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Цель: провести сравнительный анализ клинической эффективности применения фиксированной комбинации гипотензивных 
средств: бринзоламид 1 % = тимолол 0,5 % и дорзоламид 2 % = тимолол 0,5 % для профилактики внутриглазной гипертензии 
у пациентов с тампонадой витреальной полости силиконовым маслом. Пациенты и методы. Исследование проводилось в Орен-
бургском филиале ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академика С.Н. Федорова» Минздрава России в течение 
2022 года. Проведен ретроспективный анализ историй болезни 60 пациентов с отслойкой сетчатки и выраженным пролифера-
тивным синдромом. Всем пациентам была выполнена субтотальная витрэктомия. Для профилактики внутриглазной гипертензии 
после тампонады витреальной полости силиконовым маслом пациентам были назначены гипотензивные средства: 1-я группа 
(n = 30) — комбинация бринзоламид 1 % = тимолол 0,5 %; 2-я группа (n = 30) — дорзоламид 2 % = тимолол 0,5 %. Терапевтиче-
ский результат оценивался через 2 недели, 1, 2 и 3 месяца. Наблюдение включало офтальмологическое обследование, а также 
проведение анкетирования для оценки переносимости препаратов. Результаты. ВГД после силиконовой тампонады и до при-
менения препаратов не имело статистически значимых различий между изучаемыми группами и составляло 27,15 ± 3,56 мм рт. 
ст. в 1-й группе и 28,53 ± 5,99 мм рт. ст. во 2-й группе. Обе исследуемые комбинации обеспечили снижение ВГД, однако более 
выраженный эффект через 2 недели терапии с последующим сохранением нормального уровня ВГД в течение 3 месяцев зафикси-
рован во 2-й группе при использовании комбинации дорзоламид/тимолол, несмотря на появление незначительного дискомфорта 
при инстилляции. Установлено снижение ВГД от исходных значений на 43,5 % (p ≤ 0,01) при использовании комбинации дорзо-
ламид/тимолол и на 33,3 % (p ≤ 0,01) для комбинации бринзоламид/тимолол. Заключение. Результаты исследования показали, 
что обе фиксированные комбинации препаратов обеспечивают снижение ВГД у пациентов после силиконовой тампонады, однако 
комбинация дорзоламид/тимолол обладала более выраженным терапевтическим эффектом.
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Одним из наиболее широко используемых средств 
для тампонады витреальной полости является силиконо‑
вое масло  [1]. Благодаря высокому межфазному натяже‑
нию оно покрывает разрывы сетчатки и  предотвращает 
попадание жидкости стекловидного тела в  субретиналь‑
ное пространство через дефекты сетчатки. Силиконовое 
масло ограничивает свободное распространение пролифе‑
рирующих клеток и биохимических медиаторов через по‑
лость стекловидного тела, действуя как заполнитель про‑
странства. Ткани глаза не способны его абсорбировать, 
поэтому объем масла не меняется и может на длительное 
время оставаться в глазу [2–4]. На сегодня тампонада си‑
ликоновым маслом стала «золотым стандартом» в хирур‑
гии сложной отслойки сетчатки, гигантских разрывов сет‑
чатки, пролиферативной витреоретинопатии [5–8].

Анализ доступной литературы показал, что, несмотря 
на последние достижения в хирургической технике и кли‑
нической практике, повышение внутриглазного давления 
(ВГД) является распространенным осложнением после 
тампонады силиконовым маслом и развивается в 3–50 % 
случаев [9–12]. Существуют различные фармакологические 
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ABSTRACT

