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Резюме
Глаукома — группа хронических заболеваний, веду-

щих к необратимой потере зрения. В выборе стратегии 
лечения глаукомы определяющими являются характер 
течения заболевания, факторы риска и темпы прогрес-
сирования. Достижение «давления цели» способствует 
замедлению прогрессирования заболевания и повыше-
нию качества жизни пациентов. Эффективность, малая 
частота закапываний в сутки, а также отсутствие сис-
темных побочных эффектов являются важными факто-
рами приверженности пациентов лечению. В арсенале 
врачей имеется несколько групп гипотензивных пре-
паратов, каждая из которых обладает своими преиму-
ществами и недостатками. В случае неэффективности  

стартовой монотерапии возможно назначение комби-
нации двух или даже трех гипотензивных препаратов. 
Чаще в качестве стартовой монотерапии назначают пре-
параты группы аналогов простагландинов. Биматопрост, 
являясь простамидом, входит в эту группу, но отличается 
по фармакохимическим свойствам и эффективности от 
типичных простагландинов. Этот обзор посвящен опыту 
применения биматопроста, в частности, его фармако-
химическим свойствам, эффективности и безопасности  
в сравнении с другими препаратами и комбинациями.                                  
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Введение
Глаукома — группа хронических заболеваний 

различной этиологии, сопровождающихся пери-
одическим или постоянным повышением уровня 
внутриглазного давления (ВГД) с развитием атро-
фии зрительного нерва (с экскавацией) и харак-
терных изменений поля зрения [1]. Определяющи-
ми в выборе стратегии лечения являются характер 
течения заболевания и темпы прогрессирования. 
В настоящее время единственным модифицируе-
мым фактором риска развития и прогрессирова-
ния глаукомы является высокий уровень ВГД [2]. 
Предпочтительный метод «стартового» лечения 
впервые выявленной глаукомы — медикаментоз-
ная терапия. В арсенале врачей имеются несколь-
ко групп гипотензивных препаратов: блокаторы 
β-рецепторов, холиномиметики, ингибиторы кар-
боангидразы, α2-адреномиметики и аналоги про-
стагландинов. Каждая группа имеет свои показания 
и противопоказания, которые следует учитывать 
при назначении. К ключевым требованиям к гипо-
тензивной терапии, помимо эффективности и без-
опасности, относятся удобный инстилляционный 
режим, хорошая переносимость и другие факторы, 
определяющие выбор лекарства.

В настоящее время препаратами выбора для 
стартовой монотерапии являются препараты груп-
пы аналогов простагландинов. В состав этой группы  
входят лекарства, отличающиеся по структуре, но 
обладающие сходными механизмами гипотензив-
ного действия. Латанопрост, травопрост и таф-
лупрост являются производными арахидоновой 
кислоты и аналогами простагландина F2α. Эти 
вещества являются селективными агонистами 
простаноидных FP-рецепторов. Помимо вышепере-
численных, к аналогам простагландинов относится 
и биматопрост. В отличие от типичных простаглан-
динов, биматопрост является производным анан-
дамидов и синтетическим аналогом простамидов. 
Это вещество не является агонистом простагланди-
новых рецепторов и воздействует на простамидные 
рецепторы. Поэтому при сходном или более выра-
женном гипотензивном эффекте он лишен побоч-
ных эффектов типичных простагландинов.

Abstract
Glaucoma is a group of chronic diseases leading to 

irreversible vision loss. The choice of treatment strategy 
for glaucoma is determined by the clinical manifestations  
of the disease, risk factors and rates of progression. 
Achieving “target pressure” helps slow the progression of 
the disease and improve the quality of life for patients. 
Efficiency, the low incidence of instillation per day, and 
the absence of systemic side effects are important factors 
for patient compliance. In the arsenal of doctors there are 
several groups of antihypertensive drugs, each of which 
has its own advantages and disadvantages. In the case of 
the ineffectiveness of starting monotherapy, it is possible 

to prescribe a combination of two or even three antihyper-
tensive drugs. More often, prostaglandin analogue drugs 
are prescribed as starting monotherapy. Bimatoprost, being 
a prostamide, is included in this group, but differs in its 
pharmacochemical properties and effectiveness from typi-
cal prostaglandins. This review is devoted to the experience 
of using bimatoprost, in particular its pharmacochemical 
properties, efficacy and safety in comparison with other 
drugs and combinations.

