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В связи с увеличением продолжительности жизни населения во всем мире ожидается рост числа больных глаукомой. В обзоре 
представлены данные о коморбидности и полипрагмазии у больных глаукомой пожилого и старческого возраста. Кроме того, для 
этих пациентов характерна полипатия: каждый из них имеет в среднем 6,3 ± 0,6 сопутствующих соматических заболеваний. 
Примерно каждый пятый пациент с глаукомой получает одновременно системный и местный бета-адреноблокатор (БАБ). 
Применение больными глаукомой местных и системных БАБ создает потенциал для лекарственного взаимодействия, увеличения 
числа побочных эффектов и более раннего наступления эффекта тахифилаксии. Cелективность пероральных и местных БАБ 
является одним из факторов, способствующих прогнозированию их аддитивного эффекта. Приводятся данные о целесообраз-
ности назначения бримонидина в качестве препарата первого выбора для больных глаукомой и глазной гипертензией, которым 
ранее были назначены системные БАБ.
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As life expectancy increases, the incidence of glaucoma is expected to rise worldwide. The review presents data on the comorbidity 
and polypharmacy of old and senile patients with glaucoma. Such patients also often have polypathia: on average, they have 6.3±0.6 con-
comitant somatic diseases. Approximately one in five glaucoma patients receives both a systemic and local beta-blocker (ВВ). Parallel use 
of local and systemic drugs in glaucoma patients is likely to cause drug interaction, increase side effects and contribute to an earlier onset of 
the tachyphylaxis. The selectivity of oral and local ВВ is one of the factors contributing to the prediction of their additive effect. The data on 
the expediency of prescribing brimonidine as the first-choice drug for glaucoma and hypertension patients who were previously prescribed 
systemic ВВ are presented.
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Офтальмологи — единственные специалисты, которые 
применяют неселективные бета-адреноблокаторы в качестве 
терапии первой линии у пациентов пожилого возраста [10].

Глаукома относится к хроническим заболеваниям, 

требующим длительного консервативного лечения с ис-

пользованием глазных капель для снижения повышенного 

внутриглазного давления (ВГД) у большинства пациентов. 

Целью медикаментозной терапии при глаукоме должно быть 

достижение необходимого гипотензивного эффекта при 

наименьшем числе лекарственных средств (ЛС). Ожидаемый 

от назначения ЛС результат должен быть значительным, 

а любые возможные побочные эффекты минимальны [1].

Повышенное ВГД является важным фактором риска 

развития и прогрессирования глаукомы, а его контроль 

значительно снижает скорость и с тепень прогрессии забо-

левания [2]. Для лечения разных форм заболевания в любой 

стадии назначают моно- или комбинированную терапию 

аналогами простагландинов, бета-адреноблокаторами 

(БАБ), агонистами альфа-адренергических рецепторов или 

местными ингибиторами карбоангидразы. БАБ используют-

ся в клинической практике на протяжении 40 лет и остаются 

востребованными препаратами. Эпидемиологическое ис-

следование, проведенное в 37 регионах Российской Федера-

ции, показало, что доля БАБ в стартовой терапии глаукомы 

составляет 62 % [3]. Согласно результатам исследования 

Ocular Hypertensive Treatment Study (OHTS, 2002), после 

5 лет от начала лечения около 40 % пациентов с глаукомой 

нуждаются в 2, а еще 9 % больных — в 3 или более гипотен-

зивных препаратах [4]. Увеличение числа используемых 

препаратов неизбежно приводит к снижению привержен-

ности пациентов к лечению глаукомы, поэтому в последние 

годы широкое распространение получили фиксированные 

комбинации гипотензивных препаратов, которые содержат 

в качестве одного из действующих вещества неселективный 

БАБ тимолол.

В последнем десятилетии XX века и начале XXI века 

почти во всех регионах мира наблюдается тенденция де-

мографического старения населения. В России, по офици-

альным прогнозам, доля лиц пенсионного возраста увели-

чится к 2025 г. до 27,4 % от общей численности населения. 

