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Возможности бесконсервантной терапии первичной 
открытоугольной глаукомы

резЮме

цель: оценить эффективность и безопасность дженерика травопроста без консерванта у больных с первичной открытоуголь-
ной глаукомой. Пациенты и методы. Обследованы 40 пациентов с компенсированной первичной открытоугольной глауко-
мой (ПОУГ) и синдромом сухого глаза (ССГ): 1-я группа (20 больных) с начальной стадией ПОУГ (монотерапия травопростом 
с консервантом), 2-я группа — с развитой стадией ПОУГ (травопрост с консервантом в составе комбинированной терапии). У 
всех пациентов травопрост с консервантом был заменен на травопрост без консерванта (Травиолан 1 раз в сутки вечером). 
Контроль: 1 — при включении в исследование; 2 — через 4 недели после замены травопроста с консервантом на травопрост 
без консерванта. Критерии эффективности: отсутствие отрицательной динамики внутриглазного давления (ВГД) и периме-
трических индексов MD и PSD (dB; Optos). Критерии безопасности: отсутствие отрицательной динамики OSDI (баллы), время 
разрыва слезной пленки (ВРСП; тест Норна, с); высота нижнего слезного мениска (ВНСМ, мкм; OptoVue); показатель ксероза 
по Bijsterveld (ПК, баллы). результаты. Во 2-й контрольной точке у всех наблюдавшихся не было зафиксировано статистиче-
ски достоверной динамики ВГД, MD, PSD. У пациентов обеих групп во 2-й контрольной точке была отмеченa статистически 
достоверная положительная динамика OSDI и ВРСП, а у пациентов 1-й группы — достоверная положительная динамика ПК. 
Тенденция к снижению ПК у больных 2-й группы и динамика ВНСМ в обеих группах оказалась статистически недостоверной. 
заключение. Травопрост без консерванта продемонстрировал эффективность, сопоставимую с травопростом с консервантом 
как в ходе монотерапии, так и в составе комбинированного лечения. Достоверная положительная динамика OSDI и ВРСП 
у пациентов обеих групп и ПК у больных 1-й группы после перевода на травопрост без консерванта свидетельствует о хорошем 
«профиле безопасности» терапии по ее влиянию на состояние глазной поверхности в условиях ССГ, что, с нашей точки зрения, 
может способствовать сохранению качества жизни и комплаенса пациентов.
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abstraCt

purpose: to evaluate the efficacy and safety of preservative free travoprost generic in primary open-angle glaucoma patients. pa-
tients and methods. 40 patients with compensated primary open-angle glaucoma (POG) and dry eye (DE) were examined: 1st group 
(20 patients) with the initial stage of POG (travoprost with a preservative monotherapy), 2nd group with an advanced stage of POG 
(travoprost with a preservative in combination therapy). In all patients, travoprost with a preservative was replaced with preservative 
free travoprost (Traviolan, 1 time per day, in the evening). Control: 1 — when included in the study; 2 — 4 weeks after replacing travo-
prost with a preservative for preservative free travoprost. Efficiency criteria: absence of negative dynamics of intraocular pressure 
(IOP) and MD and PSD perimetric indices (dB; Optos). Safety criteria: absence of OSDI (scores), tear film brake up time (TBUT; Norn’s 
test, s), lower tear meniscus height (LTMH, µm; OptoVue) and Bijsterveld’s xerosis index (XI, scores) negative dynamics. results. At 
the 2nd control point, all observed did not have a statistically significant dynamics of IOP, MD, PSD. In patients of both groups, at the 2nd 
control point, there was the OSDI and TBUT statistically significant positive dynamics, and in patients of the 1st group — XI statistically 
significant positive dynamics. The trend towards to XI decreasing in 2nd group patients and the LTMH dynamics in both groups turned 
out to be statistically insignificant. Conclusion. Preservative free travoprost has shown efficacy comparable to that of travoprost with 
preservative in both monotherapy and combination therapy. Significant positive dynamics of OSDI and TBUT in patients of both groups 
and XI in 1st group patients after switching to preservative free travoprost indicates a good “safety profile” of therapy in terms of its 
effect on the ocular surface state in DE conditions, which, from our point of view, may contribute to maintaining the “quality of life” 
and patients compliance.
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Одним из ведущих направлений лечебного воз‑
действия при первичной открытоугольной глаукоме 
является гипотензивная терапия [1–3]. Вместе с тем 
примерно половина пациентов не соблюдает рекомен‑
дованный режим инстилляций, что приводит к про‑
грессированию глаукомной оптической нейропатии 
[4]. Недостаточный уровень комплаенса связан с раз‑
личными причинами (непонимание пациентами цели 
лечения при отсутствии субъективного улучшения со‑
стояния на его фоне, наличие побочных эффектов те‑
рапии системного и/или местного характера), видное 
место среди которых занимает развитие или отягоще‑
ние изменений глазной поверхности по типу синдрома 
сухого глаза (ССГ) как следствие хронического воздей‑
ствия консерванта глазных капель [3–8].

