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Резюме
Повышенный уровень внутриглазного давления (ВГД) 

является единственным модифицируемым фактором 
риска развития и прогрессирования глаукомы. Терапия 
глаукомы до проведения хирургического лечения может 
заключаться в инстилляциях нескольких гипотензивных 
препаратов в течение длительного времени. Лучшие 
антиглаукомные средства обладают наибольшим гипо-
тензивным эффектом при минимальной кратности за- 
капывания. Фиксированная комбинация биматопроста 
и тимолола в настоящее время является наиболее 
эффективной среди известных препаратов. Добавление 
к этому режиму местных ингибиторов карбоангидразы,  

в частности бринзоламида, может считаться максималь-
ной терапией глаукомы при оптимальной переносимо-
сти. В данном обзоре предпринята попытка обобщить 
актуальные данные о наиболее эффективных антиглау-
комных средствах, в частности, о фиксированной комби-
нации биматопроста и тимолола, а также бринзоламиде. 
Помимо прочего, будет затронута тема своевременности 
проведения хирургического лечения на максимальном 
режиме.

КЛЮЧЕВЫЕ СЛОВА: глаукома, внутриглазное давле-
ние, фиксированная комбинация биматопроста и тимо-
лола, бринзоламид.
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Повышенный уровень внутриглазного давле-
ния (ВГД) является единственным модифи-
цируемым фактором риска развития и про-
грессирования глаукомы. Лечение глауком-

ной оптической нейропатии (ГОН) заключается  
в снижении уровня офтальмотонуса до целевых зна-
чений, при которых останавливается распад зритель-
ных функций. Среди опций лечения больных глауко-
мой различают медикаментозное, лазерное и хирур-
гическое. В большинстве случаев средством первого  
выбора является местная гипотензивная терапия. 
При неэффективности стартовой монотерапии ана-
логами простагландинов требуется использование 
фиксированных или нефиксированных комбинаций 
препаратов. При выявлении отрицательной динами-
ки зрительных функций и отсутствии компенсации 
уровня ВГД на максимальном гипотензивном режи-
ме необходимо хирургическое лечение глаукомы. 

В настоящее время в офтальмологическом сооб-
ществе не существует единого мнения о том, когда 
следует проводить хирургическое лечение глаукомы 
вместо добавления капель. Встречаются ситуации, 
когда пациент закапывает до четырех препаратов 
раздельно и принимает системные ингибиторы кар-
боангидразы (ИК) в течение нескольких лет, но не 
осведомлен о необходимости хирургического лече-
ния. Сложный режим инстилляций и выраженность 
нежелательных явлений (НЯ) снижают качество 
жизни пациентов и их приверженность лечению [1]. 

Опубликовано большое количество работ, пока-
зывающих негативное влияние длительной медика-
ментозной терапии на состояние тканей передне-
го отрезка глаза [2-4]. Развитие хронического суб-
клинического воспаления в конъюнктиве приводит  
к снижению эффективности последующей хирургии 
глаукомы [4]. В настоящее время актуален вопрос 
подбора комбинации максимально эффективных 
препаратов при минимальном количестве инстил-
ляций в течение суток. При неэффективности мак-
симального гипотензивного режима важен вопрос 
своевременности проведения хирургического вме-
шательства. В данном литературном обзоре мы 
попробуем проанализировать возможности макси-
мальной терапии глаукомы на примере фиксиро-
ванной комбинации (ФК) биматопроста и тимоло-
ла, и дополнительного бринзоламида.