По данным эпидемиологических исследований, для людей 

пожилого возраста характерно сочетание нескольких болез-

ней, имеющих хронический характер, которые нуждаются в 

медикаментозном лечении [5]. В связи с увеличением про-

должительности жизни населения во всем мире ожидается 

рост числа больных глаукомой. Для пациентов с глаукомой 

пожилого и старческого возраста характерна полипатия: 

число сопутствующих соматических заболеваний у каждого 

из них — 6,3 ± 0,6 [6].

Анализ 1098 амбулаторных карт больных с I–IV ста-

дией первичной открытоугольной глаукомы (ПОУГ), 

получавших лечение в глаукомном отделении Алтайской 

краевой офтальмологической больницы с 2013 по 2015 г., 

показал достоверное увеличение количества сопутствующей 

соматической патологии с возрастом. Так, встречаемость 

одной патологии достоверно уменьшилась с 49,4 ± 2,82 % в 

среднем возрасте до 26,6 ± 2,04 % в пожилом и старческом 

возрасте. Встречаемость двух соматических патологий на-

блюдалась у каждого пятого пациента в старческом возрасте. 

Три соматические патологии наблюдались преимуществен-

но в группе пациентов пожилого и старческого возраста 

(39,6 ± 2,23 %) [7].

Проспективное наблюдательное исследование 21 506 че-

ловек с глаукомой или подозрением на глаукому (сред-

ний возраст — 60,0 ± 10,9 года), проведенное в США, с 

анализом данных электронной базы страховых компаний 

с 2003 по 2007 г., определило наиболее распространенные 

общие коморбидные системные заболевания, которые вклю-

чали артериальную гипертензию (52,7 %), сахарный диабет 

(41,3 %), гиперлипидемию (36,0 %), ишемическую болезнь 

сердца (30,7 %) и хроническую сердечную недостаточность 

(10,3 %) [8]. Таким образом, у одного пациента старше 60 лет 

обнаруживается в среднем 4–5 различных заболеваний, что 

закономерно сопровождается ростом приема разнообразных 

ЛС и неизбежно приводит к полипрагмазии (полифарма-

ции), когда пациент получает одновременно пять и более 

препаратов.

Систематический обзор литературы MEDLINE и 

Embase с момента их создания до 19 октября 2018 г. убеди-

тельно доказывает, что полифармация в значительной сте-

пени ухудшает физические функции у пожилых людей [9]. 

Риски местной гипотензивной медикаментозной терапии для 

общего здоровья, особенно у пожилых людей, недооценены. 

ПОУГ — преимущественно болезнь пожилого возраста, по-

ражающая до 5 % населения после 65 лет. Респираторные и 

сердечно-сосудистые заболевания также более распростра-

нены в этой возрастной группе. До 41 % пожилых людей 

имеют заболевания дыхательных путей, многие из которых 

не диагностированы. С возрастом увеличивается риск па-

дений, который к 80 годам составляет 40 % и в 15 % случаев 

приводит к серьезным травмам и переломам. Для сохранения 

вертикального положения требуется интеграция зрительно-

го, вестибулярного и проприоцептивного аппарата, а также 

стабильное артериальное давление при изменении положе-

ния тела. Пожилые люди более уязвимы, чем молодые, если 

церебральное перфузионное давление не поддерживается на 

должном уровне. Любое падение в этом случае, скорее все-

го, будет связано с комбинацией факторов и нарушениями 

сердечно-сосудистой реакции на гипотензивные препараты, 

особенно БАБ [10].

Данные популяционного одномоментного иссле-

дования 1499 человек старше 60 лет, полученные путем 

интервьюирования жителей Бразилии, показали, что 

распространенность полипрагмазии в возрастной группе 

60–70 лет составляет 25,5 %, 70–80 лет — 37,3 %, а старше 

80 лет — 42,0 %. Под полипрагмазией в исследовании подраз-

умевался регулярный прием пациентом 5 и более препаратов 

в течение 30 дней перед интервью [11].