Purpose: to conduct a comparative analysis of the clinical efficacy of a fixed combination of antihypertensive drugs: brinzolamide 1 % = tim-
olol 0.5 % and dorzolamide 2 % = timolol 0.5 % for the prevention of intraocular hypertension in patients with silicone oil tamponade of 
the vitreal cavity. Patients and methods. The study was conducted in the Orenburg branch of S. Fyodorov Eye Microsurgery Federal 
State Institution during 2022. A retrospective analysis of case histories of 60 patients with retinal detachment and severe proliferative 
syndrome was carried out. All patients underwent subtotal vitrectomy. To prevent intraocular hypertension after tamponade of the vitreal 
cavity with silicone oil, patients were prescribed antihypertensive drugs: group 1 (n = 30) — a combination of brinzolamide 1 % = timolol 
0.5 %; group 2 (n = 30) — dorzolamide 2 % = timolol 0.5 %. The therapeutic result was evaluated after 2 weeks, 1, 2 and 3 months. The 
observation included an ophthalmological examination, as well as a questionnaire to assess drug tolerance. Results. IOP after silicone 
oil tamponade and before the application of drugs had no statistically significant differences between the studied groups and amounted 
to 27.15 ± 3.56 mm Hg — in group 1 and 28.53 ± 5.99 mm Hg — in group 2. Both studied combinations provided a decrease in 
IOP, however, a more pronounced effect after 2 weeks of therapy with subsequent maintenance of a normal IOP level for 3 months was 
recorded in group 2 when using the dorzolamide / timolol combination, despite the appearance of minor discomfort during instillation. 
A decrease in IOP from baseline was found to be 43.5 % (p ≤ 0.01) with the combination dorzolamide/timolol and 33.3 % (p ≤ 0.01) 
for brinzolamide/timolol. Conclusion. The results of the study showed that both fixed combinations of drugs provide a decrease in IOP in 
patients after silicone tamponade, but the dorzolamide/timolol combination had a more pronounced therapeutic effect.
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препараты с гипотензивным эффектом. Нефиксированная 
комбинированная терапия имеет сложные схемы лечения 
с более частыми инстилляциями капель. В таких случаях 
фиксированная комбинация, а  не отдельные препараты, 
имеет ряд преимуществ, включая отсутствие эффекта 
вымывания, уменьшение побочных эффектов, снижение 
затрат на лечение и  улучшение соблюдения пациентами 
предписанного режима терапии [13]. Ингибиторы карбо‑
ангидразы (дорзоламид и  бринзоламид) и  бета‑блокатор 
(тимолол) являются одной из наиболее распространенных 
комбинаций для снижения ВГД  [14, 15]. Однако различ‑
ные исследования показывают, что комбинации бринзо‑
ламид/тимолол и дорзоламид/тимолол не всегда обладают 
одинаковой эффективностью [16–18]. Вопрос, касающий‑
ся эффективности, требует более тщательного изучения, 
поскольку исследование ранней стадии глаукомы пока‑
зало, что каждый мм рт. ст. снижения ВГД соответствует 
снижению риска прогрессирования глаукомы примерно 
на 10 % [19, 20].

В связи с вышеизложенным целью данной работы яви‑
лось проведение сравнительного анализа клинической 
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эффективности фиксированной комбинации гипотензив‑
ных средств: бринзоламид 1 % = тимолол 0,5 % и дорзола‑
мид 2 % = тимолол 0,5 % для профилактики внутриглаз‑
ной гипертензии у пациентов с тампонадой витреальной 
полости силиконовым маслом.

ПАЦИЕНТЫ И МЕТОДЫ

Исследование проводилось в  Оренбургском филиале 
ФГАУ НМИЦ «МНТК “Микрохирургия глаза” им. академи‑
ка С.Н. Федорова» Минздрава России в течение 2022 года. 
Проведен ретроспективный анализ историй болезни 
60  пациентов с  отслойкой сетчатки и  выраженным про‑
лиферативным синдромом. Все пациенты были проопери‑
рованы с использованием витреокомбайнов Constellation 
(Alcon) и  EVA (DORC) по стандартной 3‑портовой ме‑
тодике 25  Ga. Пациентам была выполнена субтотальная 
витрэктомия, затем мобилизация сетчатки с  помощью 
ПФОС (перфторорганическое соединение) и ЭЛКС (эндо‑
лазерная коагуляция сетчатки), замена ПФОС на воздух 
с последующей тампонадой витреальной полости силико‑
новым маслом 5700 сСт. Для профилактики внутриглазной 
гипертензии после тампонады витреальной полости сили‑
коновым маслом пациентам были назначены гипотензив‑
ные средства: 1‑я группа (n = 30) — комбинация бринзола‑
мид 1 % = тимолол 0,5 %; 2‑я группа (n = 30) — дорзоламид 
2  %  =  тимолол 0,5  %. Пациенты, принимавшие глазные 
гипотензивные препараты, совершали отмену всех препа‑
ратов перед началом исследования. Результаты оценива‑
лись через 2 недели, 1, 2 и 3 месяца. Наблюдение включа‑
ло офтальмологическое обследование (ВГД по Гольдману, 
компьютерная периметрия глаза, оптическая когерентная 
томография), а также анкетирование пациентов для оцен‑
ки переносимости фиксированных комбинаций бринзола‑
мид/тимолол и дорзоламид/тимолол.

