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АННОТАЦИЯ
Актуальность. Первичная открытоугольная глаукома — частое сопутствующее заболевание у пациентов с ката-
рактой. Остаётся актуальной взаимосвязь применения гипотензивных капель, в частности непростагландиновых 
гипотензивных препаратов с консервантом, и изменение толщины центральной зоны сетчатки после факоэмульси-
фикации с имплантацией интраокулярной линзы.
Цель — оценка толщины центральной зоны сетчатки и частоты развития псевдофакичного кистозного макулярного 
отёка после факоэмульсификации с имплантацией интраокулярной линзы у больных первичной открытоугольной 
глаукомой, получающих непростагландиновые гипотензивные препараты с консервантом.
Материалы и методы. В исследование включены 94 пациента (108 глаз) с катарактой, которые были распределе-
ны на 3 группы: I группа — 21 пациент (27 глаз), II группа — 21 пациент (23 глаза) с первичной открытоугольной 
глаукомой, получающие непростагландиновые препараты с консервантом, контрольная (III) группа — 52 пациента 
(58 глаз) без сопутствующей офтальмопатологии. Всем пациентам выполнена неосложнённая факоэмульсификация 
с имплантацией интраокулярной линзы. В послеоперационном периоде пациенты I группы получали антибактери-
альные препараты и кортикостероиды, пациенты II и III групп те же препараты и нестероидные противовоспали-
тельные препараты. Проведена оценка толщины центральной зоны сетчатки с помощью оптической когерентной 
томографии до операции, через 2 нед. и через 2 и 6 мес. после оперативного вмешательства.
Результаты. Увеличение толщины центральной зоны сетчатки по сравнению с исходными значениями было бо-
лее значимым в I группе, чем в II и III группах, а восстановление её до исходных значений в течение 6 мес. после 
факоэмульсификации было дольше. Псевдофакичный кистозный макулярный отёк ни в одной из групп не выявлен.
Заключение. Применение непростагландиновых препаратов с консервантом у пациентов с первичной открытоу-
гольной глаукомой не влияет на развитие псевдофакичного кистозного макулярного отёка после проведения не-
осложнённой факоэмульсификации. Инстилляции нестероидных противовоспалительных препаратов в послеопе-
рационном периоде сокращают сроки восстановления толщины центральной зоны сетчатки до исходных значений.
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псевдофакичный кистозный макулярный отёк; нестероидные противовоспалительные препараты; консервант; 
оптическая когерентная томография.
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The effects of non-prostaglandin hypotensive drops 
with preservative on central retinal thickness after 
phacoemulsification
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ABSTRACT
BACKGROUND: Primary open angle glaucoma is often associated with cataract. The correlation between the use hypotensive 
drops, in particular non-prostaglandin hypotensive drops with preservative, and the change in central retinal thickness after 
phacoemulsification with intraocular lens implantation continues to be relevant.
AIM: To evaluate central retinal thickness and pseudophakic cystoid macular edema incidence after phacoemulsification with 
intraocular lens implantation in patients with primary open-angle glaucoma using non-prostaglandin hypotensive drops with 
preservatives.
MATERIALS AND METHODS: 94 patients (108 eyes) with cataract were enrolled in the study, divided into 3 groups: the first 
group — 21 patients (27 eyes), and the second group — 21 patients (23 eyes) with primary open-angle glaucoma using non-
prostaglandin hypotensive drops with preservative; the third (control) group included 52 patients (58 eyes) without ocular 
comorbidities. All patients underwent uncomplicated phacoemulsification with intraocular lens implantation. In the post-op 
period, patients of the first group received topical antibiotics and steroids, patients of the second and the third groups received 
the same treatment and non-steroidal anti-inflammatory drops as well. Central retinal thickness was measured using optical 
coherence tomography before surgery, 2 weeks, 2 and 6 months after surgery.
RESULTS: The central retinal thickness increase in comparison with baseline values was more significant in the first group 
than in the second and the third groups, and the time of recovery to baseline values during 6 months after surgery was longer. 
Pseudophakic cystoid macular edema was not identified in any group.
CONCLUSIONS: The use non-prostaglandin drops with preservative in patients with primary open-angle glaucoma does not 
affect pseudophakic cystoid macular edema development after uncomplicated phacoemulsification. Instillations of non-ste-
roidal anti-inflammatory drops in the post-op period reduce the time of central retinal thickness recovery to baseline value.

