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Резюме
ЦЕЛЬ. Определить степень влияния разных местных 

инстилляционных гипотензивных режимов на разви-
тие и прогрессирование роговично-конъюнктивального 
ксероза у пациентов с разными стадиями первичной 
открытоугольной глаукомы (ПОУГ).

МЕТОДЫ. В базу данных исследования, проведенного 
в январе-мае 2016 г., были включены данные 530 чело-
век (866 глаз). Основную группу составили 398 пациен-
тов, страдающих ПОУГ, группу сравнения — 132 человека 
без признаков глаукомного процесса. Средний возраст 
пациентов основной группы составил 68,45 (62,7; 74,5) 
года, а в группе сравнения — 60,9 (52,00; 68,8) года 
(р<0,001). Офтальмологическое обследование включало 
измерение уровня внутриглазного давления (ВГД) по 
Маклакову, исследование морфометрических и функ-
циональных показателей. Специальные пробы и тесты 
для оценки наличия и степени выраженности синдрома 
«сухого глаза» (ССГ) включали определение времени 
разрыва слезной пленки (проба Норна) и определение 
величины суммарной слезопродукции (тест Ширмера), 
окраску витальным красителем лиссаминовым зеленым, 
определение индекса патологии поверхности глаз. 

РЕЗУЛЬТАТЫ. Для определения влияния различных 
режимов медикаментозной терапии на выраженность 

симптомов ССГ все пациенты с глаукомой были разделены 
на две группы: со сроком течения болезни от 0,5 года до  
2 лет (282 глаза) и от 2 до 4-х лет (275 глаз). Сравнительный 
анализ проводился в возрастных когортах 50-60, 61-70 
и 71-80 лет, что позволило избежать проблем, связан-
ных с различиями в среднем возрасте лиц основной  
и контрольной групп. Установлена сопоставимость резуль-
татов в обеих группах пациентов. Так, максимальный 
медикаментозный режим характеризовался выраженным 
угнетением функциональных показателей слезы и пре-
роговичной слезной пленки независимо от давности 
заболевания. Кроме того, обращает на себя внимание 
значительно преобладающая выраженность субъектив-
ной симптоматики ССГ (показатель OSDI) на фоне исполь-
зования пациентами аналогов простагландинов. 

Также установлено, что выраженность ССГ оказалась 
значимо выше в продвинутых стадиях заболевания  
в сравнении с начальной глаукомой. 

ЗАКЛЮЧЕНИЕ. Полученные данные позволяют гово-
рить о необходимости учитывать возможные перспекти-
вы развития и прогрессирования ССГ при планировании 
стратегии медикаментозного лечения глаукомы. 

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, синдром «сухого глаза», 
патология глазной поверхности, режимы терапии глаукомы.
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Abstract
PURPOSE: To determine the degree of influence of dif-

ferent local hypotensive instillation regimens on the deve-
lopment and progression of corneal-conjunctival xerosis 
in patients with different stages of primary open-angle 
glaucoma (POAG).

METHODS: 530 people (866 eyes) were included in a data- 
base study conducted from January to May 2016. The main 
group consisted of 398 patients with POAG, the control 
group included 132 people without POAG. The average age 
of patients was 68.45 (62.7; 74.5) years in the main group, 
and 60.9 (52.00; 68.8) years in the control group. Ophthal-
mic examination included tonometry, morphometric and 
functional analysis. Examination with the purpose to verify 
«dry eye» syndrome (DES) included tear film break-up time 
test (TBUT), Schirmer’s test, lissamine green staining and 
ocular surface disease index (OSDI) test.

RESULTS: To determine the effect of different modes 
of local hypotensive drug therapy on the severity of DES 
symptoms all glaucoma patients were divided into two 

groups based on glaucoma duration: from 0.5 to 2 years 
(282 eyes) and from 2 to 4 years duration of glaucoma 
(275 eyes). To avoid problems related to differences in the  
average age in the main and control groups, compara-
tive analysis was conducted in the age groups of 50-60, 
61-70 and 71-80 years. The comparability of the results in 
both groups of patients was established. We established 
that maximum medication regimen was marked by a pro-
nounced depression of functional indices of tears and 
tear film despite topical treatment duration. OSDI was 
significantly higher in patients who received prostaglandin  
analogues.

It was established that the DES intensity was significantly 
higher in patients with advanced stages of the disease.

CONCLUSION: The findings prove that ophthalmologists 
should consider the possible onset and progression of DES 
when they plan glaucoma medical treatment strategy. 

KEYWORDS: glaucoma, «dry eye» syndrome, ocular sur-
face disease, treatment regimens. 