Abstract
Elevated intraocular pressure (IOP) is the only modi-

fiable risk factor for glaucoma development and progres-
sion. Glaucoma therapy prior to surgical treatment may 
consist in the instillation of many hypotensive drugs for  
a long time. The best of them have the greatest hypoten-
sive effect with a minimum frequency of instillation. The 
fixed combination of bimatoprost and timolol is currently 
the most effective among the known drugs. The addition 
of local carbonic anhydrase inhibitors, in particular, brin-

zolamide, to this regimen can be considered the maximum 
glaucoma therapy with optimal tolerance. This review will 
attempt to summarize relevant data on the most effective 
anti-glaucoma drugs, in particular, on a fixed combina-
tion of bimatoprost and timolol, and brinzolamide. Among  
other things, the timeliness of surgical treatment at the 
maximum glaucoma therapy will be investigated.

KEYWORDS: glaucoma, intraocular pressure, bimato-
prost/timolol fixed combination, timolol. 

Антонов А.А., Козлова И.В., Витков А.А.

Обзор фармакологических свойств  
биматопроста, тимолола и бринзоламида

Среди представленных на рынке топических 
гипотензивных средств наиболее эффективными 
являются аналоги простагландинов [5-7]. В совре-
менных европейских рекомендациях препараты 
этой группы являются средством стартовой тера-
пии глаукомы [8]. Среди них различают типичные 
аналоги простагландинов, такие как латанопрост, 
тафлупрост, травопрост, и нетипичные, такие как 
биматопрост. Последний является производным 
анандамидов и синтетическим аналогом проста-
мидов [9]. Гипотензивный эффект биматопроста 
заключается в улучшении оттока внутриглазной 
жидкости (ВГЖ). На ее продукцию он не влияет. 
Основным механизмом гипотензивного действия 
биматопроста является расслабление цилиарной 
мышцы и ремоделирование экстрацелюллярно-
го матрикса, что приводит к улучшению увеоскле-
рального оттока (независимого от уровня ВГД). 
В меньшей степени биматопрост улучшает зави-
симый от уровня ВГД отток через трабекулярную 
сеть [10]. Молекулы биматопроста за счет своей 
низкой липофильности преимущественно прони-
кают в глаз через склеру [11]. Этим фактом объ-
ясняется накопление биматопроста в цилиар-
ном теле и радужке. Препарат эффективен в тече-
ние 24 часов, оптимальным является однократное 
закапывание вечером. По данным метаанализа 
S. Holmstrom, у пациентов с первичной открыто-
угольной глаукомой (ПОУГ) биматопрост оказыва-
ет наиболее выраженный гипотензивный эффект 
(30,3% от начального), в сравнении с латанопро-
стом (26,7%) и травопростом (28,7%) [12]. Опу-
бликованы исследования, в которых биматопрост  
оказывает сходный гипотензивный эффект с ФК 
латанопроста и тимолола (ФКЛТ) [13]. На россий-
ском рынке биматопрост доступен под коммерче-
ским названием Биматан® («Sentiss»).

При отсутствии компенсации уровня ВГД на 
монотерапии аналогами простагландинов требует-
ся усиление гипотензивного режима. Применение 
фиксированных комбинаций препаратов сохраня-
ет кратность закапывания препаратов в течение 
суток. В состав большинства из представленных  
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Оценка гипотензивной эффективности  
ФК биматопроста и тимолола, а также 
бринзоламида

Аналоги простагландинов являются наиболее 
эффективными гипотензивными средствами, дос-
тупными в настоящее время. Поэтому значительное 
число опубликованных исследований посвящено 
сравнению между препаратами этой группы, в том 
числе в составе ФК. 

По данным метаанализов F. Aptel и H. Lou, ФКБТ 
оказалась эффективней ФК латанопроста и тимо-
лола (ФКЛТ), а также травопроста и тимолола 
(ФКТТ) [25, 26]. В свою очередь, в метаанализе  
J. Cheng не было выявлено достоверного различия  
в гипотензивном эффекте между данными ФК. 
Среднее снижение уровня ВГД среди пациентов  
с ПОУГ и офтальмогипертензией в группе ФК бима-
топроста и тимолола составило 34,3%, в группе 
ФКЛТ — 33,9%, а в группе ФКТТ — 34,9% от исход-
ного [27]. 