Keywords: central retinal thickness; phacoemulsification; primary open-angle glaucoma; pseudophakic cystoid macular 
edema; non-steroidal anti-inflammatory drops; preservative; optical coherence tomography.
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АКТУАЛЬНОСТЬ
Различные системные и местные препараты могут 

приводить к развитию макулярного отёка (МО). Остаётся 
актуальным вопрос безопасности применения гипотен-
зивных капель у пациентов с первичной открытоугольной 
глаукомой после факоэмульсификации (ФЭ). Среди оф-
тальмологических препаратов МО могут вызывать аналоги 
простагландинов [1–3], адреналин [4, 5], дипивефрин [6], 
бетаксолол [7], бримонидин [8], тимолол и консерванты, 
используемые в составе глазных капель [9]. Ранее было 
изучено влияние аналогов простагландинов у пациентов 
с первичной открытоугольной глаукомой после неослож-
нённой ФЭ на толщину центральной зоны сетчатки и ча-
стоту развития псевдофакичного кистозного макулярного 
отёка [1–3, 10]. В нашем исследовании мы оценивали 
воздействие непростагландиновых гипотензивных пре-
паратов с консервантом у пациентов с первичной откры-
тоугольной глаукомой на те же параметры.

Как известно, патогенез псевдофакичного кистозного 
макулярного отёка до сих пор не изучен [11, 12], однако 
на основании предыдущих исследований выделены сле-
дующие факторы риска его развития:

 • наличие глазных заболеваний, таких как увеит [13], 
диабетическая ретинопатия [14–16], окклюзия цен-
тральной вены сетчатки [14, 15], «влажная» форма 
возрастной макулярной дегенерации [17], пигмент-
ный  ретинит [18], витреоретинальный тракционный 
синдром [19], эпиретинальная мембрана [14, 16, 
20, 21], оперированная отслойка сетчатки в анам-
незе [14, 21];

 • интраоперационные осложнения ФЭ [14, 15];
 • периоперационное использование аналогов про-

стагландинов [20] и бета-адреноблокаторов [22];
 • применение системных препаратов для терапии 

сопутствующих заболеваний, имеющих среди по-
бочных эффектов риск развития МО, — противо-
диабетические (тиазолидиндионы [23]), противо-
опухолевые (паклитаксел или доцетаксел [24], 
тамоксифен, таксаны), интерфероны и ниацин 
[25–29], а также средства для лечения рассеянного 
склероза (финголимод [30]).

Хотя глаукома не является фактором риска развития 
макулярного отёка после ФЭ, было показано, что неком-
пенсированное внутриглазное давление при первичной 
открытоугольной глаукоме, вызывающее повреждение 
слоя нервных волокон сетчатки и дефекты поля зрения, 
увеличивает вероятность его возникновения [31].

Консерванты в составе глазных капель обеспечивают 
стабильность раствора и предотвращают бактериальную 
контаминацию во флаконах многоразового использо-
вания. К основным консервантам, используемым в оф-
тальмологической практике, относят соли четвертичных 
аммониевых соединений (бензалкония хлорид), спир-
ты, фенолы (хлорбутанол, хлоркрезол), сложные эфиры 

парагидроксибензойной кислоты, металлорганические 
соединения ртути (тиомерсал). Наиболее часто в составе 
офтальмологических растворов используют бензалкония 
хлорид.