Наиболее доказанным, понятным и, навер-
ное, важным фактором риска развития  
и прогрессирования первичной открыто-
угольной глаукомы (ПОУГ), подвержен-

ным рутинному клиническому контролю, являются 
показатели уровня внутриглазного давления (ВГД) 
[1-8]. Снижение уровня ВГД, приводящее в боль-
шинстве случаев к стабилизации глаукомного про-
цесса, может потребовать длительного, и, вероят-
нее всего, пожизненного местного гипотензивного 

лечения [9-12]. Вместе с тем для успешной терапии 
глаукомы необходимо не только достаточное пони-
жение уровня офтальмотонуса до «целевых» пока-
зателей, но и минимизация побочных эффектов 
лечения, которые влияют на качество жизни и при-
верженность пациента к лечению [13, 14]. Акцент 
на лечении основного заболевания и достижении 
норм офтальмотонуса теряет приоритеты в лечеб-
ной тактике вследствие развития осложнений мест-
ной гипотензивной терапии, например, развития 
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медицинской документации. На момент включения 
в исследование производилась дополнительная 
документальная верификация стадии заболева-
ния согласно действующей классификации глау-
комы с измерением тонометрического уровня ВГД 
(по Маклакову, грузом 10 г), исследованием мор-
фометрических и функциональных показателей. 
Все клинические исследования, подразумевающие 
измерение офтальмотонуса, на момент включения  
в исследование производились в интервале от 9 до  
12 часов утра. Специальные пробы и тесты для 
оценки наличия и степени выраженности ССГ вклю-
чали определение времени разрыва слезной пленки 
(проба Норна) и определение величины суммарной 
слезопродукции (тест Ширмера), окраску виталь-
ным красителем лиссаминовым зеленым (с оцен-
кой по шкале Oxford), определение индекса патоло-
гии поверхности глаз (Ocular Surface Disease Index, 
OSDI). Инвазивные исследования глазной поверхно-
сти производились в течение одного исследования,  
с интервалами от 15 минут и более.

Критериями включения в основную группу 
стали: европеоидная раса пациентов с начальной, 
развитой или далеко зашедшей стадиями ПОУГ  
с длительностью заболевания не менее 6 месяцев 
на момент финального осмотра; возраст от 40 до  
89 лет; клиническая рефракция ±6,0 дптр и астиг-
матизм степенью до ±3,0 дптр. На момент финаль-
ного обследования пациенты могли получать 
любую медикаментозную гипотензивную терапию 
или не получать ее по причине удачно выполнен-
ной антиглаукомной операции. 

Критериями исключения были: выраженные 
помутнения оптических сред, затрудняющие исполь-
зование морфометрических или периметрических 
методов исследования, или приводящие к непра-
вильной трактовке их результатов; возрастная маку-
лодистрофия, постокклюзионная и диабетическая 
ретинопатия; травмы и заболевания органа зрения 
в анамнезе, затрудняющие проведение тонометрии; 
интракапсулярная экстракция катаракты, «класси-
ческая» экстракапсулярная экстракция катаракты 
или факоэмульсификация, прошедшие с осложнени-
ями (например, с частичной потерей стекловидного 
тела); отслойки сетчатки; системные заболевания, 
требующие гормональной терапии.

Методы статистического анализа
Обработку полученных данных проводили с ис- 

пользованием программы Statistica (версии 8,0, 
StatSoft Inc., США). Все исследуемые параметры 
представлены в формате Мe (Q25%; Q75%), где Мe — 
медиана, а Q25% и Q75% — квартили. Для попарного 
сравнения двух независимых выборок использова-
ли U-критерий Манна – Уитни, для внутригруппо-
вых сравнений — T-критерий Вилкоксона. Для про-
верки равенства медиан нескольких независимых 

роговично-конъюнктивального ксероза (синдрома 
«сухого глаза», ССГ), встречающегося у пациентов 
с ПОУГ, по данным разных авторов, в 11-100% слу-
чаев [15-17]. Так, вспомогательные вещества и кон-
серванты местных антиглаукомных гипотензивных 
препаратов имеют доказанные местные и систем-
ные побочные эффекты, что является одним из 
главных препятствий их длительного применения 
[8, 18, 19]. В свою очередь, появление дискомфор-
та после инстилляций, при кажущемся отсутствии 
положительного эффекта, заставляет многих паци-
ентов отказываться от регулярного применения 
глазных капель [20-22]. Также важно учитывать  
и исходную клиническую картину уже имеющегося 
ССГ (например, при впервые выявленном заболева-
нии) и дополнительное влияние назначенной меди-
каментозной антиглаукомной терапии на дальней-
шее его прогрессирование [23-26]. До настоящего 
времени причины ССГ остаются неясными, однако 
ряды «подозреваемых» крайне обширны: возраст-
ные особенности, наличие местных глазных и сома-
тических заболеваний, высокая кратность инстил-
ляций, многолетнее лечение с использованием 
лекарственных препаратов с высокими концентра-
циями консерванта, отсутствие знаний о взаимос-
вязи ПОУГ с ССГ и др. [16, 27, 28].

В связи со все еще недостаточным объемом кли-
нической информации о возникновении и течении 
ССГ на фоне применения антиглаукомных инстил-
ляционных препаратов на настоящем этапе, цель 
нашей работы — оценка степени влияния разных 
режимов инстилляционной антиглаукомной тера-
пии на развитие и прогрессирование роговично-
конъюнктивального ксероза у пациентов с ПОУГ.

