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ВВЕДЕНИЕ

Существенное число наследственных и иных
патологий зрительной системы до настоящего
времени не поддается лечению и может приво-
дить к полной или частичной потере зрения. Сре-
ди патологий сетчатки значительное место и по
доле в общем количестве заболеваний, и по тяже-
сти последствий занимают пигментный ретинит
и возрастная макулярная дистрофия (ВМД) сет-
чатки. Пигментный ретинит (ПР, или retinintis
pigmentosa, RP) является генетически обуслов-
ленным заболеванием, проявляющимся в раннем
(детском или юношеском) возрасте и поражаю-
щим фоторецепторный слой сетчатки. В настоя-
щее время известно несколько тысяч мутаций в
70 генах (Martinez-Fernandez de la Camara et al.,
2022), кодирующих различные белки палочковых
фоторецепторов. Такое разнообразие генетиче-
ских причин делает очень затруднительным со-
здание универсальной генной терапии, хотя ра-
бота в этом направлении ведется постоянно (Piri
et al., 2021; Wu et al., 2023). Мутантные белки па-
лочек, являющиеся причиной заболевания, могут
принадлежать к различным сигнальным каска-
дам клетки или являться структурными белками.
В зависимости от типа мутантного белка болезнь
может развиваться с разной динамикой, но в кон-
це концов приводит к гибели палочек в основном
по механизму апоптоза (Newton, Megaw, 2020).
Параллельно с нарастанием дегенеративных про-
цессов в палочках начинаются патологические

процессы в колбочках, хотя белки колбочек не
несут генетических повреждений. Причины этой
вторичной патологии не вполне ясны, в числе
главных причин предполагается прекращение
выделения палочками позитивных трофических
факторов, а также критическое ремоделирование
архитектуры сетчатки (Jones et al., 2012; Pfeiffer
et al., 2020; Song et al., 2023). Поскольку ранние
стадии заболевания затрагивают периферийное
палочковое зрение, болезнь обычно проявляется
в виде так называемого “туннельного зрения”. На
поздних стадиях болезни исчезает и остаточное
центральное зрение из-за того, что колбочки по-
гибают вслед за палочками. Таким образом, пол-
ностью пропадает фоторецепторный слой сетчат-
ки. Оставшиеся нейрональные слои наружного и
внутреннего ядерного слоя также подвергаются
вторичной дегенерации вследствие масштабного
ремоделирования сетчатки, однако эти измене-
ния развиваются гораздо медленнее, чем первич-
ная патология, и возможно даже обратимы.

Возрастная макулярная дистрофия является,
наоборот, болезнью, отчетливо коррелирующей с
возрастом и проявляющейся у людей старше 50 лет.
ВМД является скорее всего мультипричинной
болезнью, без отчетливой генетической привяз-
ки, и начинается с поражения колбочковых фото-
рецепторов в макуле, что приводит к ухудшению
центрального зрения. По мере прогрессирования
ВМД зона поражения увеличивается, и у пациен-
та могут появиться слепые пятна в центре поля
зрения (Thomas et al., 2021). Существуют две ос-
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новные формы ВМД: сухая и влажная. Сухая
форма составляет 85–90% случаев и характеризу-
ется накоплением фоторецепторами токсичных
липофусциновых гранул как побочного продукта
фоторетинального цикла (Feldman, Dontsov et al,,
2022). Влажная форма составляет около 10% слу-
чаев ВМД и характеризуется хороидальной нео-
васкуляризацией сетчатки. Рост кровеносных
сосудов и утечка крови в сетчатку вызывают раз-
мытость или искажение зрения, а когда образует-
ся рубец, происходит необратимая потеря зрения.

При обеих вышеописанных патологиях в
первую очередь страдает фоторецепторный слой
сетчатки. В норме свет детектируется фоторецеп-
торами, которые конвертируют световой сигнал
в электрический и далее сигнал передается через
промежуточные биполярные клетки на ганглиоз-
ные клетки, посылающие аксоны в мозг. Патоло-
гические процессы разрушают фоторецепторный
слой, способный к детекции света, однако остав-
ляют в значительной степени неповрежденными
второй и третий нейрональные слои сетчатки. В
настоящем обзоре мы опишем историю и совре-
менное состояние технологии использования
электронных протезов на основе мультиэлек-
тродных матриц. Такие протезы имплантируются
в различные отделы сетчатки, заменяют собой
функцию погибших фоторецепторов и создают
основу для частичного восстановления светочув-
ствительности сетчатки.