Обработку полученных в  ходе исследования данных 
проводили при помощи методов вариационной стати‑
стики с  использованием статистического пакета StatSoft 
Statistica 10 (StatSoft Inc., США). Хранение полученных 
результатов исследования и  первичная обработка мате‑
риала проводились в оригинальной базе данных Microsoft 
Excel 2010 (Microsoft Corp., США). Проверка соответ‑
ствия полученных данных нормальному закону распре‑
деления определялась при помощи критерия согласия 
Колмогорова. Гипотеза о  принадлежности данных нор‑
мальному распределению подтверждена во всех случаях 
с вероятностью 95 %, что дает основание применять пара‑
метрические процедуры обработки статистических сово‑
купностей (t‑критерий Стьюдента). Статистически значи‑
мыми различия считали при р ≤ 0,05.

РЕЗУЛЬТАТЫ

Средний возраст пациентов 1‑й  группы составлял 
58,0 ± 17,6 года (47 % женщин и 53 % мужчин), 2‑й груп‑
пы  — 61,0  ±  14,8  года (51  % женщин и  49  % мужчин). 
Частота артериальной гипертензии и  сахарного диабе‑
та не показала существенных различий в  исследуемых 

группах и  в среднем составляла 37,5  и  8,2  % соответ‑
ственно. Величина ВГД после силиконовой тампонады 
и  до применения гипотензивных препаратов не имела 
статистически значимых различий между изучаемыми 
группами и составляла 27,15 ± 3,56 мм рт. ст. в 1‑й груп‑
пе и  28,53  ±  5,99  мм рт. ст. во второй. Таким образом, 
по данным показателям группы были однородны, что го‑
ворит о возможности использования разделенных групп 
в качестве исходных баз исследования.

Динамика ВГД в  исследуемых группах на протяже‑
нии 3 месяцев представлена на рисунке 1.

Оба препарата обеспечили снижение ВГД, однако бо‑
лее выраженный эффект через 2 недели терапии с после‑
дующим сохранением нормального уровня ВГД в течение 
3 месяцев фиксировался во 2‑й группе при использовании 
комбинации дорзоламид/тимолол. К концу исследования 
было установлено достоверное снижение ВГД в 1‑й груп‑
пе на 33,3 % (p ≤ 0,01), во второй группе — на 43,5 % (p ≤ 
0,01) относительно исходных значений. Для наглядности 
полученные данные представлены в виде графика (рис. 2).

Было зафиксировано сохранение исходного перифери‑
ческого поля зрения в течение всего времени применения 

Рис. 1. Динамика изменения ВГД, мм рт. ст.

Fig. 1. Dynamics of changes in IOP, mm Hg

Рис. 2. Процентное снижение ВГД, %
Примечание: p ≤ 0,01 — при сравнении с исходными значениями 
ВГД (до инстилляций капель).

Fig. 2. Percentage decrease of IOP, %
Note: p ≤ 0.01 — when compared with baseline IOP values (before 
instillation of drops).
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препаратов в  обеих группах исследования. Отмечались 
стабильные показатели толщины ганглионарных волокон 
по данным оптической когерентной томографии и свето‑
чувствительности по данным микропериметрии.

По результатам анкетирования 23  пациента (78  %) 
в 1‑й группе и 17 пациентов (58 %) во 2‑й группе не испы‑
тывали дискомфорта при использовании фиксированных 
комбинаций гипотензивных капель. Процент пациентов, 
испытывающих дискомфорт в виде жжения или покалы‑
вания в глазах, был значительно выше во 2‑й группе, не‑
смотря на лучший гипотензивный эффект. Однако прехо‑
дящее помутнение зрения после инстилляций препарата 
было выше в 1‑й группе при использовании комбинации 
бринзоламид/тимолол (табл.).
ОБСУЖДЕНИЕ

Различные типы силиконового масла могут играть 
определенную роль в повышении ВГД [3, 11]. Это связан‑
но с различными физико‑химическими свойствами мас‑
ла, такими как удельный вес, межфазное натяжение, вяз‑
кость, молекулярная масса и т.д. [2]. Существует несколько 
механизмов, объясняющих повышение ВГД после приме‑
нения силиконового масла. Обнаружено, что водянистая 
влага пациентов c силиконовой тампонадой в некоторых 
случаях содержит повышенную концентрацию медиато‑
ров воспаления (IL‑17, IL‑6, TNF‑α и т.д.), что подтверж‑
дает гипотезу о том, что воспаление участвует в процессе 
повышения ВГД [21–23]. В данном исследовании приме‑
нялось силиконовое масло с  вязкостью 5700  сСт, кото‑
рое используется в  офтальмохирургии для длительной 
интраокулярной тампонады. Кроме физико‑химических 
свойств различных типов силиконового масла, ряд авто‑
ров выделяют следующие предоперационные факторы 
риска повышения ВГД: высокая близорукость, диабет, 
увеит, афакия, травмы в анамнезе, предшествующие ви‑
треоретинальные операции и ранее существовавшая гла‑
укома. К послеоперационным факторам относят гифему, 
зрачковый блок, передние синехии, длительное примене‑
ние послеоперационных местных стероидов [21, 24].