Материалы и методы
Данное исследование стало продолжением опу-

бликованной ранее работы, посвященной изучению 
основных характеристик ССГ у пациентов с ПОУГ 
[29]. В базу данных комбинированного аналитиче-
ского многоцентрового когортного исследования, 
проведенного в период с января по май 2016 г. на  
31 научно-клинической базе 4 (четырех) стран 
(Беларусь, Казахстан, Россия, Узбекистан), были 
включены данные 530 человек (330 женщин, 62,3%; 
200 мужчин, 37,7%; 866 глаз). Основную группу 
составили 398 (75,1%) пациентов, болеющих разны-
ми стадиями ПОУГ, группу сравнения — 132 (24,9%) 
человека без признаков глаукомного процесса. Уча-
стие пациентов в исследовании было подтверждено 
их письменным согласием. Ретроспективный ком-
понент исследования включал изучение анамне-
за заболевания от момента установления диагноза.  
Во всех случаях диагноз «ПОУГ» был установлен и под-
твержден специальными методами исследования. 
Стадия глаукомы на момент первичного диагности-
рования заболевания устанавливалась по данным 
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Таблица 1
Результаты объективных тестов и характеристики субъективного параметра OSDI у пациентов  

основной группы с установленной продолжительностью болезненности глаукомы  
от 0,5 года до 2 лет и группы контроля, Mе (Q25%; Q75%), n=282

Возрастная 
группа,  

годы

Группы  
пациентов, 

абс.

Тест  
Ширмера,  

мм

Проба 
Норна,  

сек 
OSDI,  

баллы
Окрашивание роговицы  

и конъюнктивы,  
≥2 баллов по шкале Oxford

Возраст,  
годы

50-60

Контроль,  
n=65 16 (12; 18) 10 (7; 12) 19 (10; 27) 9/65 13,85% 95% ДИ  

(5,45-22,25%) 55,4 (52; 58,9)

ББ, n=6 13,5 (9; 20) 6 (5; 7) 25 (13; 52) 4/6 66,67% 55,8 (53,5; 58,9)

ПГ, n=8 9,5 (5; 14,5) 9,5 (7,5; 13) 34,5 (14; 48) 0/8 0,00% 57,6 (55,3; 58,25)

ББ+ПГ, n=7 12 (11; 13) 10 (7; 19) 25 (23; 27) 1/7 14,29% 56,8 (56,3; 57,7)

ББ+ИКА, n=3 24 (16; 25) 10 (10; 12) 11 (10; 16) 0/3 0,00% 551,4 (50,6; 57,0)

ББ+ПГ+ИКА, 
n=2 5 (4; 6) 5 (2; 8) 27,5 (22; 33) 1/2 50,00% 57,4 (55,8; 59)

61-70

Контроль, 
n=78 15 (12; 18) 10 (7; 12) 13,5 (9; 23) 9/78 11,54% 95% ДИ  

(4,45-18,63%) 64,6 (62,2; 66,7)

ББ, n=7 8 (6; 20) 6 (5; 18) 15 (10; 27) 2/7 28,57% 67,5 (64,6; 68,7)

ПГ, n=16 13 (7; 21,5) 7 (4; 10) 30 (25; 34,5) 7/16 43,75% 95% ДИ  
(19,44-68,06%) 66,55 (62,6; 67,7)

ББ+ИКА, n=3 9 (8; 35) 9 (4; 10) 8 (2; 8) 2/3 66,67% 63,9 (63,9; 64,6)

ББ+ПГ, n=12 10,5 (5; 16) 8 (4,5; 10) 25 (12,5; 31) 5/12 41,67% 95% ДИ  
(13,78-69,56%) 67,6 (64,05; 68,8)

ББ+ПГ+ИКА, 
n=15 10 (4; 12) 7 (5; 9) 20 (11; 32) 5/15 33,33% 95% ДИ  

(9,47-57,19%) 67,3 (66; 67,4)

71-80

Контроль, 
n=30 13 (7; 17) 9 (5; 11) 21 (10; 31) 10/30 33,33% 95% ДИ  

(16,46-50,20%) 76,9 (74,1; 77,7)

ББ, n=4 8,5 (7; 10) 8,5 (6; 10) 12,5 (0; 25) 4/4 100% 74,4 (73; 75,8)

ПГ, n=7 6 (4; 25) 3 (3; 10) 64 (13; 73) 5/7 71,43% 75,7 (72; 79)

ББ+ПГ, n=10 10,5 (7; 13) 7 (4; 10) 21,5 (18; 40) 6/10 60,00% 74,95  (72,7; 77,2)

ББ+ИКА, n=4 17,00 (12; 25) 4 (8; 8) 31,00 (20; 31) 2/4 50,00% 75,9 (75,9; 77,3)

ББ+ПГ+ИКА, 
n=5 9 (6; 13) 7 (5; 8) 22 (19; 22) 3/5 60,00% 77,3 (75,8; 77,3)

Примечание: ББ — бета-адреноблокаторы; ПГ — аналоги простагландинов; ИКА — ингибиторы карбоангидразы. 

выборок применяли H-критерий Краскела – Уоллеса. 
Для оценки тесноты связи между двумя рядами сопо-
ставляемых количественных показателей использо-
вали коэффициент ранговой корреляции Спирмена. 
Для установления наличия связи между непрерыв-
ными переменными и порядковой категориальной 
переменной был использован дисперсионный ана-
лиз. Критический уровень значимости при проверке 
статистических гипотез принимали <0,05.