Патогенез данного варианта ССГ, классифицируемо‑
го в зарубежной литературе как «ятрогенный» (“iatro‑
genic dry eye”), связан с «разрушением» липидного слоя 
слезной пленки консервантом, что увеличивает ее испа‑
ряемость, а также с индукцией консервантом иммунного 

воспаления глазной поверхности, приводящего к воз‑
никновению эпителиопатии конъюнктивы и роговицы 
с уменьшением количества бокаловидных клеток и воз‑
можным снижением функциональной активности до‑
бавочных слезопродуцирующих желез конъюнктивы 
[5–13]. Необходимо отметить, что пациенты с глаукомой 
чаще всего относятся к старшей возрастной группе (по‑
жилой и старческий возраст по классификации ВОЗ), 
следовательно, примерно у половины из них еще до нача‑
ла инстилляционной терапии уже имеются фоновые из‑
менения по типу ССГ (“preexistence dry eye”) [11, 14, 15]. 
Клиническая манифестация субъективных симптомов 
ССГ на фоне инстилляций гипотензивных капель (жже‑
ние, сухость или слезотечение, зрительные флуктуации, 
снижение скорости чтения, невозможность длительного 
использования мониторов, плохая переносимость ин‑
дифферентных капель) ухудшает качество жизни паци‑
ентов и снижает их мотивацию на соблюдение рекомен‑
дованного режима терапии [3–8, 16]. Важным аспектом 
указанной проблемы является снижение эффективности 
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хирургического лечения глаукомы у больных с нали‑
чием иммунного воспаления глазной поверхности [7, 
17]. Другой не менее важный аспект связан с риском 
существенного отягощения субъективных симптомов 
и признаков ССГ у этой категории пациентов после про‑
ведения хирургического лечения катаракты, а также 
с риском возникновения ошибок в достижении целевой 
рефракции при расчете оптической силы интраокуляр‑
ной линзы [14, 15, 18, 19].

Коррекция состояния глазной поверхности у боль‑
ных с глаукомой и ССГ может быть достигнута путем 
применения слезозаместителей и/или кератопротекто‑
ров без консерванта, однако дополнительное назначе‑
ние глазных капель неизбежно приведет к увеличению 
стоимости терапии, а у части пациентов и к дополни‑
тельному снижению комплаенса в связи с увеличением 
числа необходимых инстилляций в течение суток [4–8, 
14]. С другой стороны, повышение комплаенса пациен‑
тов и обеспечение надлежащего профиля безопасности 
инстилляционной терапии глаукомы может быть свя‑
зано с переходом на гипотензивные препараты без кон‑
серванта с сопоставимой эффективностью лечебного 
воздействия [6, 7, 10, 11, 20]. Приведенные факты опре‑
делили актуальность и цель нашего исследования, в ходе 
которого мы проводили оценку эффективности и безо‑
пасности перехода с препарата травопрост с консерван‑
том на дженерик травопроста без консерванта в рамках 
монотерапии, а также в составе комбинированного ле‑
чения.