ПРИНЦИП УСТРОЙСТВА ЭЛЕКТРОННОГО 
ИМПЛАНТА СЕТЧАТКИ

Первые физиологические эксперименты, под-
тверждающие возможность превращения элек-
трической стимуляции в физиологическое ощу-
щение или действие, были проведены еще в 18 ве-
ке, когда Леруа в 1775 г. вызывал ощущение света
у слепых людей, пропуская ток через их голову, а
Гальвани в 1780 г. продемонстрировал механиче-
скую реакцию мышцы лягушки при пропускании
через нее тока. При внешнем различии эти два
эксперимента объединяет общий принцип элек-
трической стимуляции нервной или мышечной
ткани. В норме одна нервная клетка передает сиг-
нал другой нервной клетке посредством нейроме-
диатора или через электрический синапс. В пер-
вом случае постсинаптическую клетку возбужда-
ет или тормозит химический медиатор, который
воздействует на постсинаптические рецепторы и
в конечном итоге непосредственно или через
внутриклеточный каскад трансдукции изменяет
проводимость плазматической мембраны нейро-
на. Нейродегенеративные процессы приводят к
тому, что фоторецепторные клетки, детектирую-
щие свет и являющиеся первым звеном в цепи
прохождения сенсорного сигнала, полностью по-
гибают, а вместе с ними и вся пресинаптическая

часть синаптической передачи. В результате
обычный путь изменения поляризации вторых и
последующих нейронов становится невозмож-
ным. Основные пути решения этой проблемы –
либо придание вторым или третьим нейронам
сетчатки свойства светочувствительности – этим
занимается оптогенетика, либо поляризация ней-
рона путем пропускания внешнего локального
тока.

Такое явление как фосфены эмпирически из-
вестны очень давно, в частности, из-за преслову-
того ощущения “искры из глаз” при резком воз-
действии на голову. В этом случае фосфены –
субъективное ощущение света при его реальном
отсутствии, вызываются ложным срабатыванием
фоторецепторных клеток. Обобщая определение,
можно сказать, что фосфены – это субъективное
ощущение света в отсутствие света, вызванное
любым воздействием на зрительную систему. В
частности, фосфены могут быть вызваны при по-
мощи электрической стимуляции зрительного
кортекса, латерального коленчатого тела, зри-
тельного нерва и сетчатки. Пропускание импуль-
са тока через сетчатку приводит, в зависимости от
полярности, к деполяризации или гиперполяри-
зации клеток, оказывающихся в зоне протекания
тока. Если деполяризация нейрона достигает не-
обходимых пороговых значений, клетка возбуж-
дается сама и передает сигнал на следующие ней-
роны зрительного пути. На этом принципе по-
строены все существующие электронные протезы
сетчатки, – имплантированный в сетчатку элек-
трод создает локальный ток, который деполяри-
зует прилежащий к электроду нейрон или группу
нейронов, и таким образом возбуждает этот ней-
рон, что создает у субъекта ощущение фосфена –
светового пятна. Если протез содержит много
электродов и они действуют параллельно, и одно-
временно деполяризуют разные группы нейро-
нов, отдельные фосфены могут в субъективном
восприятии сложиться в значимое изображение.

Таким образом, основными элементами всех
электронных зрительных протезов являются:

– мультиэлектродная матрица, позволяющая
одновременно управлять потенциалом на всех
своих каналах. Матрица помещается максималь-
но близко к тому нейрональному слою, который
выбран для протезирования зрения;

– источник видеосигнала, создающий образ
внешнего мира, который затем через посредство
фосфенов должен быть предъявлен сознанию;

– кодирующее устройство, превращающее ви-
деосигнал в многоканальный набор аналоговых
сигналов, подаваемых на электроды матрицы;

– элементы, обеспечивающие проведение сиг-
нала и питание матрицы.

При проектировании протеза важное значение
имеет выбор того нейронального слоя, который
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будет стимулироваться матрицей электродов. По
месту имплантации протезы различаются на эпи-
ретинальные, помещенные вдоль внутренней по-
верхности сетчатки; субретинальные, встроен-
ные между сетчаткой и пигментным эпителием, и
супрахороидальные, имплантируемые между хо-
роидом и склерой (рис. 1).

Все три перечисленных варианта имеют свои
достоинства и недостатки как с точки зрения тя-
жести хирургического вмешательства, так и по
многим другим аспектам.