Результаты
Учитывая предполагаемое влияние длитель-

ности инстилляций на выраженность ССГ, а также 
опубликованные нами ранее данные, касающиеся 
установленной продолжительности использования  

различных режимов гипотензивной антиглаукомной  
терапии в реальной клинической практике, все 
пациенты были разделены на две группы: со сроком 
течения болезни от 0,5 (полугода) до 2 (двух) лет  
и от 2 до 4-х лет [30, 31]. Сравнение влияния режи-
мов терапии, наиболее часто назначаемых клиници-
стами, на проявления ССГ было проведено в возраст-
ных подгруппах 50-60 (младшая), 61-70 (средняя),  
71-80 (старшая) лет (табл. 1, 2). В подгруппу  
с анамнезом продолжительностью от 0,5 года до  
2-х лет были включены 282 глаза (среди них 109 
глаз основной группы и 173 глаза контрольной груп-
пы), в подгруппу с анамнезом 2-4 года — 275 глаз  
(в том числе 102 глаза основной группы и 173 глаза 
контрольной группы), которые получали на момент 
финального обследования один из перечисленных 
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режимов: монотерапия бета-адреноблокаторами 
(ББ) или аналогами простагландинов (ПГ), фик-
сированные или нефиксированные комбинации 
ББ+ПГ, ББ в сочетании с ингибитором карбоан-
гидразы (ИКА), а также тройную (максимальную) 
медикаментозную терапию (ББ+ПГ+ИКА). Другие 
режимы терапии встречались значительно реже 
и для проведения сравнений между подгруппами, 
различающимися сроками лечения, не использова-
лись. В обеих подгруппах контроль составили 132 
пациента (173 глаза) без глаукомы, не получавших 
какой-либо местной гипотензивной терапии.

В возрастной подгруппе 50-60 лет наименьшая 
слезопродукция была характерна для максималь-
ного медикаментозного режима и, соответствен-
но, для наибольшего количества инстилляций. Так, 

значение теста Ширмера при терапии ББ+ПГ+ИКА 
составило 5 (4; 6) мм, в то время как в группе здо-
ровых лиц и пациентов, получающих монотерапию 
ББ или комбинацию ББ+ИКА, показатели слезопро-
дукции находились практически на одном уровне  
и составили 16 (12; 18), 13,5 (9; 20) и 24 (16; 25) мм 
соответственно. В свою очередь, время разрыва  
слезной пленки было значительно снижено при 
монотерапии ББ и при максимальном режиме 
(ББ+ПГ+ИКА) — 6 (5; 7) и 5 (2; 8) соотвествен-
но. Установлено, что у пациентов с глаукомой 
значения индекса OSDI значительно превышали  
показатели здоровых лиц (особенно в группе,  
получавшей ПГ), за исключением подгруппы 
ББ+ИКА, где субъективная оценка симптомов ССГ 
была минимальна и даже ниже, чем у пациентов,  

Таблица 2
Результаты объективных тестов и характеристики субъективного параметра OSDI у пациентов  

основной группы с установленной продолжительностью глаукомы от 2 до 4-х лет и группы контроля, 
Mе (Q25%; Q75%), n=275

Примечание: ББ — бета-адреноблокаторы; ПГ — аналоги простагландинов; ИКА — ингибиторы карбоангидразы. 

Возрастная 
группа,  

годы

Группы  
пациентов, 

абс.

Тест  
Ширмера,  

мм
Проба  

Норна, сек 
OSDI,  

баллы
Окрашивание роговицы  

и конъюнктивы,  
≥2 баллов по шкале Oxford

Возраст,  
годы

50-60

Контроль, 
n=65 16 (12; 18) 10 (7; 12) 19 (10; 27) 9/65 13,85% 95% ДИ  

(5,45-22,25%) 55,4 (52; 58,9)

ББ, n=2 3 (2; 4) 9,5 (4; 15) 10 (10; 10) 2/2 100% 58,8 (58,8; 58,8)

ПГ, n=7 10 (8; 18) 9 (6; 10) 39 (36; 43) 2/7 28,57% 55,2 (54,9; 58,3)

ББ+ПГ, n=3 13 (12; 15) 8 (6; 12) 13 (12; 20) 1/3 33,33% 57,1 (55,7; 57,1)

ББ+ИКА, n=6 20,5 (4; 23) 4 (3; 6) 56,00 (31; 60) 6/6 100% 56,20 (56,2; 57,7)

ББ+ПГ+ИКА, 
n=3 7 (5; 15) 7 (5; 8) 26 (6; 26) 1/3 33,33% 58,9 (58,9; 59,2)

61-70

Контроль, 
n=78 15 (12; 18) 10 (7; 12) 13,5 (9; 23) 9/78 11,54% 95% ДИ 

 (4,45-18,63%) 64,6 (62,2; 66,7)

ББ, n=6 16 (15; 25) 15 (12; 20) 23,5 (19; 35) 4/6 66,67% 67,3 (62,3; 68,2)

ПГ, n=4 16,5 (10,5; 21) 10 (9,5; 10) 39 (31; 47) 0/4 0,00% 63,7 (62,9; 64,5)

ББ+ПГ, n=12 14,5 (12; 18,5) 7 (5,5; 11) 29,5 (19; 38) 4/12 33,33% 95% ДИ  
(6,66-60,00%) 65,9 (63,5; 68,05)