Известно, что консервант, содержащийся в препарате, 
может оказывать больший токсический эффект по срав-
нению с действующим веществом [32, 33]. В 2001 г. 
K. Miyake с соавторами опубликовали исследование, где 
впервые было доказано, что как тимолол, так и консер-
вант бензалкония хлорид вызывают нарушение гематооф-
тальмического барьера и приводят к повышению частоты 
развития псевдофакичного кистозного макулярного отё-
ка в раннем послеоперационном периоде [9]. Через год 
K. Miyake с соавторами предложили гипотезу развития 
так называемой псевдофакичной консервантной маку-
лопатии, согласно которой основным фактором, способ-
ствующим возникновению псевдофакичного кистозного 
макулярного отёка, является добавленный консервант 
бензалкония хлорид, а не действующее вещество препа-
рата [34]. Консервант вступает в контакт с внутриглазными 
клетками, в частности с эпителием хрусталика, усилива-
ется синтез простагландинов, цитокинов и других медиа-
торов воспаления, в результате чего усугубляется нару-
шение гематоофтальмического барьера и увеличивается 
риск развития псевдофакичного кистозного макулярного 
отёка (рис. 1). Использование нестероидных противовос-
палительных препаратов в послеоперационном периоде 
снижает выраженность вышеописанных процессов.

Основными инструментальными методами, исполь-
зуемыми для диагностики МО, являются оптическая 
когерентная томография (ОКТ) и флуоресцентная ангио-
графия (ФАГ) сетчатки. Из них ОКТ признана наиболее 
чувствительным методом определения локализации 
и выраженности МО.

Цель — оценить толщину центральной зоны сетчатки 
по данным ОКТ у пациентов с первичной открытоугольной 
глаукомой, использующих непростагландиновые препа-
раты с консервантом, до и после ФЭ с имплантацией ИОЛ, 
а также частоту развития псевдофакичного кистозного 
макулярного отёка.

МАТЕРИАЛЫ И МЕТОДЫ
В рамках работы обследованы 94 пациента (108 глаз), 

которые поступили в офтальмологическое отделение 
№ 5 СПбГБУЗ «Городская многопрофильная больни-
ца № 2» для хирургического лечения катаракты. Были 
сформированы 3 группы: I группа (21 пациент, 27 глаз, 
средний возраст 74,5 ± 6,9 года) и II группа (21 пациент, 
23 глаза, средний возраст 75,2 ± 6,1 года) — пациенты 
с первичной открытоугольной глаукомой, использую-
щие непростагландиновые препараты с консервантом; 
III группа — контрольная (52 пациента, 58 глаз, средний 
возраст 70,9 ± 8,1 года) без сопутствующей первичной от-
крытоугольной глаукомы. В послеоперационном периоде 
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пациенты I группы получали антибактериальные препара-
ты и кортикостероиды, пациенты II и III групп те же препа-
раты и нестероидные противовоспалительные препараты.

Критерии включения:
 • катаракта разной степени плотности;
 • компенсированная первичная открытоугольная 

глау кома I–III стадии на фоне инстилляций непро-
стагландиновых препаратов с консервантом;

 • отсутствие интраоперационных осложнений (раз-
рыв задней капсулы хрусталика, выпадение стекло-
видного тела, остатки хрусталиковых масс и др.).

Критерии исключения:
 • инстилляции аналогов простагландинов;
 • выполнение заднего капсулорексиса;
 • наличие увеита, «влажной» формы возрастной 

макулярной дегенерации, макулярного разрыва, 
вторичной глаукомы, сосудистых заболеваний сет-
чатки, витреомакулярного тракционного синдрома, 
пигментного ретинита, эпиретинальной мембраны, 
рефракционной амблиопии;

 • любые офтальмологические оперативные вмеша-
тельства или травмы органа зрения в анамнезе;

 • наличие сахарного диабета (СД);
 • приём системных препаратов, которые могут вы-

зывать развитие МО.
Диагноз был поставлен на основании жалоб, анамне-

за заболевания, анализа результатов объективного осмо-
тра и инструментальных обследований. Всем пациентам 
до операции, через 2 нед., 2 и 6 мес. после ФЭ с имплан-
тацией ИОЛ выполнено стандартное офтальмологиче-
ское обследование (авторефрактометрия, визометрия, 

тонометрия, периметрия, биомикроскопия, гониоскопия 
и офтальмоскопия), оценка толщины центральной зоны 
сетчатки по данным ОКТ.