Впервые возможность протезирования сетчат-
ки при помощи мультиэлектродной матрицы бы-
ла продемонстрирована в 1999 г. Cубретинальная
матрица, содержащая одновременно фотодиоды
и стимулирующие электроды, вызывала актив-
ность ганглиозных клеток сетчатки крысы (Zren-
ner et al., 1997; 2022). Одновременно была проде-
монстрирована возможность протезирования
сетчатки у человека. Мультиэлектродная матрица
с внешним контролем была имплантирована не-
скольким пациентам с диагнозом “пигментный
ретинит”. Матрица состояла из девяти или
25 электродов диаметром 400 мкМ, расположен-
ных в квадратной решетке. Стимуляция опреде-
ленной группы электродов (“линия”, “колонка”,
“квадрат”) приводили к возникновению у паци-
ентов восприятия фигуры схожей формы (Huma-
yun et al., 1999). Позже те же авторы представили
результат имплантации матрицы размером 4 × 4
платиновых электродов, подключенных к внеш-
ней носимой телекамере (Humayun et al,, 2003),
что позволило таким пациентам различать на-
правление на источник света и даже различать
контуры предметов. Еще один субретинальный
протез был разработан и успешно имплантирован
шести пациентам в 2001 г. братьями Аланом и
Винсентом Чу. Имплант был создан по описан-
ной выше концепции “фотодиоды и стимулиру-
ющие электроды на одной матрице” и не имел
внешних источников питания. Последующие из-
мерения показали некоторое улучшение зритель-
ной функции, однако это улучшение было вызва-
но положительным трофическим воздействием

импланта на сетчатку (Chow et al,, 2004). Как вы-
яснилось позже, уровень тока, который были
способны производить фотодиоды импланта,
был на три порядка ниже уровня тока, необходи-
мого для возбуждения нейронов сетчатки.

Накопленный опыт имплантирования элек-
тродных матриц в сетчатку экспериментальных
животных позволил, начиная с 2000-х годов на-
чать экспериментальное имплантирование таких
матриц в сетчатку человека. Общее количество
таких проектов – не менее двух десятков, и уси-
лия по созданию новых типов имплантов продол-
жаются и в настоящее время. Большинство из
этих имплантов либо не были доведены до состо-
яния, позволяющего начать клинические испы-
тания, либо не смогли пройти клинические ис-
пытания и получить одобрение национального
медицинского регулятора. Поэтому отдельный
интерес представляют два импланта, которые
смогли выйти в клиническую практику, – эпире-
тинальный протез американской компании Sec-
ond sight, Argus II, и субретинальный имплант не-
мецкой компании Retina Implant AG, Alpha АМС
(Alpha IMC). Эффективность обоих этих проте-
зов доказана многими десятками и сотнями в ос-
новном удачных имплантаций, приводивших к
существенному улучшению зрения у пациентов.

ЭПИРЕТИНАЛЬНЫЕ ПРОТЕЗЫ. 
ARGUS I И II

Протезы Argus I и Argus II были разработаны
американской фирмой Second Sight при участии
ученых и офтальмологов университета Южной
Калифорнии, США. Первый вариант импланта,
Argus I был модифицированным кохлеарным им-
плантом, содержал 16 электродов и был экспери-
ментальным устройством, призванным прове-
рить концепцию долгосрочного протезирования
слепых пациентов при помощи мультиэлектрод-
ной матрицы и внешней видеокамеры. В 2002 г.
была начата первая фаза клинических испыта-
ний, когда Argus I был имплантирован шести па-
циентам, ослепших вследствие нейродегенера-

Рис. 1. Различные варианты имплантации ретинальных протезов. эпи- эпиретинальный, суб- субретинальный, супра-
супрахороидальный протезы. Показаны ганглиозные (г), биполярные (б) и фоторецепторные (ф) клетки.

эпи

г б ф

суб супра
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тивных заболеваний (Humayun et al,, 2003). Им-
плант Argus I состоял из 16 микроэлектродов,
расположенных по схеме квадратной сетки 4 × 4.
Электроды могли иметь диаметр 260 или 520 нм и
были расположены в решетке в чередующемся
порядке. Межцентровое расстояние в решетке
составляло 800 мкм. Экстрасклеральные компо-
ненты протеза – приемная катушка и микропро-
цессор, были помещены в один керамический
корпус, который был хирургически подкожно
имплантирован в углубление височной кости.
Между интрасклеральной матрицей электродов и
микропроцессором был проложен кабель, иду-
щий вдоль височной кости.

Результаты наблюдения за пациентами в тече-
ние трех лет выявили безопасность и надежность
устройства. Все шестеро после имплантации
устройства смогли различать свет, идентифици-
ровать объекты в окружающей среде и даже вос-
принимать движение. Один из пациентов достиг
теоретического предела разрешения, возможного
при использовании матрицы сенсоров 4 × 4 (Cas-
pi et al,, 2009). Вскоре после этого компания раз-
работала следующую улучшенную версию им-
планта, Argus II, основой которого была 60-элек-
тродная матрица. Argus II был создан уже как
коммерческий продукт, и в 2011г. Argus II полу-
чил одобрение европейского регулятора CE, а в
2013 г. – одобрение американского агентства FDA
(Luo, da Cruz, 2016). В протезе Argus II изображе-
ние создается компактной видеокамерой, разме-

щенной на переносице темных очков, носимых
пациентом. Изображение с камеры передается на
внешний носимый микропроцессор, который
определенным и регулируемым образом обраба-
тывает изображение, в частности, существенно
укрупняет пиксели изображения.