 KEYWORDS: glaucoma, antihypertensive therapy, mo-
notherapy, bimatoprost, prostaglandin analogues, prosta-
mides.

В данном обзоре мы хотим подробней остано-
виться на фармакологических свойствах бимато-
проста, эффективности его гипотензивного эффек-
та в сравнении с другими препаратами, а также  
его безопасности.

Механизм влияния на внутриглазное  
давление

Гипотензивный эффект биматопроста заключа-
ется в улучшении оттока внутриглазной жидкости 
(ВГЖ). На ее продукцию он не влияет [3]. Бимато-
прост воздействует на простамидные рецепторы  
и не оказывает влияния на адренергические, дофа-
минергические, холинергические, каннабиноидные 
и простагландиновые рецепторы в физиологиче-
ских концентрациях [4]. Препарат воздействует как 
на зависимый от уровня ВГД путь (дренажная систе-
ма угла передней камеры ≈ 70% оттока), так и на 
независимый (увеосклеральный путь ≈ 15% отто-
ка) [5]. Улучшение увеосклерального оттока проис-
ходит в результате как функциональных изменений 
цилиарной мышцы (расслабление), так и струк-
турных (уменьшение объема экстрацелюлярного 
матрикса вокруг мышечного пучка) [6]. Морфоло-
гические исследования показали, что длительная 
терапия биматопростом (более 1 года) приводит 
к ремоделированию внеклеточного матрикса тра-
бекулярной сети и цилиарного тела. В результате 
образуются дополнительные пути для оттока жид-
кости, что обуславливает лучшие дренажные свой-
ства данных тканей [7]. Экспериментальные иссле-
дования на животных и человеческих тканях пока-
зали, что биматопрост одинаково снижает уровень 
ВГД при различных концентрациях и его оптималь-
ной концентрацией является 0,03% [8-10].

Метаболизм биматопроста
В исследованиях, проведенных на культурах 

тканей, было продемонстрировано различие в аб- 
сорбции биматопроста и латанопроста при мест-
ном применении [11]. Роговица и склера обладают 
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гипотензивный эффект по сравнению с латанопро-
стом. На 6-й месяц лечения биматопрост снижал 
уровень ВГД эффективнее латанопроста на 5,60% 
(95% CI, 2,95–8,26). Достоверно большее количе-
ство пациентов, принимавших биматопрост, достиг-
ло целевого уровня ВГД на 3-й месяц лечения — на 
12% больше (CI 95%, 4–21). Однако риск развития 
гиперемии конъюнктивы был выше при лечении 
биматопростом — на 20% чаще (CI 95%, 15–24).  
По мнению авторов, возможным ограничением 
достоверности этого метаанализа являются различ-
ные сроки контроля возникновения побочных явле-
ний, что могло повлиять на результаты. Также авторы 
обращают внимание, что большинство исследований 
спонсировалось фармакологическими компаниями, 
что могло повлиять на объективность данных. 

R. Noecker также продемонстрировал большую 
эффективность биматопроста в сравнении с лата-
нопростом [23]. В работе A. Sawada замена лата-
нопроста на биматопрост привела к дополнитель-
ному снижению уровня ВГД на 2,0±1,6 мм рт.ст. на  
8-й неделе лечения [24]. N. Brennan показал, что 
перевод на монотерапию биматопростом пациен-
тов, у которых латанопрост не был эффективен, 
приводит к достоверному снижению уровня ВГД  
и в большинстве случаев достижению целевого уров-
ня ВГД [25]. H. DuBiner показал более выраженный 
гипотензивный эффект биматопроста в сравнении  
с латанопростом на 30-й день исследования [26].