В ретроспективном исследовании историй болезни 

100 пациентов с ПОУГ для определения наиболее распро-

страненных системных препаратов, назначаемых в этой 

популяции, оказалось, что 84 пациента получали один или 

более лекарственный препарат (в среднем 3,5) при среднем 

количестве сопутствующих системных заболеваний 2,6. 

Системные антигипертензивные средства были наиболее 

распространенным классом ЛС, используемых 48 % паци-

ентов, 19 % из которых одновременно принимали местные 

и системные БАБ [12].

Когортное исследование эффективности антиглауком-

ной и сопутствующей системной медикаментозной терапии у 

жителей домов престарелых в Германии включало данные ме-

дицинской страховой компании о 8685 жителях с 88 695 назна-

чениями лекарственных препаратов в зависимости от диагноза 

и местной или системной фармакотерапии. Каждый пациент 

получал 6,0 ± 3,3 различных препарата. Диагноз «глаукома» 

был установлен у 520 (6,0 %) жителей дома престарелых; все 

пациенты имели сопутствующие заболевания. Наиболее часто 

применяемыми антиглаукомными офтальмологическими 

препаратами были БАБ (n = 219). Местные и системные БАБ 

сочетались в назначениях у 20,2 % этих пациентов [13].
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Таким образом, по данным исследований, каждый пя-

тый пациент с глаукомой получает одновременно системный 

и местный БАБ, а при сочетании хронической сердечной 

недостаточности и глаукомы — уже каждый третий, среди 

пациентов с глаукомой и ишемической болезнью сердца — 

практически каждый второй [14–16].

Сопутствующее параллельное применение у больных 

глаукомой местных и системных БАБ создает потенциал 

для лекарственного взаимодействия и увеличения числа 

побочных эффектов. У людей пожилого возраста наряду 

с уменьшением количества рецепторов нервной ткани 

одновременно отмечается функциональное истощение и 

снижение ее реак тивности, что может вызвать трудно про-

гнозируемые, нетипичные, неадекватные количеству вводи-

мого ЛС и даже парадоксальные реакции при применении 

сердечных гликозидов, глюкокортикостероидов, нитратов, 

адреномиметиков, БАБ и др. [17]. Это позволило предполо-

жить возможную связь между повышенным риском смерти 

от сердечно-сосудистых заболеваний и применением капель 

тимолола при глаукоме в Австралийском популяционном 

исследовании (The Blue Mountains Eye Study) [18].

Исследование ожидаемой продолжительности жизни 

5424 больных ПОУГ за 2004–2011 гг. в Новокузнецке по-

казало, что первичная глаукома статистически значимо 

связана со смертностью от сердечно-сосудистых заболева-

ний (инфаркта мозга, ишемической болезни сердца). Почти 

80 % больных глаукомой в этом исследовании получали ин-

стилляции БАБ в виде моно- или комбинированной терапии, 

что могло приводить к чрезмерному снижению артериально-

го давления и развитию ишемии на фоне системной терапии 

БАБ по назначению терапевта или кардиолога [19].

Первый пероральный БАБ — пропранолол был син-

тезирован в 1964 г. шотландским фармакологом J. Black. 

В настоящее время БАБ используются при артериальной 

гипертензии (АГ), аритмиях сердца, хронической сердечной 

недостаточности, ишемической болезни сердца, гипертро-

фической и дилатационной кардиомиопатиях. Сегодня из-

вестно около 30 действующих веществ, являющихся основой 

для производства около 100 БАБ трех поколений. В России 

препараты этой группы принимают около трети больных АГ.

Некоторые исследования указывают, что длительное 

лечение БАБ вызывает негативные метаболические эффекты, 

чем существенно повышает риск возникновения осложне-

ний, особенно у пациентов с ишемической болезнью сердца. 

Другие свидетельствуют об их высокой эффективности для 

недавно перенесших инфаркт на фоне сердечной недоста-

точности. Тем не менее БАБ продолжают уверенно занимать 

третье место в списке ЛС для лечения сердечно-сосудистой 

патологии [20].