Цель: оценить эффективность и безопасность джене‑
рика травопроста без консерванта у больных с первич‑
ной открытоугольной глаукомой.
Пациенты и методы

Были обследованы 40 пациентов (18 мужчин, 22 жен‑
щины от 53 до 79 лет, средний возраст 65,5 ± 7,4 года) 
с первичной открытоугольной глаукомой (ПОУГ), ста‑
билизированной инстилляционной терапией. В соот‑
ветствии с принципом «один пациент  — один глаз» 
для исключения завышения статистической значимости 
оцениваемых показателей в исследование включали один 
глаз пациента с более высоким значением внутриглазно‑
го давления (ВГД) [21]. Дизайн: проспективное открытое 
нерандомизированное перекрестное исследование.

Критерии включения: начальная (I) или развитая (II) 
стадия открытоугольной глаукомы; стабилизация глау‑
комы (достижение давления цели) не менее чем в течение 
2 месяцев при помощи инстилляционной терапии тра‑
вопростом с консервантом (монотерапия) или комбини‑
рованной терапии, включающей травопрост с консер‑
вантом; терапия травопростом с консервантом не менее 
чем в течение 6 месяцев; исходный уровень ВГД в гла‑
зу, включенном в исследование, <18 мм рт. ст.; 500 мкм 
> толщина роговицы < 600 мкм; острота зрения глаза 
пациента, включенного в исследование, ≥ 0,4; наличие 
ССГ легкой степени (в соответствии с классификацией 

В.В. Бржеского и соавт., 2016); присутствие значимого 
дискомфорта, связанного с ССГ (OSDI > 15 баллов); тест 
Ширмера‑1 > 15 мм; высота нижнего слезного мениска 
по данным ОКТ > 250 мкм [6, 11].

Критерии исключения: III и IV стадия открытоуголь‑
ной глаукомы; ухудшение полей зрения по данным по‑
следних двух исследований, проведенных с интервалом 
3 месяца; закрытоугольная глаукома; вторичная глауко‑
ма; зрелая и перезрелая сенильная катаракта; осложнен‑
ная катаракта; ССГ средней, тяжелой и особо тяжелой 
степени; лазерное или хирургическое лечение глаукомы 
в анамнезе.

Методы исследования включали: оценку максималь‑
ной корригированной остроты зрения после рефракто‑
метрии (МКОЗ, Nidek); тонометрию (оценка истинного 
ВГД — Ро, мм рт. ст.; Nidek); гониоскопию; статическую 
автоматизированную периметрию (протокол «глауко‑
ма»; стратегия «быстрая пороговая») с определением 
периметрических индексов MD и PSD (dB; Optos); оп‑
тическую когерентную пахиметрию (мкм, OptoVue); 
офтальмоскопию; оценку выраженности субъективных 
симптомов ССГ (OSDI, баллы); определение времени 
разрыва слезной пленки (ВРСП; тест Норна, с); оценку 
суммарной слезопродукции (тест Ширмера‑1 на этапе 
включения в исследование, мм); определение высоты 
нижнего слезного мениска (ВНСМ, мкм; OptoVue); оцен‑
ку показателя ксероза по Bijsterveld при окрашивании 
лиссаминовым зеленым (ПК, баллы) [6, 11, 22–25].

Были сформированы две группы наблюдения. В 1‑ю 
группу вошли 20 пациентов (61,25 ± 6,1 года; 20 глаз) с на‑
чальной стадией ПОУГ, получавшие монотерапию пре‑
паратом травопрост с консервантом. Во 2‑ю группу были 
включены 20 больных (69,8 ± 6,2 года; 20 глаз), которым 
проводилась комбинированная терапия, включавшая 
препарат травопрост с консервантом. У всех пациентов, 
вошедших в исследование, травопрост с консервантом 
был заменен на травопрост без консерванта (Травиолан 
1 раз в сутки вечером).

Контрольные точки: 1 — при включении в исследова‑
ние; 2 — через четыре недели после перевода на джене‑
рик травопрост без консерванта. Критерии эффективно‑
сти терапии во 2‑й контрольной точке (после перевода 
на инстилляции травопроста без консерванта в ходе мо‑
нотерапии или в составе комбинированного лечения) 
включали отсутствие отрицательной динамики ВГД 
и периметрических индексов MD и PSD, а критерии без‑
опасности — отсутствие отрицательной динамики OSDI, 
ВРСП, ВНСМ и ПК.