Собственно, имплантированная часть состоит
из расположенного на внешней стороне глазного
яблока экстраокулярной приемо-передающей
антенны, экстраокулярного микропроцессора и
интраокулярного импланта (рис. 2).

Экстраокулярная антенна принимает радио-
сигнал, переданный антенной очков. Затем этот
сигнал декодируется экстраокулярным микро-
процессором и превращается в низкочастотный
60-канальный сигнал, в котором в каждом канале
амплитуда потенциала зависит от яркости соот-
ветствующего пикселя. Микропроцессор по
транссклеральному кабелю передает эти сигналы
на имплант – матрицу из 60 микроэлетродов, ко-
торые стимулируют прилежащие к ним ганглиоз-
ные клетки сетчатки. Электроды диаметром 200 мкм
выполнены из специального материала на основе
платины и расположены в виде решетки с квад-
ратной ячейкой со стороной 575 мкм. Экстраоку-
лярный микропроцессор выполнен в титановом
корпусе и закреплен снаружи эписклеры под пря-
мыми мышцами (Zhou et al., 2013).

К настоящему времени около 350 человек из
многих стран, в том числе и в России, получили
имплант Argus II (Demchinsky et al., 2019). После
имплантации матрицы демонстрируют хорошую
стабильность и высокую надежность всего ком-
плекса электроники протеза (Ghani et al., 2023).
Среднее время службы импланта на основании
многолетних наблюдений составило около пяти
лет. Пациенты с имплантом были способны вы-
полнять сложные зрительные тесты, различать
трехмерные предметы, ориентироваться в про-
странстве, читать крупные буквы (Zhou et al.,
2013; da Cruz et al., 2016; Luo, da Cruz, 2016; Luo
et al., 2016).

Протез Argus II изначально предполагался к
использованию для протезирования пациентов,
потерявших зрение вследствие пигментного ре-
тинита. Со временем, когда международное сооб-
щество офтальмологов убедилось в его эффектив-
ности, были предприняты попытки использовать
Argus II для протезирования пациентов с возраст-
ной макулярной дистрофией. Кроме того, были
проведены эксперименты, в которых Argus II в
дополнение к обычной телекамере был оснащен
камерой тепловизора. Эксперимент показал, что
тепловизор, интегрированный с обычной систе-
мой видеосъемки в видимом свете, помогает
пользователям находить и различать теплоизлу-
чающие объекты более точно, чем без тепловизо-
ра (Montezuma et al., 2020). Известно, что кросс-

Рис. 2. Эпиретинальный протез Argus II, общий вид
(а) и имплантационная часть (б). Адаптировано из
(Hornig, Zehnder et al., 2007).
а. 1 – передающий контур-антенна; 2 – камера; 3 –
центральный процессор видеоизображения. б. 1 –
экстраокулярный процессор сигнала, полученного с
передающей антенны; 2 – приемный контур-антен-
на; 3 – матрица стимулирующих электродов, содер-
жащая 60 электродов.
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модальное взаимодействие между зрением и слу-
хом в норме существенно помогает в точности
восприятия, однако естественно снижается или
пропадает при потере зрения. Было показано, что
частичное восстановленное зрение при исполь-
зовании протеза Argus II взаимодействует со слу-
хом посредством кроссмодальных отображений,
а реорганизация зрительной системы во время
слепоты и ограничения искусственного зрения не
препятствуют повторному обучению кроссмо-
дальным отображениям (Stiles et al., 2021).

Имплантация матрицы Argus II пациентам с
ВМД, а также с географической атрофией сетчат-
ки (ГА), вторичной по отношению к ВМД, может
являться перспективным подходом к восстанов-
лению зрения. У пациентов с ГА имплантирова-
ние матрицы в зону атрофии приводит к улучше-
нию зрительной функции (Stanga et al,, 2021).