I. Stalmans выявил более выраженный гипотен-
зивный эффект при лечении бесконсервантным 
биматопростом на 6-й месяц лечения в сравне-
нии с бесконсервантным латанопростом: -5,2±0,5  
и -3,4±0,5 мм рт.ст. (p<0,01) соответственно [27]. 
Однако частота развития гиперемии при лечении 
биматопростом была выше: 0,85±0,49, и 0,71±0,45 
при лечении латанопростом. В работе S. Simmons 
на 6 месяц лечения при достижении целевого уров-
ня ВГД суточные колебания давления при лечении 
латанопростом составили 1,9 мм рт.ст. (0,5–6,3),  
а при лечении биматопростом — 1,7 мм рт.ст.  
(0,5-3,9) [11]. Доля пациентов, имеющих выражен-
ные суточные флюктуации (3 мм рт.ст.), при лече-
нии биматопростом составили 2,5% в сравнении  
с латанопростом — 7,8%. В работе A. Konstas бима-
топрост был более эффективен у пациентов с псев-
доэксфолиативной глаукомой, в сравнении с лата-
нопростом [28].

В работах, изучающих эффективность бимато-
проста в сравнении с другими аналогами проста-
гландинов, получены схожие данные. По резуль-
татам метаанализов L. Lin и F. Aptel биматопрост 
оказался эффективнее других аналогов простаглан-
динов, однако чаще приводил к развитию гипе-
ремии конъюнктивы [29, 30]. Данное различие 
носило условный характер, и выраженность гипе-
ремии существенно не превышала эффект других  
препаратов [31-33]. 

избирательной проницаемостью, которая зависит 
от химических свойств препарата, в основном его 
липофильности и размера молекул [12-14]. Размер 
молекул у биматопроста и латанопроста сходен, раз-
личия заключаются в липофильности этих препа-
ратов. Более липофильный латанопрост преимуще-
ственно проникает в глаз через роговицу, а менее 
липофильный биматопрост — через склеру [15]. 
Коэффициенты проницаемости склеры и рогови-
цы для биматопроста составляют 14,5×10-6 см/сек  
и 3,24×10-6 см/сек соответственно. Этим фактом 
объясняется преимущественное накопление бима-
топроста в цилиарном теле и радужке. В частности, 
при однократном применении препарата его кон-
центрация в тканях переднего отрезка глаза была  
в 10 раз больше, чем во влаге передней камеры. 
Приоритетное накопление биматопроста в цилиар-
ном теле обуславливает активное ремоделирование 
внеклеточного матрикса и последующее усиление 
увеосклерального оттока. 

В отличие от латанопроста, гидролиз которого 
происходит крайне быстро, биматопрост не явля-
ется пролекарством и почти не метаболизируется 
в тканях глаза [6, 16-18]. В физиологических усло-
виях гидролизу подвергается около 1% препарата. 
Образованный метаболит, 17-фенил-PGF2, явля-
ется потенциальным агонистом простагландино-
вых рецепторов. Концентрации образованного 
метаболита недостаточно для оказания значимого  
влияния на этот тип рецепторов, поэтому можно 
считать, что биматопрост не является агонистом 
простагландиновых рецепторов [8, 16]. 

Биматопрост не оказывает выраженного систем-
ного влияния на организм. В работе D. Woodward  
у 15 пациентов исследовали концентрации закапан-
ного 0,03% биматопроста в плазме крови в течение 
14 дней. Обнаружено, что спустя 90 минут после 
приема препарата его концентрация в плазме крови 
ниже порога выявления [6]. Также в плазме крови 
не найдены метаболиты биматопроста, в отличие 
от латанопроста, выявленного в плазме в виде лата-
нопрост-кислоты, которая является его активным 
метаболитом [18-21]. 

Эффективность биматопроста в сравнении 
с латанопростом

Латанопрост — наиболее изученный препа-
рат из группы простагландинов, часто назначае-
мый врачами в качестве стартовой монотерапии 
при впервые выявленной глаукоме. В настоящее 
время опубликован ряд исследований, сравниваю-
щих эффективность и безопасность биматопроста  
с латанопростом.