С целью статистического анализа результатов ис‑
следования проводили: расчет среднего и его стан‑
дартного квадратического отклонения (М ± s); оценку 
достоверности различий между показателями, харак‑
теризующими состояние глазной поверхности, в обеих 
группах наблюдения на этапе включения в исследова‑
ние (U‑критерий Манна — Уитни); оценку достоверно‑
сти различий между показателями, характеризующими  
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эффективность и безопасность терапии, в первой и вто‑
рой контрольных точках в обеих группах наблюдения 
(t‑критерий Уилкоксона). Для оценки достоверности 
различий выполняли расчет эмпирических значений 
U‑критерия Манна  — Уитни и t‑критерия Уилкоксона 
и сравнение их с критическими значениями, определен‑
ными исходя из числа пациентов в группах наблюдения; 
значение р определяли по таблице; все различия считали 
значимыми при р < 0,05 [21].
результаты и обсуждение

Результаты исследования представлены в табли‑
цах 1–3.

Как показано в таблице 1, у пациентов обеих групп 
на момент включения в исследование уровень ВГД нахо‑
дился в пределах значений давления цели для начальной 
и развитой стадии ПОУГ [1–3]. 
При этом результаты оценки ВГД 
в 1‑й контрольной точке соотно‑
сились с данными научной лите‑
ратуры о средней величине ВГД 
у больных с начальной стадией 
ПОУГ на фоне монотерапии тра‑
вопростом и средней величины 
ВГД у пациентов с развитой ста‑
дией ПОУГ, получающих комби‑
нированное лечение, включаю‑
щее инстилляции травопроста 
[26–29]. Комбинированная тера‑
пия у пациентов 2‑й группы в до‑
полнение к травопросту с консер‑
вантом включала инстилляции 
одного или двух препаратов 
из группы бета‑адреноблокато‑
ров или ингибиторов карбоан‑
гидразы или альфа‑2‑агонистов 
центрального действия.

У всех лиц, вошедших в ис‑
следование, присутствовали от‑
четливые субъективные симпто‑
мы и объективные признаки ССГ 
(табл. 1), соответствующие лег‑
кой степени его клинической тя‑
жести [6, 7]. Величина суммарной 
слезопродукции у всех пациентов 
по результатам теста Ширмера‑1 
превышала значение 15 мм, а вы‑
сота нижнего слезного мениска — 
250 мкм, что свидетельствовало 
об отсутствии у них вододефи‑
цита [6, 11]. Вместе с тем у паци‑
ентов 2‑й группы, получавших 
от 3 до 5 инстилляций гипотен‑
зивных препаратов с консерван‑
том, на момент включения в ис‑
следование было зафиксировано 

достоверно более выраженное снижение времени раз‑
рыва слезной пленки и повышение показателя ксероза 
по Bijsterveld, чем у больных 1‑й группы (табл.  1). По‑
видимому, указанные изменения были причиной досто‑
верно более выраженного увеличения показателя OSDI 
у пациентов 2‑й группы.

Динамика показателей, характеризующих сравни‑
тельную эффективность терапии травопростом с кон‑
сервантом и травопростом без консерванта, приведена 
в таблице 2.

Как следует из данных, представленных в таблице 2, 
величина ВГД, а также значения периметрических ин‑
дексов MD и PSD во 2‑й контрольной точке (4 месяца 
после замены травопроста с консервантом на траво‑
прост без консерванта) не имели статистически досто‑
верных отличий от показателей в 1‑й контрольной точке, 

таблица 1. Характеристика пациентов первой и второй групп на момент включения в ис-
следование

table 1. The 1st and 2nd groups patients characteristics at the time of inclusion in the study

Оцениваемые показатели / Estimated 
indicators (М ± s)

