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СОВРЕМЕННЫЕ ТЕХНОЛОГИИ В ОФТАЛЬМОЛОГИИ

РЕФЕРАТ
Цель. Оценка информативности визуализации 

лимбальных палисад Фогта (ЛПФ) методом опти-
ческой когерентной томографии (ОКТ) в норме и 
патологии.

Материал и методы. В качестве модели первич-
ной недостаточности лимбальных стволовых кле-
ток (НЛСК) были выбраны 32 пациента (59 глаз) 
с врожденной аниридией (ВА). В группу контроля 
вошли 30 здоровых добровольцев (30 глаз). Поиск 
ЛПФ осуществлялся в верхнем и нижнем лимбе 
при помощи лазерной сканирующей конфокаль-
ной микроскопии (ЛСКМ) (HRT3) и ОКТ передне-
го отрезка (RTVue XR Avanti).

Результаты. Результаты ЛСКМ и ОКТ в группе 
контроля выявили наличие сильной положитель-
ной связи rS=0,99, p<0,05 в визуализации ЛПФ как 
в верхней, так и в нижней гемисферах лимба. У па-
циентов с аниридийной кератопатией и разрушен-
ными деформированными ЛПФ по данным ЛСКМ 
диагностическая ценность ОКТ была несколько 
снижена. В 100% случаев измененные палисадо-
подобные структуры верхнего лимба, выявленные 
по данным ЛСКМ, достоверно не определялись 
на снимках ОКТ. В отличие от ЛПФ верхней по-
ловины роговицы частично деформированные, 
но более широкие и гиперрефлективные крипты 
нижнего лимба визуализировались лучше обоими 
методами исследования. Коэффициент корреля-
ции Спирмена в оценке согласованности резуль-
татов диагностики ЛПФ методом ЛСКМ и ОКТ у 
пациентов с ВА в нижней половине лимба соста-
вил rS=0,85, p<0,05, для верхнего лимба – rS=0,53, 
p<0,05.

Выводы. ОКТ роговицы может быть рекомен-
дована в качестве дополнительного метода диа-
гностики и динамического наблюдения за ЛПФ 
у пациентов с патологией роговицы. Анатомиче-
ский регион, степень разрушения ЛПФ и нистагм 
влияют на диагностическую ценность данного ме-
тода.

Ключевые слова: оптическая когерентная томо-
графия, лимбальные палисады Фогта, лимб, врожден-
ная аниридия, конфокальная лазерная сканирующая 
томография.

Актуальность
Лимбальные палисады Фогта (ЛПФ) впервые 

были открыты в 1866 г., их детальное описание 
было представлено в 1921 г. [8], однако истинное 
значение этих структур не было до конца определе-
но. В настоящее время ЛПФ рассматриваются как 
основное место локализации герминативных кле-
ток, необходимых для сохранения прозрачности 
роговицы и ее регенераторных свойств.

В экспериментальных работах была доказана 
локализация лимбальных стволовых клеток (ЛСК) 
в лимбальных криптах и фокальных стромальных 
проекциях роговицы [1, 6]. Присутствие данных 
структур является клиническим маркером, ука-
зывающим на наличие ЛСК [3], а их отсутствие 
вследствие химического или термического ожога, 
хирургической травмы лимба, генетического де-
фекта (врожденной аниридии) приводит к разви-
тию картины лимбальной недостаточности [6]. 

ЛПФ представляют собой ряд радиально ориен-
тированных к центру роговицы фиброваскулярных 
трабекул, располагающихся в толще лимба перифе-
рийнее капиллярной сети роговицы. Локализация, 
форма, рисунок ЛПФ варьируют индивидуально 
[6] и могут изменяться с возрастом [5, 10]. Учиты-
вая отсутствие прямых методик визуализации ЛСК 
in vivo, обнаружение ЛПФ является индикатором 
«здоровья» прогениторных структур роговицы и 
наличия ЛСК. Оценка ЛПФ является необходимым 
условием мониторинга кератолимбального алло-
графта после его трансплантации, прогнозирования 
течения состояний, сопровождающихся недоста-
точностью лимбальных стволовых клеток (НЛСК), 
предиктором переносимости хирургических вме-
шательств и зрительного прогноза в целом. «Золо-
тым стандартом» визуализации морфологических 
изменений роговицы in vivo является конфокальная 
микроскопия. Однако учитывая большую хруп-
кость корнеального эпителия на фоне дистрофиче-
ских процессов роговицы, необходимость исполь-
зования топикальных анестетиков, трудоемкость и 
длительность проведения лазерной сканирующей 
конфокальной микроскопии (ЛСКМ) лимбальной 
зоны, требуется оценка возможности применения в 
клинической практике и информативности других 
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альтернативных способов диагностики прогенитор-
ных структур роговицы.