Измерение ВГД проводилось с помощью аппара-
та iCare TA01i (ICare, Финляндия), оценка полей зрения 
(статическая пороговая компьютерная периметрия) вы-
полнена на периграфе «Периком» (Оптимед, Россия). 
Измерение толщины сетчатки и анализ данных выпол-
нялся с помощью ОКТ (Optovue RTVue-100, Optovue, США) 
по протоколу Retina thickness map (толщина сетчатки 
в зоне 1 мм) одним исследователем, от которого были 
скрыты клинические данные.

Всем пациентам была проведена стандартная ФЭ 
на приборе Infiniti (Alcon, США) с имплантацией различных 
моделей ИОЛ. Операции проводились одним хирургом, 
какие-либо интраоперационные осложнения отсутство-
вали. В конце операции фиксировались ультразвуковые, 
временные и гидродинамические параметры ФЭ.

В послеоперационном периоде инстилляции препа-
ратов проводились по стандартным схемам: пациенты 
I и II групп на гипотензивной монотерапии тимололом/
бетаксололом закапывали препарат 2 раза в сутки, дор-
золамид — 3 раза в сутки, комбинированные препараты 
дорзоламид/бринзоламид с тимололом — 2 раза в сутки. 
Всем пациентам назначен левофлоксацин 4 раза в день 
в течение 2 нед. и дексаметазон 0,1 % 4 раза в день 
по убывающей схеме на 4 нед. Пациентам II и III групп 
назначен непафенак 0,1 % 3 раза в день в течение 4 нед.

Статистическая обработка материала выполнена 
в программе IBM SPSS Statistics 26. Рассчитывали сред-
нее значение и стандартное отклонение, различия между 

Консерванты в составе 
глазных капель

Повреждение 
гематоретинального 

барьера

Кистозный макулярный 
отёк

Простагландины во влаге 
передней камеры

• Старение
• Системная васкулопатия
• Глаукома
• Воспаление

• Простагладины
• Цитокины
• Медиаторы воспаления

• Возраст
• Системная васкулопатия

Эпителий хрусталика 
и другие внутриглазные 

клетки в процессе 
регенерации

Повреждение барьера 
кровь–водянистая влага

НПВП

Рис. 1. Патогенез развития «псевдофакичной консервантной макулопатии» по K. Miyake [35]. НПВП — нестероидные противовос-
палительные препараты
Fig. 1. The pathogenesis of “pseudophakic preservative maculopathy” by K. Miyake [35]
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группами по данным ОКТ до и после операции определя-
лись однофакторным дисперсионным анализом (ANOVA). 
Различия между до- и послеоперационными результата-
ми в разные сроки в каждой группе определялись с помо-
щью дисперсионного анализа для повторных измерений 
(RMANOVA).

РЕЗУЛЬТАТЫ
В большинстве случаев действующим веществом в ис-

пользуемых непростагландиновых гипотензивных препа-
ратах с консервантом был тимолол: в I группе — 84 % 
(рис. 2), во II группе — 73 % (рис. 3).

Через сутки после операции у всех пациентов при 
проведении биомикроскопии отмечалась умеренная 
смешанная инъекция, роговица была прозрачной или 
присутствовала лёгкая кератопатия, во влаге передней 
камеры выявлена лёгкая опалесценция (+/++), реакция 
зрачка на свет сохранялась, ИОЛ находилась в правиль-
ном положении. Задняя капсула была сохранена и про-
зрачна.

Полученные показатели параметров ФЭ в группах 
представлены в табл. 1. После операции у всех паци-
ентов зафиксированы высокие зрительные функции 
(табл. 2). ВГД у всех пациентов было компенсирова-
но на протяжении всего срока наблюдения, данные 

Дорзоламид, 8 %

Дорзоламид, 23 %

Дорзоламид + тимолол + 
бримонидин, 5 %

Дорзоламид + 
тимолол, 61 %

Дорзоламид + 
тимолол, 32 %Бетаксолол, 8 %

Бетаксолол, 
4 %

Бринзоламид + 
тимолол, 4 %

Бринзоламид + 
тимолол, 9 %

Тимолол, 19 %

Тимолол, 27 %

Рис. 2. Анализ применяемых препаратов 
в I группе (непростагландиновые препараты 
с консервантом)
Fig. 2. Analysis of medications used in the first 
group (non-prostaglandin hypotensive drops with 
preservative)