В метаанализе J. Cheng было проанализировано 
13 статей, включавших исследования эффективности 
препарата у 1302 человек [22]. Выявлено, что бима-
топрост достоверно оказывал более выраженный  
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ОБЗОР ЛИТЕРАТУРЫ

99НАЦИОНАЛЬНЫЙ ЖУРНАЛ ГЛАУКОМА  1/2019

Эффективность биматопроста в сравнении 
с тимололом 0,5%

Тимолол 0,5%, не являясь самым эффективным, 
остается часто назначаемым препаратом. Важным 
моментом при выборе тимолола является его низ-
кая стоимость. Высокая доступность ведет к не- 
оправданному назначению этого препарата пациен-
там с противопоказаниями. Многие офтальмологи  
зачастую не имеют представления о возможности 
системного действия препарата при его местном 
применении. 

После инстилляции тимолола 0,5% около 80% 
препарата попадает в системный кровоток [34]. 
При местном применении концентрация тимолола 
в крови находится в диапазоне от 0,46 до 1,72 нг/мл,  
что определяется работой ферментной системы 
CYP2D6, детерминированной генетически [35]. 
Этой концентрации достаточно для влияния как на 
сердечно-сосудистую систему (появление симпто-
матической брадикардии, нарушений сердечного 
ритма, ортостатической гипотензии, обмороков), 
так и на гладкую мускулатуру бронхов (развитие 
бронхоспазма) [34]. Следствием снижения артери-
ального давления (АД) при применении тимоло-
ла может стать снижение перфузионного давления 
глаза, что является достоверным фактором риска 
развития и прогрессирования глаукомы. Даже 
минимальная выраженность побочных эффектов 
существенно снижает качество жизни пациентов,  
а значит, и приверженность лечению. 

Тимолол является одним из наиболее изучен-
ных препаратов, снижающих ВГД. Поэтому следует 
обратить внимание на работы, сравнивающие гипо-
тензивный эффект биматопроста и тимолола, «золо-
того стандарта» терапии глаукомы. Во всех исследо-
ваниях биматопрост оказывался более эффектив-
ным, чем тимолол.  В работе F. Oddone биматопрост 
0,01% эффективнее снижал средний уровень ВГД  
и суточные колебания офтальмотонуса, в сравне-
нии с тимололом 0,5% [36]. Также применение 
тимолола ассоциировано с выраженными систем-
ными побочными эффектами. На 8-й неделе в груп-
пе тимолола было зафиксировано достоверное сни-
жение уровня АД и перфузионного давления глаза, 
а также частоты сердечных сокращений (ЧСС). 

По данным некоторых авторов, биматопрост 
оказался более эффективным при однократном 
закапывании в сравнении с двойным закапыва-
нием, а также тимололом [37-39]. В свою очередь, 
выраженность гиперемии конъюнктивы, роста рес-
ниц и периорбитальной пигментации проявлялась 
в следующей последовательности: двукратное зака-
пывание биматопроста > однократное > тимолол.

Опубликованы работы, показывающие как 
большую выраженность местных побочных эффек-
тов биматопроста, так и их отсутствие в сравнении 
с тимололом [40, 41].

Таким образом, биматопрост эффективней тимо-
лола снижает уровень ВГД, контролирует суточный 
профиль, обладает менее выраженными системными 
побочными эффектами. Различие в частоте местных 
побочных эффектов при применении биматопроста 
нивелируется со временем, происходит уменьшение 
симптомов к концу первого месяца терапии.

Сравнения с комбинациями препаратов
Во многих случаях, при неэффективности моно-

терапии и потребности в более выраженном сниже-
нии уровня ВГД, пациентов переводят на комбини-
рованную терапию. Существуют два типа комби-
наций: нефиксированные — пациент закапывает 
последовательно два препарата, и фиксированные 
комбинации (ФК) — оба действующих вещества 
комбинируются в одном флаконе, при этом доста-
точно одной капли для достижения необходимого 
эффекта.