Цель
Оценка информативности визуализации ЛПФ 

методом оптической когерентной томографии (ОКТ) 
в норме и при клинических признаках НЛСК. 

Материал и методы
В качестве модели первичной НЛСК были вы-

браны пациенты с врожденной аниридией (ВА), 
развитие кератопатии у которых, прежде всего, 
связано с альтерацией лимбального микроокру-
жения вследствие мутации в гене PAX6. В усло-
виях ЧФ МНТК «Микрохирургия глаза» прошли 
обследование 32 пациента (59 глаз) с ВА, средний 
возраст 32,5±13 лет (от 4 до 53). В группу контро-
ля вошли 30 здоровых добровольцев (30 глаз), без 
признаков лимбальной недостаточности, без нали-
чия видимых изменений роговичной поверхности, 
оперативных вмешательств и травм в анамнезе, 
средний возраст 38,5±13 лет (от 23 до 56).

Оценку зоны лимба и обнаружение ЛПФ ме-
тодами OКT и ЛСКМ осуществляли в верхнем и 
нижнем лимбе, учитывая преимущественную ло-
кализацию ЛПФ в вертикальном меридиане рого-
вицы [2, 6, 7, 9]. ОКТ лимбальной зоны проводили 
с помощью оптического когерентного томографа 
RTVue XR Avanti (Optovue, США, версия программ-
ного обеспечения 2016.1.0.26) с насадкой для иссле-
дования переднего отрезка глаза по протоколам 3D 
Cornea (режиме En Face) и Cornea Cross Line. По-
лученные данные анализировали на предмет нали-
чия ЛПФ, а также оценивали структуру и степень 
их визуализации. 

ЛСКМ выполняли на Гейдельбергском ла-
зерном ретинальном томографе (LSCM) HRT3 
(Heidelberg Engineering, Германия) с роговичным 
модулем Rostock Cornea Module. ЛСКМ использо-
вали в качестве контрольного метода и основного 
критерия наличия ЛПФ. 

Анализ корреляции между методами прямой 
(ЛСКМ) и непрямой (ОКТ) визуализации ЛПФ 
осуществляли на основе корреляции по Спирмену. 
Значения непараметрических признаков были за-
менены на следующие ранги: 0 – отсутствие пали-
сад; 1 – наличие частично измененных, укорочен-
ных палисад; 2 – наличие полноценных палисад. С 
целью снижения влияния парных глаз на резуль-
таты статистического анализа в исследование был 
включен лишь один глаз 1 пациента с ВА, выбран-
ный путем рандомизации.

Результаты
У всех 30 чел. (30 глаз) контрольной группы по 

данным ЛСКМ были обнаружены ЛПФ в нижнем 

лимбе. Они представляли собой хорошо диффе-
ренцируемые высокорефлективные двухконтур-
ные структуры, обычно расположенные в виде 
параллельных линий или частокола на уровне ба-
зального эпителия. Длина, ширина и рисунок этих 
структур значительно варьировали. Чередуясь с 
лимбальными криптами ближе к их апикальной 
части располагались фокальные стромальные про-
екции (ФСП) в виде округлых или овальных об-
разований (Рис. 1). Структура верхнего лимба, по 
данным ЛСКМ, значительно варьировала: «класси-
ческая» форма палисад в виде частокола была об-
наружена в 13 (43%) глазах, в остальных 17 (57%) 
случаях наблюдались атипичные формы (Рис. 2). 
ЛПФ формировали со стороны склеры ячеистые 
структуры, переплетающиеся между собой и за-
канчивающиеся трабекулярными выступами раз-
личной длины. 