СУБРЕТИНАЛЬНЫЕ ПРОТЕЗЫ. ALPHA AMS

Субретинальный протез помещается между
пигментным эпителием и слоем фоторецепторов,
которые находятся в состоянии дегенеративного
процесса. Таким образом, токи, возбуждаемые
электродами субретинального протеза, возбужда-
ют в первую очередь фоторецепторы, а в случае их
гибели биполярные клетки. При создании субре-
тинальных протезов было использовано два су-
щественно различающихся дизайна. В первом
случае была использована схема, описанная вы-
ше для эпиретинального протеза Argus I и II, ко-
гда изображение создается внешней телекамерой
и затем транслируется на матрицу электродов
внутри глаза. Второй подход подразумевает, что
внутриглазная матрица одновременно является и

стимулирующей и световоспринимающей струк-
турой. Такая матрица получила название микро-
фотодиодная матрица (microphotodiode array,
MPDA), в ней каждый элемент воспринимает
свет при помощи миниатюрного фотодиода, а за-
тем преобразует его с использованием миниатюр-
ного усилителя и преобразователя в электриче-
ский ток на микроэлектроде (рис. 3).

Наиболее распространенным субретинальным
имплантом является имплант компании Retina
Implant AG (Германия), Alpha IMS. Как и все им-
планты в конфигурации MPDA, Alpha IMS не
нуждается во внешней телекамере, однако сама
матрица MPDA требует существенно больше
внешнего электропитания для работы фотодиод-
ной матрицы и усилителей. На первом этапе сво-
его развития матрица Alpha IMS обеспечивалась
электропитанием по кабелю, входящему в орга-
низм через кожу за ухом пациента. В более позд-
них вариантах чрескожный кабель был заменен
подкожным модулем питания, который, как и в
импланте, Argus представлял собой радиоантенну
и использовался и для питания, и для передачи
сигналов управления на матрицу MPDA. Разница
с Argus состояла в том, что в Argus радиочастот-
ный блок располагался снаружи глазного яблока,
а в случае Alpha радиочастотный блок был им-
плантирован под кожу за ухом пациента и соеди-
нялся с матрицей MDPA по субдермальному и
чрезокулярному кабелю (Zrenner et al., 2011; Stingl
et al., 2013).

Матрица MDPA представляет собой квадрат-
ную решетку из 1500 элементов, каждый из кото-
рых представляет собой независимый элемент,
состоящий из трех компонентов, – детектора све-
та (фотодиод), усилителя сигнала фотодиода, и

Рис. 3. Субретинальный протез Alpha-IMS (адаптировано из (Goetz , Palanker, 2016)).
а – Общий вид. 1 – внутриокулярная часть; 2 – субдермальный и чрезокулярный кабель; 3 – наружный кабель (отсут-
ствует у Alpha-AMS); 4 – центральный видеопроцессор. б – Внутри- и экстраокулярная часть протеза. 1 – место вы-
хода транссклерального кабеля; 2 – микрофотодиодная матрица MPDA. в – Схема сетчатки с имплантированной мат-
рицей MPDA. 1 – слой биполярных клеток; 2 – слой фоторецепторов (отсутствуют в месте имплантации матрицы);
3 – пигментный эпителий; 4 – микрофотодиод; 5 – усилитель; 6 – стимулирующий электрод; 7 – корпус матрицы и
кабель питания.
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электрода квадратной формы 50х50 мкм. Кроме
этих электродов, предназначенных для создания
изображения, на той же полимерной подложке
располагается еще один небольшой массив из
16 электродов, также расположенный в квадрат-
ной решетке 4 × 4. Электроды двух различных
размеров 50 × 50 и 100 × 100 мкм предназначены
для исследовательских целей, с их помощью про-
должается изучение оптимальных параметров
импульсов тока, предназначенных для стимуля-
ции сетчатки. Матрица MDPA имеет размер 3 × 3 мм,
что позволяет охватить телесный угол более 10°.
Со временем накопилась статистика наиболее
уязвимых мест этого импланта. К ним относи-
лись повреждение интраокулярного кабеля из-за
механического воздействия при движении глаз,
нарушение герметичности микропроцессора и
ухудшение контакта электродов MDPA матрицы
с клетками сетчатки. Поэтому, начиная c 2013 г.
производство и имплантирование Alpha IMS бы-
ло прекращено, и компания начала производство
и использование в протезировании нового им-
планта Alpha AMS, в котором матрица электродов
была увеличена до 1600 ячеек, такого же размера
как и в Alpha IMS и также расположенных в квад-
ратной решетке 40х40 (Daschner et al., 2018; Ed-
wards et al., 2018). При этом в Alpha AMS была
улучшена защита матрицы MDPA от коррозии, а
также изменен способ прокладки транссклераль-
ного кабеля, что совокупно привело к удлинению
медианного времени наработки на отказ от 0.7 лет
у Alpha IMS до 4.7 лет у Alpha AMS (Daschner et al.,
2017).