ББ+ИКА, n=4 11,5 (7; 13,5) 5,5 (3,5; 12,0) 30,50 (30,5; 43) 2/4 50,00% 64,7 (62,45; 66,8)

ББ+ПГ+ИКА, 
n=16 11,5 (4,5; 15) 6,5 (4; 9,5) 14 (10; 17) 1/16 6,25% 95% ДИ  

(0,00-18,11%) 64,5 (63,65; 66,7)

71-80

Контроль, 
n=30 13 (7; 17) 9 (5; 11) 21 (10; 31) 10/30 33,33% 95% ДИ  

(16,46-50,20%) 76,9 (74,1; 77,7)

ББ, n=6 10 (3; 18) 5 (4; 6) 41 (21; 53) 4/6 66,67% 77,15 (73,2; 78,5)

ПГ, n=5 7 (5; 11) 8 (7; 8) 39 (19; 90) 3/5 60,00% 72,5 (71,1; 72,5)

ББ+ПГ, n=17 8 (5; 20) 5 (5; 11) 21 (10; 25) 8/17 47,06% 95% ДИ  
(23,33-70,79%) 74,8 (74,4; 78,1)

ББ+ИКА, n=3 25,0 (13; 25) 6 (5; 8) 42,00 (23; 42) 0/3 0,00% 76,4 (71,9; 76,4)

ББ+ПГ+ИКА, 
n=8 17,5 (7; 25) 3 (3; 4) 20 (14; 27) 2/8 25,00% 72,1 (71,85; 74)

Синдром «сухого глаза» при глаукоме



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

76 3/2017   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

не имеющих заболевания. Параметр окрашивания 
глазной поверхности (не менее 2 баллов по шкале 
Oxford) не был отмечен в подгруппах пациентов, 
получающих ПГ и ББ+ИКА, в то время как в под-
группах ББ и ББ+ПГ+ИКА был зарегистрирован 
более чем в половине случаев (66,7 и 50,0% соот-
ветственно). 

Из данных, приведенных в таблице, следует, что 
в средней возрастной подгруппе 61-70 лет показате-
ли тяжести ССГ у здоровых лиц были сопоставимы 
с таковыми в подгруппе 50-60 лет. Среди пациентов 
с ПОУГ различия были отмечены лишь в степени 
прокрашивания роговицы и конъюнктивы лисса-
миновым зеленым в зависимости от режима тера-
пии. Так, наибольшее число случаев с оценкой по 
шкале Oxford более 2 баллов отмечали в подгруп-
пе ПГ, ББ+ИКА и ББ+ПГ и они составили 43,8; 66,7  
и 41,7% соответственно.

У здоровых лиц в старшей возрастной под-
группе наблюдали более тяжелые проявления ССГ  
в сравнении с другими подгруппами. Эта законо-
мерность была нами прогнозируема, так как про-
явления ССГ зависят от возраста пациентов [10]. 
Вместе с тем у пациентов с глаукомой объектив-
ные показатели также были хуже именно в этой 
возрастной группе, вне зависимости от режима 
терапии. При этом субъективный параметр (OSDI)  
значимо не отличался от других возрастных групп, 
за исключением пациентов, использующих моно-
терапию ПГ, у которых средний индекс OSDI был 
более чем в два раза выше — 64 (13; 73) балла. 
Также стоит отметить, что индекс OSDI был зна-
чительно ниже при использовании монотерапии 
ББ именно в этой возрастной группе и составил  
12,5 (0; 25) балла. Максимальные субъективные 
симптомы ССГ во всех возрастных группах были 
выявлены у пациентов, получающих ПГ отдельно  
и в комбинации с другими гипотензивными препа-
ратами.

Таким образом, при длительности существова-
ния болезни от 0,5 года до 2 лет во всех возрастных 
подгруппах в сравнении с контролем наибольшее  
угнетение суммарной слезопродукции и наруше-
ние времени разрыва слезной пленки соответству-
ют максимальному медикаментозному режиму 
(предположительно, с максимальным количеством 
инстилляций) ББ+ПГ+ИКА (р<0,001, р=0,007 
соответственно). Значимое ухудшение пробы 
Норна также отмечено на фоне использования 
монотерапии ПГ (р=0,027). Показатели индекса 
OSDI в сравнении со здоровыми лицами были зна-
чимо выше у пациентов, получающих ПГ и ББ+ПГ 
(р<0,001, р=0,043 соответственно). Похожая тен-
денция отмечена и в случае окрашивания роговицы 
лиссаминовым зеленым. Так, степень прокрашива-
ния более 2 баллов по шкале Oxford значимо чаще 
отмечали у пациентов, получающих лечение, содер-
жащее аналоги простагландинов: монотерапия ПГ 

(р=0,005) и максимальный режим ББ+ПГ+ИКА 
(р=0,046). При этом результаты объективной  
и субъективной оценки выраженности ССГ в под-
группах пациентов с ПОУГ, использующих раз-
ные медикаментозные режимы, статистически не  
отличались.