В работе A. Konstas et al. сравнили влияние ФКБТ 
и биматопроста на уровень ВГД у пациентов с псев-
доэксфолиативной глаукомой в течение суток. По 
результатам исследования в группе ФКБТ средний 
уровень ВГД был достоверно ниже, чем в группе 
монотерапии биматопростом (в среднем сниже-
ние ВГД на 27,8% от исходного). В группе вечернего  
закапывания ФК средний уровень ВГД был досто-
верно ниже (35,3%), чем в группе утреннего зака-
пывания (33,8%) [28]. В работах, сравнивающих 
суточный гипотензивный эффект различных ФК 
аналогов простагландинов с тимололом на здоро-
вых пациентах и больных глаукомой, была пока-
зана сходная эффективность и безопасность ФКБТ  
и ФКЛТ [29, 30]. Значительное количество исследо-
ваний показывает большую эффективность ФКБТ  
в сравнении с ФК латанопроста и тимолола [31-35].

Опубликовано некоторое количество работ, 
сравнивающих эффективность и переносимость 
ФК биматопроста и тимолола с другими фиксиро-
ванными комбинациями. В работе A. García-López 
применение ФКБТ у пациентов, ранее принимав-
ших другую ФК (дорзоламид, бримонидин и тимо-
лол), приводило к дополнительному снижению 
уровня ВГД. Обратная замена препаратов приводи-
ла к повышению уровня ВГД [36]. В опубликован-
ных работах R. Jothi и M. Sacchi ФК биматопроста 
и тимолола оказалась более эффективной, чем ФК 
дорзоламида и тимолола [37, 38]. 

При неэффективности ФК аналогов простаглан-
динов и тимолола требуется усиление гипотензив-
ного режима. Для его усиления могут использо-
ваться препараты группы α-адреномиметиков или 
ингибиторов карбоангидразы. В большинстве опу-
бликованных работ бринзоламид производил гипо-
тензивный эффект, сравнимый с другими препара-
тами второй линии терапии.

на рынке ФК входит тимолол. Этот препарат явля-
ется неселективным β-адреноблокатором. Тимо-
лол блокирует β-рецепторы клеток беспигмент-
ного эпителия цилиарного тела, что приводит  
к снижению продукции внутриглазной жидко-
сти (ВГЖ) [14]. Гипотензивный эффект тимолола 
достигается при двукратном закапывании в тече-
ние суток [15]. По данным исследования Ocular 
Hypertension Treatment Study, при закапывании 
тимолола 0,5% дважды в сутки уровень ВГД сни-
жался на 5,9±3,4 мм рт.ст. (22±12% от исходного) 
[16]. На отечественном рынке ФК биматопроста  
и тимолола представлены препаратами Тизоптан® 
(«Sentiss») и Ганфорт® («Allergan»). В состав препара-
та Тизоптан® входит биматопрост 0,3 мг/мл и тимо-
лол 5 мг/мл. 

Использование ФК позволяет уменьшить коли-
чество инстилляций препаратов в течение суток, 
что упрощает режим закапываний, снижает веро-
ятность вымывания препаратов и уменьшает коли-
чество консерванта [17-19]. Совместное исполь-
зование тимолола с аналогами простагландинов  
в составе ФК приводит к потенцированию эффекта 
действующих веществ. Это обусловлено синергиз-
мом биматопроста и тимолола. Угнетение продук-
ции ВГЖ тимололом способствует увеличению кон-
центрации биматопроста во влаге передней камеры  
и усилению его эффекта. По данным метаанализа 
A. Liu, в группах ФК аналогов простагландинов  
и тимолола уровень офтальмотонуса оказался 
достоверно ниже, чем в группах монотерапии ана-
логами простагландинов. По частоте развития НЯ 
между сравниваемыми группами не было выяв-
лено достоверных различий [20]. В свою очередь,  
ФК биматопроста и тимолола (БКБТ) является 
более эффективной, чем биматопрост и тимолол 
при монотерапии [21]. 

