
ло 13 ф/мс (норма -  до 5-10 ф/мс), 
что указывало на небольшое асепти­
ческое воспаление вследствие опе­
рационной травмы, и возвращалось 
к нормальным значениям уже через 
2 недели (7,2±1,2 ф/мс). По данным 
ультразвукового исследования, та­
кие послеоперационные осложне­
ния, как отслойка сетчатки и сосу­
дистой оболочки, гемофтальм и дру­
гие, не выявлены.

Анализ изменений толщины сет­
чатки в зоне лучистости и на сред­
ней периферии не выявил значимо­
го утолщения слоев сетчатки в по­
слеоперационном периоде на 3, 7, 
14-е сутки после операции.

Послеоперационные данные 
ЭРГ на 3, 7 и 14-е сутки отражены в 
табл. 3-5- Для наглядности ячейки 
с более выраженными изменениями 
полученных результатов от нормы и 
контроля выделены более интенсив­
ным цветом.

Из вышеприведенных данных 
видно, что в динамике прослежива­
ется восстановление функций сет­
чатки. Так, к 14-м суткам происхо­
дит восстановление показателей ЭРГ, 
остается лишь незначительное сни­
жение функции, в основном, за счет 
уменьшения амплитуды и латентно­
сти волны в.

Таким образом, полученные в 
ходе эксперимента данные подтвер­
ждают, что тампонада витреальной 
полости перфтордекалином до 14 
дней, а также указанная дозировка

Таблица 2

Данные ЭРГ. принятые за норму у кроликов (М±ш)

Палочковая ЭРГ Максимальная ЭРГ Колбочковая ЭРГ

волна а волна в волна а волна в волна а волна в

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

42,75
±4,0

15,5
±3.0

74.35
±2,65

65,25
±2,75

40,1
±3.8

21,5
±3,5

131,9
±3,0

41.3
±2,8

24,1
±2,4

19,25
±2,25

67
±4,7

32,75
±3,75
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Таблица 3

Данные ЭРГ на 3-и сутки после операции, (М±тп)

Палочковая ЭРГ Максимальная ЭРГ Колбочковая ЭРГ

волна а волна в волна а волна в волна а волна в

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
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нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

32,1
±2,6

13
±1,5

46,4
±1.6

38
±4,1

38,6
±1.9

17
±1.5

109,3
±3.1

35,2
±2,3

20,3
±1,2

10
±0,9

38,5
±2,9

17,1
±2.2

Таблица 4

Данные ЭРГ на 7-е сутки после операции, (М±т)

Палочковая ЭРГ Максимальная ЭРГ Колбочковая ЭРГ

волна а волна в волна а волна в волна а волна в

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
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нт
но

ст
ь

(м
с)
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пл
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уд

а
(м

кВ
)
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ь

(м
с)
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а
(м
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)
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(м
с)
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а
(м
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)
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ь

(м
с)
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а
(м

кВ
)
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нт
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ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)

36,1
±2,4

13,9
±2,3

56,4
±2,1

48.3
±1,8

39,1
±3,1

19,8
±1,6

1 19,3
±3.4

39,2
±1.9

23,3
±2,3

16,9
±1,4

44,8
±3,4

27,3
±2,1

Таблица 5

Данные ЭРГ на 14-е сутки после операции, (М+ш)

Палочковая ЭРГ Максимальная ЭРГ Колбочковая ЭРГ

волна а волна в волна а волна в волна а волна в

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)

ла
те

нт
но

ст
ь

(м
с)
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пл
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уд

а
(м

кВ
)
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ь

(м
с)
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пл
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а
(м
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)
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ь

(м
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пл

ит
уд

а
(м
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)
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ь

(м
с)
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пл
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а
(м

кВ
)
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нт
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ь

(м
с)

ам
пл

ит
уд

а
(м

кВ
)
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те

нт
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ст
ь

(м
с)

39,1
±3,0

14,4
±2,0

59,4
±2,9

58,1
±1.8

38,9
±2,3

19,2
±2

120,2
±3,1

38,8
±2,1

23
±2,1

19,4
±2,3

56,4
±2,8

29,3
±1.9

ванкомицина с цефтазидимом не 
приводят к выраженным измене­
ниям функционального состояния 
сетчатки. Однако следует указать, 
что приведенные результаты были 
получены нами на изначально ин­
тактных глазах и не учитывают воз­
можное влияние воспалительной 
реакции глаза при эндофтальмите 
на общее течение болезни и клини­
ко-функциональные изменения при 
данной офтальмопатологии. Поэто­

му требуется дальнейшее изучение 
данного метода лечения на экспе­
риментальных моделях эндофталь- 
мита различной этиологии.

ВЫВОДЫ

1. В ходе эксперимента т  уйго не 
обнаружено данных за прямое вли­
яние перфтордекалина на увеличе­
ние или уменьшение роста колоний

клеток возбудителей эндофтальми- 
та. При отсутствии перемешивания с 
перфтордекалином антибиотик воз­
действует локально, поэтому целесо­
образно рекомендовать пациенту 
активное перемещение сразу после 
операции при использовании пред­
лагаемой методики.

2. Клинико-функциональные дан­
ные эксперимента т  у1уо на кроли­
ках свидетельствуют об отсутствии 
токсического влияния на сетчатку
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тампонады витреальной полости 
эмульсией перфтордекалина с рас­
творами антибиотиков (1 мг ванко- 
мицина в 0,1 мл 0,9% раствора на­
трия хлорида в комбинации с цефта- 
зидимом 2 мг в 0,1 мл 0,9% раствора 
натрия хлорида) в течение 14 суток.
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