В табл. 2 приведены сведения о результатах 
проведенных тестов у пациентов с анамнезом ПОУГ 
продолжительностью от 2 до 4-х лет. Нами был про-
веден анализ данных обследования при различных 
режимах терапии в сравнении с лицами с меньшим 
анамнезом заболевания. Так, в подгруппе пациен-
тов в возрасте 50-60 лет с анамнезом заболевания 
от 2 до 4 лет обращает на себя внимание ухудшение 
результатов пробы Норна, степени прокрашивания 
роговицы и показателя OSDI у лиц с используемой 
терапией ББ+ИКА (субъективные симптомы ССГ 
были максимально выражены именно у этой под-
группы — 56 (31; 60) баллов) при сравнении с паци-
ентами с меньшей продолжительностью болезни. 
Значительное уменьшение слезопродукции отмече-
но при использовании ББ и составило 3 (2; 4) мм,  
однако количество наблюдений было малым (2 паци-
ента), что не позволяет с уверенностью говорить  
о значимой закономерности. При этом показате-
ли субъективного индекса OSDI у этих пациентов 
были лучше — 10 (10; 10) баллов, что объясняется 
большим временем разрыва слезной пленки в срав-
нении с лицами с меньшей продолжительностью 
анамнеза — 9,5 (4; 15) и 6 (5; 7) с соответственно. 
В то же время по подгруппам с иными режимами 
показатели почти не отличались от пациентов со 
«стажем» глаукомы от 0,5 года до 2 лет.

В средней возрастной подгруппе индекс OSDI 
был выше (субъективных симптомов ССГ больше  
и возникали они чаще) при всех режимах за исклю-
чением максимального (ББ+ПГ+ИКА), при этом 
объективные показатели состояния глазной поверх-
ности были сопоставимы или лучше в сравнении  
с лицами с меньшим анамнезом заболевания.  
В возрастной группе 71-80 лет отмечено значи-
тельное ухудшение показателя OSDI в сравнении 
с продолжительностью ПОУГ от 0,5 года до 2 лет  
у лиц, получающих монотерапию ББ и комбинацию  
ББ+ИКА — 41 (21; 53) и 42 (23; 42) балла соот-
ветственно. Слезопродукция была минимальна  
у пациентов подгруппы, получавшей ПГ (так же, как 
и у пациентов той же возрастной группы с мень-
шей длительностью глаукомы) и ББ+ПГ — 7 (5; 11)  
и 8 (5; 20) мм соответственно. В свою очередь, пока-
затель стабильности слезной пленки (проба Норна) 
был худшим у пациентов, получавших ББ в виде 
монотерапии (5 (4; 6) с) или комбинации, в отли-
чие от пациентов с меньшим анамнезом, у которых 
результаты этой пробы были ниже у лиц подгруппы 
ПГ (3 (3; 10) с). В то же время степень прокрашива-
ния роговицы у пациентов с различными режимами 
не зависела от продолжительности болезни.
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При сравнении с контролем, как и в группе лиц 
с меньшей длительностью глаукомы, во всех воз-
растных подгруппах наибольшее угнетение суммар-
ной слезопродукции и нарушение времени разрыва 
слезной пленки отмечали при максимальном меди-
каментозном режиме: р=0,029 и р=0,004 соответ-
ственно. При этом показатели индекса OSDI в срав-
нении со здоровыми лицами были значимо выше 
у пациентов, получающих ББ+ПГ (р=0,001). Ста-
тистическую значимость отличий показателя про-
крашивания роговицы и конъюнктивы в сравнении 
с контролем оценить не удалось в связи с малым 
количеством наблюдений при различных режимах.

Исходя из вышеизложенного, следует отметить 
сопоставимость результатов в обеих подгруппах 
пациентов (при продолжительности глаукомы от 
0,5 года до 2 лет и в течение 2-4 лет). Так, гипотен-
зивный режим, включающий сочетание препаратов 
трех групп с соответственно максимальным коли-
чеством инстилляций в течение суток (3-5 раз), 
характеризовался наиболее выраженным угнете-
нием функциональных показателей слезы и пре-
роговичной слезной пленки. Значительная выра-
женность проявлений ССГ также ассоциировалась  
с комбинацией ББ+ПГ. Кроме того, обращает на себя 
внимание значительно преобладающая выражен-
ность субъективной симптоматики ССГ (показатель 
OSDI) в старшей возрастной группе на фоне исполь-
зования монотерапии ПГ, однако небольшое коли-
чество случаев наблюдений не позволяет говорить 
о статистической значимости этого показателя.

Учитывая приведенные выше данные, нами 
была проанализирована зависимость проявлений 
роговично-конъюнктивального ксероза от количе-
ства инстилляций гипотензивных препаратов (оце-
нивали результаты обследования всех пациентов  
с ПОУГ). Ранее мы установили, что число инстилля-
ций зависит от стадии глаукомы (чем более выра-
жена стадия болезни, тем больше препаратов полу-
чает пациент и соответственно выше кратность 
инстилляций) и в меньшей степени — срока анам-
неза заболевания. Поэтому на предварительном 