Первый инстилляционный БАБ — тимолола малеат 

появился на американском рынке в 1978 г. и прочно вошел в 

арсенал ЛС для лечения глаукомы. В последующие годы был 

синтезирован целый ряд БАБ для лечения глаукомы. Однако 

широкое распространение как в мире, так и в России полу-

чили только тимолол и бетаксолол, причем тимолол входил 

до недавнего времени в состав всех комбинированных пре-

паратов для лечения глаукомы [21].

Системные побочные эффекты капель БАБ связаны с 

тем, что они активно всасываются в кровь, причем в большей 

степени, чем их аналоги, применяемые при пероральном на-

значении, поскольку последние метаболизируются в печени. 

После местного применения до 80 % количества глазных ка-

пель попадает через слезно-носовой канал в сосуды слизистой 

оболочки носа и системный кровоток. Именно этим объясня-

ется гипотензивное действие препаратов на парный глаз [22].

Результаты исследования 2233 больных глаукомой по-

казали, что количество и выраженность системных побочных 

эффектов при применении тимолола коррелирует с уровнем 

препарата в плазме крови [23].

Потенциальные преимущества селективных БАБ перед 

неселективными проявляются лишь в тех случаях, когда 

в системный кровоток попадают малые дозы препаратов. 

При системной абсорбции больших доз селективных БАБ 

избирательность их действия снижается, и они мало чем 

отличаются по переносимости от неселективных.

Действие БАБ может сопровождаться ночной гипо-

тонией, и вследствие снижения перфузионного давления 

в сосудах, питающих диск зрительного нерва, приводить к 

прогрессированию глаукомной оптической нейропатии [24].

ПОУГ и АГ — хронические, зависимые от возраста 

заболевания, имеющие некоторые схожие механизмы раз-

вития. Снижение артериального давления (АД) — доказанная 

стратегия для предотвращения смертности от сердечно-сосу-

дистых заболеваний, а снижение ВГД — для прогрессирова-

ния глаукомной оптической нейропатии (ГОН). Существует 

положительная, хотя и слабая связь между этими заболева-

ниями (повышение ВГД на 0,21 и 0,43 мм рт. ст. на каждые 

10 мм рт. ст. повышения систолического и диастолического 

АД). С другой стороны, имеются убедительные доказатель-

ства того, что низкое системное АД связано с распростра-

ненностью и прогрессированием глаукомы на фоне лечения 

АГ. Так, Thessaloniki Eye Study показало, что риск заболеть 

глаукомой повышается на 28 % на каждые 10 мм рт. ст. низ-

кого диастолического АД на фоне системной гипотензивной 

терапии. В последнее время внедрены новые рекомендации 

по лечению системной АГ, в которых уровень целевого АД 

снижен с 140/90 до 130/80 мм рт. ст. Эти рекомендации могут 

иметь последствия для темпов прогрессирования глаукомы у 

пациентов с АГ, наблюдаемых в клинической практике [25].

Точка приложения действия БАБ в глазу — бес-

пигментный эпителий цилиарного тела, где преобладают 


2
-адренорецепторы. Пероральный, внутривенный и ин-

стилляционный прием БАБ эффективно снижает ВГД, 

воздействуя на эти рецепторы. Многие исследования пока-

зали, что степень снижения офтальмотонуса уменьшается у 

здоровых добровольцев и больных глаукомой в зависимости 

от увеличения дозы перорального БАБ [26–37]. А у больных 

глаукомой, получающих пероральные БАБ, гипотензивный 

эффект местных БАБ снижается более чем в 2 раза.