При анализе данных ОКТ по протоколу 3D 
Cornea в режиме En Face наилучшая визуализа-
ция ЛПФ достигалась при глубине сканирования 
на уровне боуменовой мембраны или чуть ниже 
ее. Диапазон залегания лимбальных прогенитор-
ных структур значительно варьировал в зависи-
мости от толщины лимбального эпителия. В ниж-
нем лимбе ЛПФ в большинстве случаев (28 глаз) 
определялись в виде упорядоченных радиально 
ориентированных к роговице гиперефлективных 
продолговатых трабекул. В верхнем лимбе встре-
чались различные варианты лимбальных пат-
тернов, чаще всего они представляли собой ги-
перрефлективные ячеистые структуры, дающие 
начало продолговатым трабекулам различной 
длины. 

Рис. 1. Результаты обследования лимба пациента Ш.,  
35 лет: а) цветная фотография нижнего лимба роговицы:  
в его проекции визуализируются палисады Фогта –  
светлые трабекулы, ориентированные к центру роговицы 
(обозначены белыми стрелками); б) многопольный снимок 
лимба по данным ЛСКМ: визуализируются палисады Фогта 
(указаны стрелками) и множественные ФСП; в) на снимок 
лимба роговицы в соответствующий участок наложен  
однопольный снимок ОКТ: на снимке ОКТ хорошо видны 
ЛПФ (указаны стрелками) и множественные ФСП,  
сопоставимые с данными ЛСКМ
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Анализ изображений лимбальных прогени-
торных структур по данным ОКТ, выполненных 
в протоколе 3D Cornea, выявил высокую чувстви-
тельность данного метода диагностики. Экстра-
поляция данных томографии на многопольные 
снимки ЛСКМ позволила визуализировать в иден-
тичных участках одинаковую структуру и форму 
ЛПФ, а также расположение ФСП. Особенности 
структуры ЛПФ прослеживались и выявлялись 
по данным обоих методов исследований. Оценка 
согласованности результатов диагностики лим-
бальных палисад, выполненных методом ЛСКМ 
и ОКТ, выявила наличие сильной положительной 
связи (rS=0,99, p<0,05) в их визуализации как в 
верхней, так и в нижней гемисферах лимба. Изме-
ненное строение ЛПФ в виде усеченных, коротких 
лимбальных крипт, располагающихся у основания 
лимбального ложа, деформация палисад в виде 
бесструктурных гиперефлективных образований 
затрудняли их визуализацию методом ОКТ и не 
позволяли достоверно говорить о наличии лим-
бальных прогениторных структур лишь в одном 
из 30 обследованных глаз.

В основной группе в связи с различными ста-
диями аниридийной кератопатии (АК) лимбаль-
ные прогениторные структуры были выявлены не 
во всех глазах. Сохраненные и измененные ЛПФ 
были обнаружены при 0 (8/

8
 глаз), I (1/

21
 глаза) и  

II (2/
13

 глаз) стадиях АК. Ни в одном глазу с III и  
IV стадиями АК ЛПФ не были верифицированы.  
Во всех случаях обнаружения интактных ЛПФ по 
данным ЛСКМ характерный рисунок прогенитор-
ных структур хорошо визуализировался на пано-
рамных снимках ОКТ (Рис. 2). Несоответствие ре-
зультатов двух методов диагностики наблюдалось 
при наличии лимбальных крипт, деформирован-
ных по форме, уменьшенных в размерах, располо-
женных локально (только на одном снимке ЛСКМ) 

и наиболее часто локализованных в верхней поло-
вине роговицы. Из 11 случаев обнаружения пали-
садоподобных структур или частично сохранных 
ЛПФ по данным ЛСКМ сходные структуры на 
снимках ОКТ были верифицированы в 4 глазах, в 
5 случаях не удалось достоверно визуализировать 
лимбальные крипты, в двух – оценка снимков была 
невозможна в связи с выраженным нистагмом. 
При отсутствии лимбальных крип на снимках кон-
фокальной микроскопии по данным ОКТ в месте 
предположительной локализации ЛПФ определя-
лась равномерная монохромная гиперрефлектив-
ная полоса без визуализации каких-либо структур. 
Оценка согласованности результатов диагностики 
ЛПФ, выполненных методом ЛСКМ и ОКТ, выяви-
ла наличие сильной положительной связи (rS=0,85, 
p<0,05) при визуализации прогениторных струк-
тур в нижней половине лимба. Коэффициент ран-
говой корреляции Спирмена для верхнего лимба 
был несколько меньшим (rS=0,53, p<0,05). 