Рис. 3. Анализ применяемых препаратов во II группе 
(непростагландиновые препараты с консервантом + не-
стероидные противовоспалительные препараты)
Fig. 3. Analysis of medications used in the second group 
(non-prostaglandin hypotensive drops with preservative + 
nonsteroidal anti-inflammatory drops)

Таблица 1. Показатели параметров факоэмульсификации в исследуемых группах, М ± SD, n = 108
Table 1. The phacoemulsification parameters in studied groups, М ± SD, n = 108

Группа CDE, кДж BSS, мл Время операции, мин

I, n = 27 11,1 ± 10,1 59,1 ± 14,3 8,5 ± 2,4

II, n = 23 10,2 ± 6,1 55,4 ± 13,9 6,8 ± 1,1

III (контрольная), n = 58 10,3 ± 7,7 52,3 ± 12,7 7,1 ± 2,3

Примечание. CDE — потраченная кумулятивная энергия; BSS — сбалансированный ирригационный раствор.

Таблица 2. Данные визометрии в исследуемых группах, М ± SD, n = 108
Table 2. Visual acuity testing data in studied groups, М ± SD, n = 108

Группа До операции
После операции

через 2 нед. через 2 мес. через 6 мес.

I, n = 27 0,2 ± 0,2 0,8 ± 0,2 0,9 ± 0,2 0,9 ± 0,1

II, n = 23 0,2 ± 0,2 0,8 ± 0,2 0,9 ± 0,2 0,8 ± 0,2

III (контрольная), n = 58 0,3 ± 0,2 0,9 ± 0,1 0,9 ± 0,1 0,9 ± 0,1
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представлены в табл. 3. Значения толщины центральной 
зоны сетчатки по данным ОКТ до и после хирургического 
вмешательства приведены в табл. 4, а динамика их из-
менений в различные сроки — на рис. 4 и 5.

В нашем исследовании тест Шапиро – Уилка и ана-
лиз дисперсии показали, что числовые данные со-
ответствуют нормальному распределению и одно-
родной дисперсии. Для всех полученных результатов 

Таблица 3. Результаты внутриглазного давления по ICare в исследуемых группах, М ± SD, n = 108
Table 3. Intraocular pressure (mm Hg) data in studied groups measured with ICare tonometer, М ± SD, n = 108

Группа До операции, 
мм рт. ст.

После операции, мм рт. ст.

через 2 нед. через 2 мес. через 6 мес.
I, n = 27 14,2 ± 2,4 14,1 ± 2,9 12,6 ± 2,5 12,8 ± 3,1

II, n = 23 15,9 ± 4,7 13,3 ± 2,5 13,3 ± 3,5 13,9 ± 3,0

III (контрольная), n = 58 15,2 ± 3,8 14,5 ± 3,2 13,1 ± 3,2 13,1 ± 3,4

Таблица 4. Толщина центральной зоны сетчатки в исследуемых группах, М ± SD, n = 108
Table 4. Central retinal thickness (µm) in studied groups, М ± SD, n = 108

Группа До операции, мкм
После операции, мкм

через 2 нед. через 2 мес. через 6 мес.
I, n = 27 242,0 ± 18,4 243,7 ± 16,3 248,1 ± 19,3 258,0 ± 16,1

II, n = 23 246,1 ± 22,4 250,0 ± 20,9 254,8 ± 18,9 250,2 ± 21,7

III (контрольная), n = 58 253,1 ± 18,1 253,5 ± 19,7 259,6 ± 18,2 258,3 ± 16,6
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Рис. 4. Динамика изменения толщины центральной зоны сетчатки в исследуемых группах
Fig. 4. Dynamics of the central retinal thickness change in studied groups

Рис. 5. Динамика изменения толщины центральной зоны сетчатки в исследуемых группах по сравнению с дооперационными 
значениями в разные сроки наблюдения
Fig. 5. Dynamics of the central retinal thickness change in studied groups compared to preoperative values at different observation periods
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выполнены множественные сравнения (тест LSD с по-
правкой Бонферрони).