Сравнение двух групп пациентов с глаукомой с повы-

шенным ВГД, в одной из которых инстилляции БАБ были 

назначены на фоне предшествующей системной терапии 

БАБ (в суточной дозе, эквивалентной 160 мг пропранолола), 

показало достоверное снижение гипотензивного эффекта 

капель БАБ в этой группе (2,3 ± 1,6 и 7,6 ± 1,0 мм рт. ст. соот-

ветственно) на протяжении 7–12 мес наблюдения. При моно-

кулярном использовании БАБ их влияние на офтальмотонус 

парного глаза был меньше в группе пациентов, получавших 

одновременно системную терапию (на 7,6 и 12,4%). Кроме 

того, местный гипотензивный эффект неселективных БАБ 

был более выражен у пациентов, которым системно назна-

чались селективные 
1
-адреноблокаторы, и наоборот. Таким 

образом, установлено, что селективность пероральных и 

местных БАБ является одним из факторов, способствующих 

прогнозированию их аддитивного эффекта [38].

Аналогичные результаты показали апостериорный 

анализ двух мультицентровых проспективных рандомизиро-

ванных двойных слепых исследований длительностью 12 мес 

у больных ПОУГ и глазной гипертензией (ГГ), получавших 

два раза в день тимолол (n = 34) или бримонидин (n = 32) 
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на фоне системного использования БАБ. Контрольные 

группы составили пациенты с аналогичной местной ги-

потензивной терапией без системного применения БАБ. 

Максимальное среднее снижение ВГД от исходного уровня 

в основной и контрольной группе на фоне инстилляций 

тимолола было меньше у больных, получавших системные 

БАБ (4,78 и 6,37 мм рт. ст. соответственно).

При анализе внутри групп по селективности системно 

принимаемых БАБ оказалось, что гипотензивная эффектив-

ность тимолола через 12 мес наблюдения была значительно 

ниже у пациентов, принимающих системные кардиоселек-

тивные БАБ.

В группе больных, которым назначался бримонидин, 

максимальное общее среднее снижение ВГД от исходного 

уровня было более значительным (7,16 мм рт. ст. без систем-

ных БАБ; 6,56 мм рт. ст. на фоне системных БАБ). Таким 

образом, терапия системными БАБ не влияла на гипотен-

зивную эффективность альфа-агониста бримонидина.

Изучение системных эффектов тимолола показало бо-

лее выраженное снижение средних значений систолического 

(через  2  недели, 1, 2, 6 и 9 мес; p < 0,001) и диастолического 

(через 2 и 6 мес; p < 0,02) АД и частоты сердечных сокра-

щений (ЧСС) (через 6 мес; p = 0,004) у больных, которые 

параллельно получали системные БАБ. Отсутствие подобных 

эффектов у больных, получавших бримонидин, подтверди-

ло целесообразность его назначения в качестве препарата 

первого выбора для больных глаукомой и ГГ, которым ранее 

были назначены системные БАБ [39–41].

Сопутствующее параллельное применение местных 

БАБ для лечения глаукомы и системных препаратов создает 

потенциал для лекарственного взаимодействия, увеличения 

числа побочных эффектов со стороны сердечно-сосудистой и 

легочной систем и более раннего наступления эффекта тахи-

филаксии. Системные БАБ могут блокировать -рецепторы 

глаза, препятствуя дополнительному снижению секреции 

внутриглазной жидкости при применении капель БАБ. 

В этом случае реализация местного гипотензивного эффекта 

возможна или путем увеличения концентрации капель БАБ, 

или за счет увеличения сродства действующего вещества к 

-рецепторам. Поскольку в беспигментном эпителии цили-

арного тела преобладают 
2
-адренорецепторы, назначение 

неселективного тимолола более целесообразно пациентам с 

глаукомой, которым ранее назначен 
1
-кардиоселективный 

пероральный препарат.

7-й Консенсус Всемирной глаукомной ассоциации под-

тверждает, что одновременное параллельное назначение БАБ 

приводит к снижению гипотензивной эффективности капель 

БАБ и повышению опасности развития нежелательных яв-

лений со стороны сердечно-сосудистой и легочной систем, 

что делает нежелательным их одновременное назначение 

[42]. В таком случае нужен интегральный подход к принятию 

решения о доминирующем диагнозе и рациональной терапии 

пациентов с привлечением различных специалистов.
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