Обсуждение
В данной работе впервые была проведена оцен-

ка информативности и согласованности результатов 
диагностики лимбальных палисад, выполненных 
методами ЛСКМ и ОКТ в режиме En Face в норме и 
у пациентов с ВА. ЛСКМ является важнейшим кли-
ническим диагностическим методом, позволяющим 
прижизненно изучать клеточную морфологию глаз-
ной поверхности, в особенности всех слоев рогови-
цы, конъюнктивы и лимба. Однако ЛСКМ не всегда 
выполнима у пациентов с признаками НЛСК. Огра-
ничения метода связаны с контактностью и дли-
тельностью процедуры, необходимостью исполь-
зования местных анестетиков, невозможностью его 
проведения у пациентов младшего возраста. 

В настоящее время диагностические возможно-
сти ОКТ не ограничиваются изучением патологии 
заднего отрезка глаза. ОКТ переднего отрезка гла-
за, выполненная в различных режимах, позволяет 
визуализировать ЛПФ, лимбальные сосудистые 
аркады, суббазальные нервные сплетения [4] и вы-
ступать в качестве альтернативного метода диагно-
стики. В отличие от монопольных снимков ЛСКМ, 
панорамное изображение ОКТ верхнего или ниж-
него лимба позволяет получить общее представле-
ние о протяженности, форме, рисунке лимбальных 
крипт и ФСП. Обзорность и быстрота получае-
мых снимков, повторяемость результатов иссле-
дования, возможность клинической регистрации 
данных делают ОКТ привлекательным методом в 
динамическом контроле за лимбальными струк-
турами, а высокое качество получаемого изобра-
жения позволяет сравнивать идентичные участки 
на снимках ЛСКМ и ОКТ и наблюдать за зонами 
интереса в дальнейшем.

Рис. 2. Результаты обследования пациентки К., 26 лет,  
с ВА и 0 стадией АК: а) фотография глаза: полная  
аниридия, прозрачная по всей окружности роговица,  
помутнения в кортикальных слоях хрусталика;  
б) фотография нижнего лимба без признаков кератопатии;  
в) снимок ОКТ нижнего лимба в режиме En Face, видна 
структура ЛПФ (указана стрелками);  
г) на однопольном снимке ЛСКМ видны гиперрефлективные 
радиально расположенные ЛПФ, окруженные светлым  
ореолом из базальных лимбальных клеток
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Результаты оценки диагностических возмож-
ностей ОСТ переднего отрезка показали высокий 
уровень соответствия двух методов исследования 
в визуализации неизмененных сохранных ЛПФ. В 
случае обнаружения значительно деформирован-
ных, усеченных палисадоподобных структур на 
фоне НЛСК достоверная верификация лимбаль-
ных крипт была затруднена. Во всех 4 случаях об-
наружения частично сохранных ЛПФ в верхнем 
лимбе по данным ЛСКМ их контуры на снимках 
ОКТ либо четко не визуализировались, либо были 
трудноотличимы от тени поверхностных кровенос-
ных сосудов или глубжележащих волокон склеры в 
месте их корнеосклерального перехода. В отличие 
от ЛПФ верхней половины роговицы, частично 
деформированные, но более широкие и гипер-
рефлективные крипты нижнего лимба визуализи-
ровались лучше обоими методами исследования. 
По нашему мнению, снижение диагностической 
ценности ОКТ в обнаружении измененных дефор-
мированных ЛПФ в верхней гемисфере роговицы 
может объясняться особенностями лимбальной 
архитектуры и структурной организацией ЛПФ в 
данной области. Однако это предположение требу-
ет дополнительного анализа на большем количе-
стве глаз. Наиболее важным лимитирующим фак-
тором для ОКТ у пациентов с ВА является наличие 
нистагма, величина и размах которого в некоторых 
случаях не позволяют получать качественное изо-
бражение. В нашей работе по причине выражен-
ных нистагмоидных движений глаз выполнение 
ОКТ было затруднено в 15% случаев, для ЛСКМ 
этот показатель был равен 8,2% глаз. 

Заключение
Учитывая неинвазивный характер обследова-

ния, ОКТ роговицы может быть рекомендована в 
качестве дополнительного метода диагностики и 
динамического наблюдения за ЛПФ у пациентов с 

патологией роговицы. Анатомический регион, сте-
пень разрушения ЛПФ и нистагм влияют на диа-
гностическую ценность данного метода.
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