этапе для упрощения анализа и более наглядного 
представления результатов мы провели оценку кор-
реляции между возрастом, объективными теста-
ми (тест Ширмера, проба Норна, окраска лиссами-
новым зеленым) и субъективной оценкой (индекс 
OSDI) у пациентов с глаукомой. Так, с увеличени-
ем возраста больных глаукомой уменьшается сле-
зопродукция и прямо пропорционально ей стабиль-
ность слезной пленки (коэффициенты корреляции 
составили -0,111620 и -0,142879 соответственно). 
При этом стоит учитывать, что у пациентов более 
старшего возраста анамнез глаукомы и длитель-
ность использования гипотензивных средств также 
были больше. Однако показатель OSDI не зависит 
от возраста (коэффициент корреляции был отри-
цательным слабым, -0,020202). Крайне важным мы 
посчитали и выявление корреляции между пока-
зателями тяжести ССГ и возрастом в популяции  
здоровых лиц. Было установлено, что показатели 
слезопродукции и стабильности слезной пленки  
у здоровых лиц обратно пропорциональны увели-
чению возраста, а параметр OSDI — прямо пропор-
ционален (коэффициенты корреляции составили: 
-0,218285; -0,134079 и 0,217053 соответственно),  
т. е. чем старше пациент, тем больше объективных 
и субъективных признаков ССГ.

Поскольку на момент финального обследования 
средний возраст пациентов основной группы соста-
вил 68,45 (62,7;74,5) года, а в группе сравнения — 
60,9 (52,00;68,8) года (р<0,001), точно проследить 
влияние лечения глаукомы на ССГ было нельзя.  
Для оценки корреляции между показателями тяже-
сти «сухого глаза» в целом необходимо допустить, 
что наличие глаукомы и терапии не определяют 
изменение симптоматики ССГ, и объединить всех 
обследуемых в одну группу.

Как видно из табл. 3, корреляции между пока-
зателями тяжести ССГ и возрастом для всех обсле-
дуемых были значимы (р<0,05), но связь эта 
была слабой. При дальнейшем анализе мы оце-
нивали всю выборку без деления на возрастные  
группы. Для установления же наличия связи между  

Возраст Проба Норна Тест Ширмера Индекс OSDI

Возраст 1,000000 -0,207084,  
р<0,05

-0,190063,  
р<0,05

0,116929,  
р<0,05

Проба Норна -0,207084,  
р<0,05 1,000000 0,271991,  

р<0,05
-0,174617,  
р<0,05

Тест Ширмера -0,190063,  
р<0,05 0,271991 1,000000 -0,130050,  

р<0,05

Индекс OSDI 0,116929,  
р<0,05 -0,174617 -0,130050 1,000000

Таблица 3
Корреляционные взаимоотношения между возрастом и показателями тяжести ССГ  

у лиц с глаукомой и здоровых обследуемых на момент финального обследования, n=866

Синдром «сухого глаза» при глаукоме



ОРИГИНАЛЬНЫЕ СТАТЬИ

78 3/2017   НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА

Степень окрашивания  
роговицы и конъюнктивы 

по шкале Oxford, баллы
Тест Ширмера, мм Проба Норна, сек Индекс OSDI, баллы

0, n=250 15,00 (12,00; 20,00) 10,00 (6,00; 12,00) 16,00 (10,00; 28,00)

1, n=318 13,00 (9,00; 18,00) 8,00 (5,00; 10,00) 21,00 (13,00; 31,00)

2, n=186 10,00 (6,00; 15,00) 7,00 (4,00; 9,00) 23,00 (15,00; 34,00)

3, n=97 8,00 (5,00; 12,00) 5,00 (3,00; 8,00) 28,00 (21,00; 40,00)

4 или 5, n=15 5,00 (4,00; 8,00) 4,00 (2,00; 6,00) 36,00 (28,00; 50,00)

Всего, n=866 13,00 (8,00; 17,00) 8,00 (5,00; 10,00) 21,00 (13,00; 31,00)

Таблица 4 
Результаты теста Ширмера, пробы Норна и индекса OSDI у здоровых обследуемых и лиц с ПОУГ  

в зависимости от степени прокрашивания роговицы и конъюнктивы, n=866 глаз

Подгруппы пациентов Индекс OSDI Число инстилляций  
гипотензивных препаратов

Контрольная группа,  
n=225 15,00 (9,00; 25,00) не применялись

Начальная стадия глаукомы,  
n=314 20,00 (13,00; 21,00) 2,00 (1,00; 3,00)

Развитая стадия глаукомы,  
n=174 25,00 (20,00; 35,00) 3,00 (1,00; 3,00)

Далеко зашедшая стадия глаукомы,  
n=153 28,00 (15,00; 38,00) 3,00 (1,00; 4,00)

Значимость отличий, p/U

p1,2<0,001; U=-4,522 
p1,3<0,001; U=-3,389 
p2,3=0,585; U=0,547 
pК,1<0,001; U=-4,289 
pК,2<0,001; U=-7,688 
pК,3<0,001; U=-6,384

p1,2<0,001; U=-3,968 
p1,3<0,001; U=-4,282 
p2,3=0,568; U=0,571

Таблица 5
Значения индекса OSDI у пациентов основной и контрольной групп в зависимости от числа  

инстилляций и стадии глаукомы, Mе (Q25%; Q75%), n=866

Примечания: 1 — начальная стадия глаукомы, 2 — развитая стадия глаукомы, 3 — далеко зашедшая стадия глаукомы,  
К — контроль/здоровые лица.