За восемь лет своего существования Alpha IMS
и Alpha AMS были имплантированы более чем
50 пациентам, у подавляющего большинства из
них имплантация привела к существенному улуч-
шению качества жизни. Пациенты могли разли-
чать различные пространственные паттерны,
крупные предметы, некоторые могли читать
крупные буквы (Stingl et al., 2015). Теоретическая
острота зрения при шаге решетки массива элек-
тродов 70 микрон составляет 20/250 по таблице
Снеллена и у некоторых пациентов измеренная
острота зрения приближалась к этому значению.

ДРУГИЕ ЗРИТЕЛЬНЫЕ ПРОТЕЗЫ
Intelligent Medical Implants (IMI) был разрабо-

тан группой немецких и швейцарских ученых и
офтальмологов и представляет собой эпирети-
нальный имплант с 49 стимулирующими элек-
тродами из оксида иридия. Как и у импланта
Argus II, зрительный паттерн стимуляции созда-
ется при помощи внешней цифровой камеры и
внешнего контроллера, а снабжение внутриглаз-
ного импланта энергией осуществляется по бес-
проводному радиоканалу. Основное отличие IMI
от Argus II состоит в канале передачи данных от

контроллера к импланту – это инфракрасный
(ИК) канал, использующий пару ИК-светодиод -
ИК-приемники для передачи сигнала на стиму-
лирующую матрицу электродов импланта (Hornig
et al., 2007). IMI был испытан в краткосрочных
экспериментах на 15 пациентах и показал удовле-
творительную эффективность, позволяя вызы-
вать фосфены при стимуляции даже одного элек-
трода током, не вызывающим повреждения кле-
ток сетчатки. Позже дизайн IMI был использован
французской компанией Pixium Vision в новом
импланте, получившим название IRIS II. Матри-
ца IRIS II содержит 150 электродов, а контроллер
обеспечивает специальную обработку сигнала ис-
пользуя алгоритм, который позволяет быстро и
эффективно кодировать изображение и обнару-
живает изменения в визуальной сцене непосред-
ственно на этапе захвата изображения, имитируя
работу человеческого глаза (Muqit et al., 2019).

Одновремено компанией Pixium Vision была
разработана концепция субретинального им-
планта PRIMA, в которой изображение проеци-
руется на имплант при помощи видеоочков в
ближнем инфракрасном диапазоне (~880 nm)
(Lorach, Palanker, 2017). Имплант представляет
собой шестиугольную фотоэлектрическую мат-
рицу диаметром 1 мм, в которой каждый из
142 пикселей состоит из центрального стимули-
рующего электрода, покрытого напыленным ок-
сидом иридия, и периферийного возвратного
электрода, соединенных последовательно с двумя
или тремя фотодиодами. Использование локаль-
ного возвратного электрода в каждом пикселе
обеспечивает гораздо лучшее пространственное
ограничение электрического поля по сравнению
с использованием единого возвратного электро-
да, и позволяет обеспечить лучший контраст вос-
приятия изображения. В данном дизайне не ис-
пользуется активное усиление сигнала фотодиодов,
как в имплантах Alpha, что позволяет обходиться
без внешнего источника питания. Предпринятая
ранее (Chow et al., 2004) попытка использовать
дизайн фотоэлектрической матрицы без локаль-
ных усилителей не удалась из-за недостаточного
(до 1000 раз) уровня стимулирующего тока при
естественном уровне освещенности вокруг паци-
ента. В импланте PRIMA этот недостаток устра-
няется использованием видеоочков, позволяю-
щих обеспечить необходимый уровень яркости, а
для устранения эффекта фототоксичности или
фотофобного эффекта из-за оставшихся фоторе-
цепторов, очки используют ближний инфракрас-
ный свет. В остальном устройство PRIMA похоже
по устройству на остальные протезы, использую-
щие внешнюю видеокамеру, и включает носи-
мый наружный видеопроцессор, который обра-
батывает сигнал видеокамеры и формирует изоб-
ражение на видеоочках.
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Протез PRIMA был использован для имплан-
тации пациентов с ВМД и сохранением перифе-
рийного зрения. Имплантация расширенной
матрицы (378 электродов) субретинально под ма-
кулу привела к восстановлению остроты зрения
на протезе от 20/460 до 20/550, при этом остаточ-
ная естественная острота зрения не снизилась.
Подобные эксперименты показывают принци-
пиальную возможность сочетания протеза с
функционирующей сетчаткой, одновременного
использования протезного центрального зрения
и оставшегося периферического зрения в им-
плантированном глазу и в другом глазу (Palanker
et al., 2020; 2022). Еще один вариант конструкции
автономной матрицы без внешнего питания под-
разумевает использование гибкой пьезорешетки
с 32-пиксельными электродами, стимулирующи-
ми сетчатку под воздействием ультразвука. Каж-
дый пьезоэлемент может быть активирован уль-
тразвуком индивидуально, таким образом, внеш-
нее изображение может быть предъявлено
матрице при помощи программируемых локаль-
ных ультразвуковых сигналов (Jiang et al., 2022).