Следует учитывать, что до 80% пациентов с гла-
укомой не соблюдают режим дозирования препара-
тов, предписанный врачом [42]. По данным россий-
ских исследователей, 64,9% пациентов с глаукомой 
закапывают глазные капли нерегулярно [43]. Среди 
причин, обуславливающих низкую привержен-
ность к лечению, особо выделяют слишком частые 
закапывания препаратов и выраженные побочные 
эффекты [44-46]. Применение ФК решает первую 
проблему, однако влияние побочных эффектов оста-
ется крайне выраженным. В состав подавляюще-
го большинства комбинаций входят β-блокаторы, 
чаще тимолол 0,5%, системные побочные эффек-
ты которого подробно представлены в предыдущей 
главе. Следует учитывать, что основной контингент 
пациентов с глаукомой составляют пожилые люди 
с сопутствующими соматическими заболеваниями, 
что ограничивает применение ФК, в состав которых 
входит тимолол [47]. В задачи врача входит исполь-
зование препаратов, совмещающих при моноте-
рапии эффективность ФК, а также минимальную 
выраженность побочных эффектов.

Биматопрост обладает максимальным гипотен-
зивным эффектом при однократном закапывании  
в сутки. Как было сказано ранее, биматопрост прак-
тически не подвергается метаболизму, не активиру-
ет простагландиновые рецепторы, а значит, имеет 
минимальное системное воздействие на организм. 
Все эти факты способствуют повышению привер-
женности пациента к терапии. 

Большинство опубликованных исследований 
подтверждают сходную эффективность бимато-
проста с комбинацией латанопрост + тимолол как  
в фиксированном (ФКЛТ), так и нефиксированном 
варианте. Так, перевод пациентов с ФКЛТ на бимато-
прост достоверно не приводил к изменению уровня 
ВГД. Замена терапии приводила к субклиническому 
увеличению ЧСС, ОФВ1 и индекса Тиффно [47].

Гипотензивная эффективность биматопроста
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Биматопрост и ФКЛТ сходно достоверно снижа-
ли уровень ВГД после изменения режима с монотера-
пии латанопростом [48]. Несмотря на то что в группе 
биматопроста была большая частота развития гипе-
ремии конъюнктивы, не было выявлено различий 
во влиянии на самочувствие пациентов. Исследова-
тели признают, что отсутствие побочного эффекта 
β-блокатора из ФК могло быть обусловлено принци-
пами включения пациентов в работу и исключением 
пациентов с сопутствующими заболеваниями. Также 
зафиксировано сходное снижение суточного уровня 
ВГД, однако при лечении биматопростом выявлены 
более высокие цифры систолического артериального 
давления [49], что является благоприятным момен-
том для поддержания кровоснабжения глаза. Кроме 
того, тимолол в составе комбинации вызывал значи-
тельное снижение частоты сердечных сокращений, 
что ограничивало ее применение [50].

Опубликованы работы, подтверждающие схо-
жую эффективность биматопроста и ФК дорзола-

мид + тимолол, следует отметить, что примене-
ние биматопроста сопровождалось меньшим коли-
чеством неприятных ощущений в глазах, лучшей 
переносимостью [51, 52].

Заключение
Биматопрост является эффективным гипотен-

зивным средством в терапии первичной открыто-
угольной глаукомы. Данный препарат в виде моно-
терапии обеспечивает снижение ВГД, сопоставимое  
с комбинированными лекарствами. Удобный режим 
дозирования и редкое развитие системных побоч-
ных эффектов позволяет рекомендовать бимато-
прост в качестве терапии второй линии при недо-
статочной эффективности аналогов простагланди-
нов. Возможно его назначение в качестве первого 
препарата у пациентов, требующих значительного 
снижения ВГД, при исходном значительном превы-
шении целевого давления.
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21 февраля 2019 года скончался 
известный отечественный офтальмо-
лог профессор Вениамин Васильевич 
Волков (20.01.1921–21.02.2019).