Группы наблюдения / Observation groups

1-я группа / 1st group 2-я группа / 2nd group

МКОЗ / MCVA 0,87 ± 0,07 0,76 ± 0,09≈

ВГД мм рт. ст. / IOP mm Hg 14,40 ± 0,60 15,94 ± 0,50≈

Пахиметрия, мкм / Pachymetry, μm 554,10 ± 24,69 549,35 ± 25,40

MD, дБ / MD, dB -4,13 ± 0,32 -5,32 ± 0,37≈

PSD, дБ / PSD, dB 4,25 ± 0,43 5,78 ± 0,39≈

OSDI, баллы / OSDI, scores 32,72 ± 5,40 40,15 ± 4,80≈

ВРСП, с / TBUT,s 5,77 ± 0,50 4,80 ± 0,50≈

Тест Ширмера-1, мм / Shirmer-1 test, mm 23,60 ± 3,60 18,55 ± 2,40

ВНСМ, мкм / LTMH, μm 365,35 ± 19,16 327,65 ± 20,10≈

ПК, баллы / XI, scores 4,15 ± 0,49 5,20 ± 0,50≈

Примечание: ≈ — достоверность отличия между группами на момент включения в исследование (U-критерий Манна — Уитни), р < 0,05; 
МКОЗ — максимальная корригированная острота зрения; ВРСП — время разрыва слезной пленки; ВНСМ — высота нижнего слезного 
мениска; ПК — показатель ксероза по Bijsterveld.
Note: ≈ — the significance of the difference between groups at the time of inclusion in the study (Mann-Whitney U-test), р < 0.05; TBUT — tear 
brake up time; LTMH — lower tear meniscus height; XI — Bijsterveld xerosis indicator.

таблица 2. Динамика показателей, характеризующих сравнительную эффективность тера-
пии травопростом с консервантом и травопростом без консерванта

table 2. Dynamics of indicators characterizing the comparative effectiveness travoprost with a 
preservative and travoprost preservative free therapy

Оцениваемые показатели (M±s)
Estimated indicators (М±s)

Контрольные точки / Control points

1-я контрольная точка / 1st control point 2-я контрольная точка / 2nd control point

1-я группа / 1st group
ВГД, мм рт. ст. / IOP, mm Hg 14,4±0,6 14,15±0,74  #

MD, дБ / MD, dB -4,13±0,32 -4,04±0,35  # 

PSD, дБ / PSD, dB 4,25±0,43 4,27±0,4  #

2-я группа / 2nd  group
ВГД, мм рт. ст. / IOP, mm Hg 15,94±0,5 15,88±0,44  #

MD, дБ / MD, dB -5,32±0,37 -5,35±0,4 #

PSD, дБ / PSD, dB 5,78±0,39 5,64±0,41  #

Примечание: # — достоверность отличия от 1-контрольной точки (t-критерий Уилкоксона), р > 0,05.
Note: # — the significance of the difference from 1st control point (Wilcoxon’s t-test), р > 0.05.
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как у пациентов 1‑й группы (монотерапия травопростом 
с консервантом начальной стадии ПОУГ), так и у боль‑
ных 2‑й группы (комбинированная терапия развитой 
стадии ПОУГ, включающая инстилляции травопроста 
с консервантом). Таким образом, в соответствии с вы‑
бранными критериями (отсутствие достоверной отри‑
цательной динамики ВГД, MD и PSD) препарат траво‑
прост без консерванта (Травиолан) продемонстрировал 
клиническую эффективность, сопоставимую с препа‑
ратом травопрост с консервантом, что, по‑видимому, 
было связано с эквивалентностью качественных и ко‑
личественных характеристик действующего вещества, 
оцениваемых в рамках нашего исследования препаратов.

Динамика показателей, характеризующих состояние 
глазной поверхности на фоне терапии травопростом 
с консервантом и травопростом без консерванта в усло‑
виях сопутствующего ССГ, показана в таблице 3.