Дальнейший прогресс в развитии интегриро-
ванных матриц, сочетающих светочувствитель-
ную функцию и стимулирующие электроды,
происходит также в направлении интеграции
процесса обработки сигнала внутри самой мат-
рицы, без использования наружного централь-
ного процессора. Новый эпиретинальный им-
плант OPTO-EPIRET использует интегральную
схему Application Specific Integrated Circuits (ASIC),
позволяющую мгновенно преобразовывать зри-
тельное поле в паттерны для стимуляции гангли-
озных клеток сетчатки (Schaffrath et al., 2021).
Другой пилотный проект предполагает одновре-
менное использование электронного чипа и
оптогенетического подхода. Оптогенетический
принцип протезирования включает трансдукцию
нейронов сетчатки светочувствительными бел-
ками (каналородопсинами или химерными ме-
таботропными рецепторами) и превращение
биполярных или ганглиозных клеток в псевдо-
фоторецепторы (Фирсов, 2017; Островский, Кир-
пичников, 2019; Kleinlogel et al., 2020; De Silva,
Moore, 2022). В рамках этой концепции, создана
матрица, позволяющая проводить оптическую
(оптогенетическую) и электрическую активацию
в одном и том же месте. Электроды диаметром до
1000 мкм сделаны из оксида индия-олова, про-
зрачного для видимого света, а светоизлучающие
диоды собраны на полиамидной подложке с ин-
тегрированными линиями соединения, непо-
средственно за электродами. Авторы показыва-
ют, что ганглиозные клетки сетчатки могли воз-
буждаться как оптической, так и электрической
стимуляцией в одном и том же месте (Eicken-
scheidt et al., 2022). При создании интегрирован-
ной матрицы светодиоды могут быть заменены

ячейками, сделанными из производных политио-
фена/фуллерена в качестве приемника падающе-
го света и фотоэлектрического преобразователя
(Yu et al., 2020).

К сожалению, несмотря на впечатляющие
успехи в деле частичного возвращения зрения па-
циентам с тяжелыми дегенеративными пораже-
ниями сетчатки, протезы IRIS II в 2017 г., Argus II
и Alpha AMS в 2018 г. были прекращены в произ-
водстве и имплантации в клинической практике,
хотя до сих пор иногда используются в исследова-
тельских целях. Причины такого решения компа-
ний-производителей скорее всего экономические
и связаны с относительной ограниченностью
контингента пациентов, трудности в универсаль-
ном описании результатов, и высокой стоимо-
стью (Rachitskaya et al., 2020). Тем не менее, как
мы показали выше, разработка новых электрон-
ных имплантов продолжается и по настоящее
время. На основании уже 20-летнего опыта при-
менения имплантов можно сделать определен-
ные выводы и обозначить перспективы их разви-
тия. Так, если первые матрицы представляли со-
бой твердые и плоские поверхности, которые не
оптимально прилегали к сферической поверхно-
сти глаза, сейчас разрабатываются матрицы из
мягких материалов, позволяющих лучше и с
меньшими повреждениями прилегать к сетчатке
(Peterman et al., 2003; Choi et al., 2017). Одновре-
менно испытываются новые материалы для изго-
товления стимулирующих электродов для умень-
шения окисления или засоления электрода
вследствие поляризации, а также уменьшения за-
растания электрода глией. Одним из перспектив-
ных материалов в этом отношении является гра-
фен, а наиболее подходящая конфигурация элек-
тродов заземления – это шестиугольник вокруг
центрального стимулирующего электрода. Такая
конфигурация приводит к равномерному распре-
делению электрического потенциала и к увеличе-
нию интенсивности электрического поля в нуж-
ной точке активации (Asghar et al., 2020). Выше,
на примере протеза PRIMA, было показано, что
использование локального возвратного электро-
да в каждом пикселе лучше, чем использование
единого возвратного электрода. Это положение
было также подтверждено в модельных экспери-
ментах, ставящих целью создание оптимального
паттерна стимуляции биполярных клеток, как
можно лучше напоминающего естественный пат-
терн. Авторы показали, что локальные заземляю-
щие электроды повышают селективность стиму-
ляции биполярных клеток и уменьшают актива-
цию амакриновых и ганглиозных клеток (Werginz
et al., 2020).