Дорзоламид и  бринзоламид являются ингибитора‑
ми карбоангидразы II. Ингибирование данного фермен‑
та в  цилиарном теле приводит к  снижению продукции 

внутриглазной жидкости, предположительно благодаря 
блокированию образования угольной кислоты, вследствие 
этого снижается продукция ионов бикарбоната (HCO‑

3). 
В отсутствие достаточного количества HCO‑

3 увеличива‑
ется позитивный ионный градиент, что вызывает сни‑
жение секреции водянистой влаги  [25, 26]. Тимолол яв‑
ляется неселективным блокатором β‑адренорецепторов. 
Установлено, что препараты для местного применения 
с тимололом снижают образование внутриглазной жид‑
кости и усиливают ее отток [27]. Комбинация ингибитора 
карбоангидразы и бета‑блокатора является одной из наи‑
более распространенных. Несмотря на то что оба действу‑
ющих компонента оказывают гипотензивный эффект, 
механизм их действия отличается, а при одновременном 
использовании отмечается синергизм их эффектов [14].

Поскольку бета‑блокаторный компонент идентичен 
в обеих исследуемых комбинациях, то любое отличие в пе‑
реносимости препаратов, вероятно, связано с различиями 
в pH между бринзоламидом и дорзоламидом. Дорзоломид 
эффективен при рН 5,6, тогда как бринзоламидом имеет 
физиологически близкий к  слезе рН (около 7,2)  [25, 28]. 
В связи с этим комбинация дорзоламид/тимолол вызывала 
у пациентов ощущение жжения или покалывания в глазах.

Что касается эффективности этих препаратов, то ре‑
зультаты различных исследований варьируют. Несколько 
исследователей сообщают, что эффективность комбина‑
ций бринзоламид/тимолол и  дорзоламид/тимолол явля‑
ется аналогичной [17]. Некоторые авторы отдавали пред‑
почтение комбинации бринзоламид/тимолол в связи с ее 
лучшей переносимостью  [29]. В  данном исследовании 
было обнаружено, что как фиксированная комбинация 
бринзоламид/тимолол, так и  дорзоламид/тимолол зна‑
чительно снижали ВГД после силиконовой тампонады. 
Однако более выраженная клиническая эффективность 
была характерна для комбинации дорзоламид/тимолол. 
Полученные нами данные согласуются с систематическим 
обзором и метаанализом 2016 года, в которых при срав‑
нении эффективности антиглаукомных препаратов опи‑
сано, что по сравнению с  бринзоламидом дорзоламид 
обладает большей способностью снижать ВГД со средней 
разницей в  0,58  мм рт. ст.  [30]. Возможно, это связано 
с отличиями в структуре между бринзоламидом и дорзо‑
ламидом, что может обусловливать различный характер 
синергизма каждого препарата с тимололом.
ЗАКЛЮЧЕНИЕ

Результаты исследования показали, что обе фикси‑
рованные комбинации препаратов обеспечивают сни‑
жение ВГД у пациентов после силиконовой тампонады, 
однако комбинация дорзоламид/тимолол обладает более 
выраженным терапевтическим эффектом.
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Таблица. Переносимость фиксированных комбинаций бринзола-
мид/тимолол и дорзоламид/тимолол

Table. Tolerability of fixed combinations of brinzolamide/timolol and 
dorzolamide/timolol

Показатель / Index 1-я группа (БТ) / 
Group 1 (BT)

2-я группа (ДТ) / 
Group 2 (DT)

Отсутствие дискомфорта в глазах /  
Absence of eye discomfort 78 % 58 %

Дискомфорт в виде ощущения жжения 
или покалывания в глазах / Discomfort in the form 
of burning or tingling sensation in the eyes

14 % 38 %

Преходящее помутнение зрения /  
Transient visual blurring 8 % 4 %

Примечание: БТ — бринзоламид/тимолол, ДТ — дорзоламид/тимолол.
Note: BT — brinzolamide/timolol, DT — dorzolamide/timolol.
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