показателями теста Ширмера, пробы Норна, индек-
са OSDI (непрерывными переменными) и степенью 
окрашивания роговицы (порядковая категориаль-
ная переменная) был использован дисперсионный 
анализ (табл. 4). Следует отметить, что окраши-
вание роговицы было аналогичным при соответ-
ствующих значениях тестов Ширмера и Норна, вне 
зависимости от возраста пациента.

Данные, приведенные в табл. 4, демонстриру-
ют динамику увеличения индекса OSDI и умень-
шения показателей теста Ширмера, пробы Норна 
при увеличении степени окрашивания роговицы.  
Так, например, при степени окрашивания рогови-
цы и конъюнктивы 1 по шкале Oxford результаты  
теста Ширмера составили 13,0 (9,0; 18,0) мм, пробы 

Норна — 8,0 (5,0; 10,0) с, а индекс OSDI составил 
21,0 (13,0; 31,0), в то время как при степени окра-
шивания роговицы и конъюнктивы 3 по шкале 
Oxford эти результаты были равны 8,0 (5,0; 12,0) мм;  
5,0 (3,0; 8,0) с и 28,0 (21,0; 40,0) баллам соответ-
ственно. Таким образом, учитывая корреляцию 
всех тестов между собой, одновременное использо-
вание их при сравнении подгрупп не имеет смыс-
ла. Так, зная значения индекса OSDI у пациента, 
мы можем косвенно судить о слезопродукции, ста-
бильности слезной пленки и степени окрашивания  
роговицы. 

Для оценки зависимости выраженности симпто-
мов «сухого глаза» от кратности инстилляций нами 
был выбран субъективный показатель (табл. 5).

Куроедов А.В., Нагорнова З.М., Селезнев А.В. и др.
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Исходя из данных, приведенных в табл. 5, сле-
дует, что начальная, развитая и далеко зашедшая 
стадии глаукомы объяснимо отличались по числу 
используемых препаратов и кратности их исполь-
зования. Показатель OSDI оказался статистически 
значимо выше в продвинутых стадиях заболевания  
в сравнении с начальной глаукомой. Однако разница 
в субъективной симптоматике ССГ между развитой  
и далеко зашедшей стадиями не достигала стати-
стической значимости. Учитывая доказанную выше 
связь субъективного показателя с объективными 
тестами, можно предположить, что степень выражен-
ности ССГ у пациентов с глаукомой зависит от крат-
ности инстилляций, которая в свою очередь опреде-
ляется анамнезом заболевания и стадией ПОУГ.

Заключение
В рамках исследования у лиц с глаукомой уста-

новлено уменьшение слезопродукции, снижение 
стабильности слезной пленки, изменение клеток 
бульбарной конъюнктивы и определено большее 
число жалоб (по опроснику OSDI) по сравнению 
с данными контрольной группы. Сравнительный 
анализ проводили в соответствующих возрастных 
когортах, сформированных по декадам жизни, что 
позволило избежать возможных проблем, связан-
ных с различиями в среднем возрасте лиц основной 
и контрольной групп. 

Степень выраженности объективных симпто-
мов ССГ зависит от режима медикаментозной тера-
пии. Наибольшее угнетение показателей слезопро-
дукции и стабильности прероговичной слезной 
пленки характерно для максимальных режимов 
(ББ+ПГ, ББ+ПГ+ИКА), сопровождающихся наи-
большей кратностью инстилляций в течение суток. 
Интенсивность жалоб на этапе финального обсле-
дования прямо пропорциональна длительности 
медикаментозной терапии глаукомы. Также была 
установлена связь длительности местной гипотен-
зивной терапии и синдрома «сухого глаза».

Полученные данные с определенностью позво-
ляют говорить о необходимости учитывать возмож-
ные перспективы развития и прогрессирования ССГ 
при планировании стратегии медикаментозного 
лечения глаукомы. Это позволит минимизировать 
степень дискомфорта, улучшить качество жизни  
и комплаенс данной категории больных и в конеч-
ном итоге обеспечить более качественную и эффек-
тивную терапию основного заболевания. 

Ограничения исследования
В исследование включены неоднородные масси-

вы подгрупп пациентов с разными стадиями глауко-
мы. Так, на момент диагностирования заболевания 
I стадия была установлена на 428 глазах, разви-
тая — на 164 глазах, и III стадия — на 49 глазах. 

В то же время при финальном обследовании таких 
глаз было 314, 174 и 153 соответственно. Таким 
образом, глаз с далеко зашедшей стадией глауко-
мы было в 2 раза меньше, чем с начальной стади-
ей заболевания, что соответствует естественной 
убыли населения. Лица основной и контрольной 
групп при анализе общей совокупности выборки 
отличались по возрастным характеристикам ста-
тистически значимо. При анализе гипотензивного 
режима не учитывали и не делали различия в фик-
сированных и нефиксированных антиглаукомных 
комбинациях. Также не принимали во внимание 
наличие или отсутствие консерванта, его тип и кон-
центрацию в лекарственных препаратах, принимае-
мых пациентами. Вместе с тем в условиях рутинной 
клинической практики лечебный режим, включа-
ющий препараты с различными типами и концен-
трациями консерванта, является наиболее прибли-
женным к реальности. Сохраняется необходимость 
проведения дальнейших проспективных иссле-
дований с обязательным включением пациентов  
с впервые выявленной глаукомой, не получавших  
ранее лечение. 
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