Выявлена статистически значимая разница при до-
операционной оценке толщины центральной зоны сет-
чатки между основной и контрольной группами (p < 0,05). 
В послеоперационном периоде во все сроки наблюдения 
статистически значимой разницы выявлено не было 
(p > 0,05).

По данным ОКТ между до- и послеоперационными 
результатами были выявлены следующие статистиче-
ски значимые различия: в I группе — через 2 и 6 мес. 
(р = 0,033, р = 0,002 соответственно), во II группе — через 
2 нед., 2 и 6 мес. (р = 0,015, р = 0,008, р = 0,029 соответ-
ственно), в контрольной III группе — через 2 мес. после 
ФЭ (р = 0,003).

В рамках исследования ни у одного пациента не был 
выявлен псевдофакичный кистозный макулярный отёк.

При сравнении параметров ФЭ между основными 
и контрольной группами статистически значимая разница 
выявлена только по времени, затраченному на операцию 
(p < 0,05).

ОБСУЖДЕНИЕ
В нашем исследовании все пациенты не имели си-

стемных и глазных заболеваний, повышающих вероят-
ность развития псевдофакичного кистозного макулярного 
отёка. Считается, что у больных СД с хорошим контролем 
гликемии не повышается риск развития осложнений по-
сле хирургии катаракты, в том числе псевдофакичный 
кистозный макулярный отёк [31]. Однако при некоторых 
системных заболеваниях, включая СД, повышается про-
ницаемость сосудистой стенки [35] и, как следствие, риск 
развития МО. По этой причине мы исключали из исследо-
вания пациентов с СД.

Нами выявлено, что толщина центральной зоны сет-
чатки у пациентов всех групп постепенно увеличивалась 
в течение 6 мес. после операции. У пациентов I группы 
(без инстилляций нестероидных противовоспалительных 
препаратов) не наблюдалось тенденции к её восстанов-
лению до исходных значений в отличие от пациентов 
II и III групп, использующих нестероидные противовос-
палительные препараты (табл. 4, рис. 4, 5). При этом 
исходных дооперационных значений толщины сетчатки 
в фовеа в течение 6 мес. не было достигнуто ни в одной 
из групп. Полученные данные ещё раз подтверждают вы-
воды работы С.Ю. Астахова и соавт. [10], что у пациентов, 
получающих гипотензивные препараты, после ФЭ толщи-
на центральной зоны сетчатки возвращается к исходным 
значениям только в срок около одного года.

В ряде исследований выявлено утолщение централь-
ной зоны сетчатки в пределах нормальных значений 
после ФЭ в течение 6 мес. при использовании антибак-
териальной и стероидной терапии [36, 37]. Однако не-
которые авторы получили противоположные результаты 

в виде уменьшения толщины сетчатки в фовеа после ФЭ 
через 2, 4 и 8 нед. [38, 39], что может быть связано с по-
грешностью измерения ОКТ из-за помутнения хрусталика 
и восстановления прозрачности оптических сред после 
операции.

В ряде исследований было доказано, что в после-
операционном периоде использование нестероидных 
противовоспалительных препаратов сокращает период 
утолщения сетчатки в фовеа [40–42]. Нами также было 
выявлено, что применение нестероидных противовос-
палительных препаратов ускоряет в послеоперационном 
периоде восстановление толщины сетчатки.

ЗАКЛЮЧЕНИЕ
Применение непростагландиновых гипотензивных 

препаратов с консервантом у пациентов с первичной от-
крытоугольной глаукомой не влияет на развитие псев-
дофакичного кистозного макулярного отёка после про-
ведения ФЭ при отсутствии интра- и послеоперационных 
осложнений. Инстилляции нестероидных противовос-
палительных препаратов в послеоперационном периоде 
сокращают сроки восстановления толщины центральной 
зоны сетчатки до исходных значений.
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