При отсутствии достижения целевого уровня 
ВГД необходимо дополнительное усиление гипо-
тензивного режима. Среди препаратов второй 
линии особый интерес представляет группа инги-
биторов карбоангидразы (ИК). В форме глазных 
капель на рынке в настоящее время имеются брин-
золамид и дорзоламид. Бринзоламид представляет 
собой небактериостатическое гетероциклическое 
производное фенотиазин-сульфонамида с высокой 
липофильностью и слабой растворимостью в воде.  
Он является высокоспецифичным, неконкурент-
ным и обратимым ингибитором карбоангидразы-II 
[22]. Блокирование этого фермента в отростках 
цилиарного тела приводит к угнетению продукции 
ВГЖ и снижению уровня ВГД [23]. При двукратном 
закапывании бринзоламид снижает уровень ВГД  
в дневное и ночное время на 19 и 16% соответ-
ственно, в сравнении с плацебо [24]. Среди дже-
нериков бринзоламида, представленных на оте-
чественном рынке, особый интерес представляет  
препарат Бринекс-М® («Sentiss»). 

Максимальная медикаментозная терапия глаукомы
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В работе I. Goldberg использование бринзолами-
да в качестве усиления применяемой ФК травопро-
ста и тимолола привело к среднему снижению уров-
ня ВГД с 20,3±2,0 до 17,5±2,6 мм рт. ст. Частота  
развития НЯ достоверно не различалась с груп-
пой плацебо [39]. По данным H. Tsukamoto, эффек-
тивность бринзоламида была сравнима с тако-
вой у дорзоламида при добавлении к нефикси-
рованной комбинации латанопроста и тимолола 
[40]. Снижение уровня офтальмотонуса при при-
менении бринзоламида схоже с таковым у тимо-
лола при добавлении к травопросту [41, 42]. При 
сравнении эффективности бринзоламида и бри-
монидина в качестве усиления монотерапии ана-
логами простагландинов получены противоре-
чивые данные [43, 44]. По данным метаанализа  
J. Cheng бринзоламид оказывал меньший гипо-
тензивный эффект, в сравнении с бримониди-
ном, при добавлении к аналогам простагландинов  
или тимололу [45].

Максимальная терапия глаукомы —  
когда оперировать?

Каждый пациент с глаукомой должен получать 
местные гипотензивные препараты, а показанием 
к хирургическому лечению является прогрессирую-
щее снижение зрительных функций из-за ГОН.

При определении тактики лечения пациентов 
необходимо ориентироваться на многие факторы, 
влияющие на эффективность проводимого лече-
ния. Уровень ВГД до начала терапии, стадия заболе-
вания, возраст, сопутствующие заболевания, соци-
альный статус, приверженность лечению — все это 
следует оценивать при назначении гипотензивно-
го режима. Известно, что хирургическое лечение 
глаукомы приводит к лучшему снижению средне-
го уровня и суточных колебаний офтальмотонуса 
в сравнении с максимальным гипотензивным ре- 
жимом [46, 47]. Однако с каждым годом число про-
водимых операций уменьшается, а длительность 
местной гипотензивной терапии глаукомы увели-
чивается.

В исследовании A. Guedes провели сравнение 
экономической эффективности непроникающей 
глубокой склерэктомии (НГСЭ) и почти максималь-
ного гипотензивного режима (аналог простагланди-
нов + ФК дорзоламида и тимолола) в Бразилии [48]. 
По результатам работы НГСЭ лучше снижало уро-
вень ВГД в течение 5 лет (46,66%). В группах меди-
каментозного режима снижение ВГД в тот же срок 
варьировалось от 39,68% (травопрост и ФК дорзола-
мила и тимолола) до 42,16% (латанопрост и ФК дор-
золамида и тимолола). Также в группе НГСЭ чаще 
удавалось достигать целевого уровня офтальмото-
нуса. При оценке экономической эффективности  

НГСЭ снижение ВГД на каждый мм рт.ст. обходи-
лось пациенту дешевле, чем при гипотензивном 
режиме [48].