Величина и временной паттерн стимулирую-
щего потенциала также являются важными пара-
метрами, определяющими эффективность проте-
за. Эти параметры могут быть дополнительно оп-
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тимизированы за счет применения специальной
формы стимулирующих и возвратных электро-
дов. Так, в рамках многолетнего проекта Boston
Retinal Implant были созданы и успешно имплан-
тированы субретинально в сетчатку минипига,
матрицы шириной 4 мм на основе гибкой много-
слойной многоэлектродной решетки с 256 элек-
тродами. Электроды имели форму выступов, про-
никающих внутрь слоя нейронов, в отличие от
плоских электродов предыдущих поколений
(Shire et al., 2020). В другой работе было показано,
что придание локальным возвратным электродам
формы 3-D сотовидного массива, проникающего
ко внутреннему ядерному слою, позволяет значи-
тельно снизить порог стимуляции, благодаря вер-
тикальной ориентации электрического поля, со-
ответствующей ориентации биполярных клеток в
сетчатке (Wang et al., 2022) Авторы показали так-
же, что ограничение потенциала, генерируемого
электродом, может быть динамическим с помо-
щью регулируемой проводимости диодов. Этот
метод позволяет настраивать формирование поля
в зависимости от индивидуальной толщины сет-
чатки и расстояния от имплантата, обеспечивая
более высокую остроту протезированного зрения.

Довольно важная проблема для дальнейшего
развития технологии электронного протезирова-
ния сетчатки состоит в том, насколько “есте-
ственны” ощущения света, появляющиеся при
стимуляции сетчатки матрицей микроэлектро-
дов. Отчасти ответ дает имплантация протеза в
макулу у пациентов с ВМД. Выше было показано,
что протезирование макулы не влияет на остроту
естественного остаточного периферийного зре-
ния (Palanker et al., 2020; 2022) однако эти экспе-
рименты оставили открытым вопрос, реагирует
ли зрительная кора на эти два одновременных
стимула аналогично взаимодействию между дву-
мя соседними стимулами естественного света,
проецируемыми на здоровую сетчатку. При ис-
следовании на крысах коркового взаимодействия
между протезным и естественным зрением на ос-
нове зрительно вызванных потенциалов было по-
казано большое сходство во взаимодействии
естественного и протезного зрения, включая
сходный эффект фоновой освещенности, линей-
ное суммирование стимулов вне паттернов и ла-
теральное торможение пространственных пат-
тернов, которое увеличивалось с контрастом
(Arens-Arad et al., 2020).

Два типа протезов – использующие для фор-
мирования изображения внешнюю камеру, и ис-
пользующие для детекции света внутриглазные
интегральные матрицы, принципиально различа-
ются в части взаимодействия обработки изобра-
жения в зрительной коре и окуломоторной реак-
ции. В первом случае, направление на объект и
направление взгляда могут отличаться, во вто-
ром – совпадают. Неизвестно, поддерживает ли

мозг окуломоторную схему у пациентов с воспри-
ятием света или без света, и насколько прочно.
В экспериментах с использованием кортикаль-
ных имплантов для электрической стимуляции
зрительной коры слепых испытуемых было пока-
зано, что местоположение восприятий, вызван-
ных стимуляцией коры, смещается в зависимости
от положения глаз во время стимуляции. Таким
образом, движения глаз доминируют в восприя-
тии местоположения фосфенов, вызванных кор-
тикальной стимуляцией, даже после многих лет
слепоты (Caspi et al., 2021), и это обстоятельство
должно учитываться при проектировании систем
обработки сигнала для имплантов.

Во всех описанных выше подходах задачей им-
планта было в той или иной степени воспроизве-
сти картину окружающего мира в терминах ярко-
сти, оставляя без внимания хроматическую
информацию. В исследовании американских
ученых был использован протез Argus II, при по-
мощи которого производилась частотно-модули-
рованная стимуляция сетчатки. Яркость фосфена
контролировалась амплитудной настройкой, а
цветовое восприятие кодировалось частотой сти-
муляции. Было показано, что в пределах проте-
стированного цветового пространства испытуе-
мые воспринимали хроматические цвета вдоль
или рядом с сине-желтой осью. Увеличение ча-
стоты стимуляции с 6 до 120 Гц сдвигает цвето-
восприятие в сторону синего/фиолетового, не-
смотря на значительный межсубъектный разброс
(Yue et al., 2021). Эти данные могут стать основой
для стратегии создания и контроля цветового
восприятия по оси синий-желтый у слепых паци-
ентов с дегенеративными заболеваниями сетчатки.
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Electronic retinal implants are a promising technology for partially restoring vision after severe neurodegen-
erative diseases. The basic idea is to replace damaged photoreceptors with electronic devices that convert light
signals into electrical impulses stimulating bipolar or ganglion cells in the retina. In this review, we will look
at the history of this technology, the current state of the art, and the different designs and operating principles
of retinal implants.
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