Как следует из данных таблицы 3, терапия траво‑
простом без консерванта (монотерапия у пациентов 
1‑й  группы; комбинированное воздействие у больных 
2‑й группы) показала хороший «профиль безопасности» 
в соответствии с заданными критериями ее оценки (от‑
сутствие отрицательной динамики показателей OSDI, 
ВРСП, ВНСМ, ПК). В результате устранения влияния 
консерванта на состояние глазной поверхности (1‑я 
группа) или снижения количества инстилляций капель, 
содержащих консервант (2‑я группа), у пациентов обе‑
их групп было зафиксировано статистически досто‑
верное увеличение времени разрыва слезной пленки, 
что, с нашей точки зрения, явилось причиной досто‑
верного снижения интенсивности субъективных сим‑
птомов ССГ. Кроме указанного, у больных 1‑й группы 
во 2‑й контрольной точке было отмечено статистически 
достоверное снижение показателя ксероза по Bijsterveld, 

что, по нашему мнению, так‑
же объяснялось полным устра‑
нением влияния консерванта 
на состояние эпителиальной вы‑
стилки роговицы и конъюнкти‑
вы. Положительная тенденция 
к снижению показателя ксероза 
у пациентов 2‑й группы оказа‑
лась статистически недостовер‑
ной, что, по‑видимому, было 
связано с комбинированным ха‑
рактером лечебного воздействия 
и сохранением патологического 
влияния консерванта, входящего 
в состав дополнительных компо‑
нентов инстилляционной тера‑
пии. Что же касается динамики 
ВНСМ, то она характеризовалась 
разнонаправленностью измене‑
ний, высокой дисперсией и была 
недостоверной (табл. 3).

Полученные нами результаты дают основание счи‑
тать замену препарата травопрост с консервантом 
на дженерик травопрост без консерванта эффективным 
и безопасным и может быть рекомендовано при наличии 
у данной категории пациентов сопутствующего ССГ, ма‑
нифестировавшего на фоне инстилляционной терапии 
и сопровождающегося выраженными субъективными 
симптомами, снижающими приверженность больных 
рекомендованному лечению.
заклЮчение

Препарат травопрост без консерванта (Травиолан) 
продемонстрировал эффективность, сопоставимую 
с препаратом травопрост с консервантом в обеих 
группах наблюдения как в рамках монотерапии, так 
и в составе комбинированного лечения. Достоверное 
снижение интенсивности субъективных симптомов ССГ 
и достоверное увеличение времени разрыва слезной 
пленки у пациентов обеих групп, а также достоверное 
снижение показателя ксероза у больных 1‑й группы по‑
сле перевода на препарат травопрост без консерванта 
свидетельствуют о хорошем профиле безопасности те‑
рапии в отношении ее влияния на состояние глазной по‑
верхности в условиях сопутствующего синдрома сухого 
глаза, что в дальнейшем, с нашей точки зрения, может 
способствовать сохранению качества жизни и компла‑
енса пациентов.
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таблица 3. Динамика показателей, характеризующих состояние глазной поверхности на 
фоне терапии травопростом с консервантом и травопростом без консерванта

table 3. Dynamics of indicators characterizing the ocular surface state during travoprost with a 
preservative and travoprost preservative free therapy

Оцениваемые показатели / Estimated 
indicators (М ± s)

Контрольные точки / Control points

1ая контрольная точка / 1st control point 2ая контрольная точка / 2nd control point

1-группа / 1st group
OSDI, баллы / OSDI, scores 32,72 ± 5,40 23,59 ± 2,28*

ВРСП, с / TBUT, s 5,77 ± 0,50 6,69 ± 0,40*

ВНСМ, мкм / LTMH, μm 365,35 ± 19,16 364,21 ± 40,29

ПК, баллы / XI, scores 4,15 ± 0,49 3,42 ± 0,60*

2-группа / 2nd group
OSDI, баллы / OSDI, scores 40,15 ± 4,80 31,42 ± 3,80*

ВРСП, с / TBUT, s 4,80 ± 0,50 5,61 ± 0,50* 

ВНСМ, мкм / LTMH, μm 327,65 ± 20,10 328,74 ± 35,57

ПК, баллы / XI, scores 5,20 ± 0,50 4,90 ± 0,60

Примечание: * — достоверность отличия от 1-й контрольной точки (t-критерий Уилкоксона), р < 0,05; ВРСП — время разрыва слезной 
пленки; ВНСМ — высота нижнего слезного мениска; ПК — показатель ксероза по Bijsterveld.
Note: * — the significance of the difference from 1st control point (Wilcoxon’s t-test), р < 0.05; TBUT — tear brake up time; LTMH — lower tear 
meniscus height; XI — Bijsterveld xerosis indicator.
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