Для выбора адекватной тактики лечения паци-
ентов с глаукомой стоит более четко определить 
этапы назначения местных инстилляционных пре-
паратов. Стартовая терапия в большинстве случаев 
заключается в применении одного гипотензивного 
средства с минимальными побочными эффектами 
и удобным режимом дозирования, так как предпо-
лагается наиболее длительное использование дан-
ного компонента. Оптимальными являются препа-
раты аналогов простагландинов, обеспечивающие 
снижение офтальмотонуса на 25-30% от исходного 
уровня.

При недостижении целевых значений ВГД 
и признаках прогрессирования ГОН возможно 
использование усиленной терапии, которая позво-
ляет более интенсивно воздействовать на гидроди-
намику (более 30% от исходного уровня). Усиле-
ние может заключаться как в добавлении второго  
препарата, например, бета-адреноблокатора или 
ингибитора карбоангидразы, так и назначении  
простамида биматопроста, что сопоставимо по 
эффективности у большинства пациентов.

Перспективным подходом в лечении глауко-
мы является комбинированная терапия, при кото-
рой несколько действующих веществ сочетаются  
в одном препарате. Такой подход позволяет умень-
шить побочные эффекты, улучшить режим дози-
рования, является экономически более выгодным 
и обеспечивает большее снижение ВГД (до 40%  
от исходного) в сравнении со стартовой и усилен-
ной терапией. Комбинированные препараты при 
глаукоме могут быть использованы на старте лече-
ния пациентов с исходно значительным повышени-
ем офтальмотонуса, существенным повреждением 
зрительных функций, высоким риском или выяв-
ленной скоростью прогрессирования. Наиболее ра- 
зумным является применение комбинаций, сочета-
ющих разные механизмы действия — увеличение 
оттока и снижение продукции, как, например, фик-
сированная комбинация биматопроста и тимолола.

Дальнейшее повышение гипотензивной актив-
ности местного лечения ограничено необходимо-
стью частых инстилляций, что приводит к сниже-
нию качества жизни пациента, поэтому сочетание 
комбинированной терапии и одного дополнитель-
ного препарата следует рассматривать как мак-
симальную терапию глаукомы. Эффективность 
такого подхода редко превышает 50% снижения  
ВГД от исходного уровня, и недостижение целе-
вых значений является основанием для перехода  
к лазерным и хирургическим методам лечения. 
Подбор препаратов на данном этапе лечения сопря-
жен с риском потери зрительных функций и должен 
быть рациональным и обоснованным.

Антонов А.А., Козлова И.В., Витков А.А.
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Заключение
В настоящее время при выборе медикамен-

тозной терапии глаукомы следует придерживать-
ся понятия о разумном максимуме. В него входит 
длительное использование двух гипотензивных 
средств, в состав которых входят три действующих 
вещества. При дополнительном усилении режима 
приверженность пациента лечению снижается, что 
может привести к прогрессированию заболевания. 
При отсутствии компенсации ВГД на двух препа-
ратах требуется хирургическое лечение глаукомы. 
Третий препарат следует добавлять в качестве вре-
менной меры для подготовки к операции.

Среди доступных в настоящее время средств 
наиболее эффективным является ФК биматопроста 
и тимолола. При необходимости усиления режи-
ма бринзоламид является надежным средством, 
позволяющим достигнуть дополнительного сни-
жения ВГД. В настоящее время на отечественном 
рынке появились дженериковые версии этих гипо-
тензивных препаратов. При схожей эффективности 
и безопасности качественные дженерики дешев-
ле оригинальных препаратов, что является важ-
ным фактором для повышения комплаенса и обе-
спечения длительной приверженности пациентов  
лечению. 
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