Вениамин Васильевич родился  
20 января 1921 года в Ташкенте  
в семье военного летчика. В 1938 году 
поступил в Военно-медицинскую ака-
демию им. С.М. Кирова, после нача-
ла Великой Отечественной войны 
воевал в блокадном Ленинграде, 
затем работал батальонным врачом. 
Среди его боевых наград — несколь-
ко медалей, в том числе «За оборону 
Ленинграда», орден Красной Звезды 
за успешную организацию медицин-
ской помощи раненым при освобож-
дении Ростова-на-Дону, после окон-
чания войны был награжден орденом  
Отечественной войны 2-й степени.

В 1948 году В.В. Волков окончил 
лечебно-профилактический факуль-
тет Военно-медицинской академии 
им. С.М. Кирова и начал карьеру вра-
ча-специалиста. В 1964 году защитил 
докторскую диссертацию, а с 1967 
в течение более 20 лет возглавлял кафе-
дру офтальмологии. Достижения про-
фессора В.В. Волкова были отмечены 
высокими государственными награда-
ми, ему были присвоены звания Героя 
Социалистического Труда, заслужен-
ный деятель науки РФ, присуждена 
Государственная премия СССР.

Профессор Вениамин Василье-
вич Волков внес существенный вклад 

в развитие практически всех разде-
лов офтальмологии. Ключевым вкла-
дом В.В. Волкова в отечественную 
науку можно считать его труды по 
глаукоме, в которых была продолже-
на работа профессора Б.Л. Поляка 
над классификацией глаукомы, раз-
рабатывались отечественные ана-
логи антиглаукомных препаратов.  
Фундаментальные труды профессора 
В.В. Волкова, посвященные патоге-
незу и диагностике открытоугольной 
глаукомы, получили большую извест-
ность как в России, так и за рубежом.

Идеи профессора В.В. Волкова, 
основанные на структурно-функци-
ональном подходе к патогенезу, диа-
гностике и классификации открыто-
угольной глаукомы, в том числе при 
псевдонормальном давлении, неод-
нократно докладывались автором  
на многочисленных международных 
и всероссийских научных конферен-
циях, конгрессах, съездах. Эти идеи, 
подтвержденные в исследованиях 
авторитетных зарубежных ученых, 
подробно изложены в фундаменталь-
ных монографиях.

Профессор В.В. Волков много 
сделал для создания простых, эко-
номически доступных и эффектив-
ных методов периметрии, предназна-
ченных для скрининга на глаукому.  
С целью ранней диагностики заболе-
вания под руководством профессора 
В.В. Волкова на кафедре уже с 1974 г.  

начали проводить исследования по 
этому направлению.

В 80-е годы XX века на кафедре 
под его руководством был разрабо-
тан простой, но эффективный метод 
множественной центральной стати-
ческой периметрии, который до сих 
пор может с успехом использоваться 
врачами-офтальмологами для ранней 
диагностики глаукомы. 

В 2003 г. по предложению про-
фессора В.В. Волкова на базе кафе-
дры офтальмологии Военно-медицин-
ской академии совместно с учеными 
Санкт-Петербургского государствен-
ного политехнического университе-
та впервые в России был разработан 
новейший метод периметрии, пре-
тендующий на роль эффективного, 
безопасного, технически простого  
и недорогого метода скрининга на 
глаукому.

Профессор В.В. Волков являлся 
членом Европейского общества иссле-
дователей глаза и членом Ассоциации 
международного глаукомного обще-
ства, специалистом с международным 
авторитетом в проблеме патогенеза, 
ранней диагностики, классификации 
и лечения глаукомы. Его работы до 
сих пор пользуются большим авто-
ритетом и цитируются в зарубежной  
и отечественной литературе.

Редакция выражает свои соболез-
нования коллегам и близким Вениа-
мина Васильевича Волкова.

Памяти Вениамина Васильевича Волкова


