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Резюме __________________________________________________________________________________________________ 

В статье представлен аналитический обзор литературы о проблеме диагностики и 
лечения болезни сухого глаза и ассоциированного с ней кератита (БСГ). Ключевым 
звеном патогенеза данного заболевания является хроническое воспаление глазной 
поверхности. Местное применение глазных капель, содержащих циклоспорин А, по-
зволяет значительно улучшить результаты лечения этой тяжелой патологии и сни-
зить риск осложнений. 
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Abstract __________________________________________________________________________________________________ 

The analytical review of the literature on the problem of diagnosis and treatment of dry 
eye disease and associated keratitis (DED) is presented in the article. The key point of the 
pathogenesis of this disease is a chronic infl ammation of the ocular surface. Local use of 
the cyclosporine  A eye drops can signifi cantly improve the results of treatment of this 
severe pathology and reduce the risk of complications.
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Болезнь сухого глаза (БСГ) является многофакторным заболеванием, при кото-
ром нарушается стабильность слезной пленки и гомеостаз глазной поверхности, что 
приводит к значимому дискомфорту и зрительным нарушениям. Возникающее при 
этом воспаление является ключевым аспектом данной патологии [1].

Проблема, этиологические факторы и патогенез
Распространенность БСГ значительно варьирует в зависимости от климата, эт-

нической принадлежности, пола и возраста и составляет 5–30% среди людей после 
50 лет. В США у 7,8% женщин (3,23 млн) и 4,6% мужчин (1,6 млн) старше 50 лет вы-
является БСГ. В европейских странах частота диагностики симптомов сухого глаза у 
взрослых составляет 18,3–39,2% [1, 2].

Особенности режима зрительной нагрузки современного человека, а именно 
многократное увеличение ее продолжительности и интенсивности, являются значи-
мыми факторами риска развития синдрома сухого глаза даже у пациентов детско-
го и юношеского возраста [3]. Результаты исследований в Китае и Японии показали, 
что частота выявления синдрома сухого глаза у студентов университетов составляет 
21–24%, что значительно выше, чем предполагалось ранее и чем в среднем среди 
взрослого населения [2, 3].

Выявлены существенные различия в предрасположенности к БСГ в зависимости 
от пола. Доказано, что женский пол, возраст старше 30 лет и работа с мониторами 
более 8 часов в день являются достоверными факторами риска развития БСГ [1]. 

Установлено, что увеличение частоты БСГ наблюдается среди женщин после до-
стижения менопаузы, но применение гормонозаместительной терапии позволяет 
значительно улучшить состояние [4]. 

Наличие системной патологии, такой как ревматоидный артрит (РА), системная 
красная волчанка (СКВ), болезнь Шегрена, приводят к БСГ в 28–50%, причем риск 
развития тяжелых осложнений у таких пациентов значительно выше [5–9].

Концепция патофизиологии воспаления при БСГ заключается в возникновении 
порочного круга, который включает различные механизмы повреждения глазной 
поверхности [10, 11]. Транзиторное состояние сухости глазной поверхности – син-
дром сухого глаза – может возникать вследствие периода высокой зрительной на-
грузки, гормонального дисбаланса, косметических процедур, после перенесенного 
вирусного конъюнктивита или ОРЗ, которые могут повлечь за собой временные из-
менения гомеостаза глазной поверхности и микрофлоры конъюнктивальной поло-
сти [10–12].

Хроническое воспаление глазной поверхности – неотъемлемое и ключевое зве-
но БСГ – возникает вследствие длительного неблагоприятного воздействия факто-
ров окружающей среды на орган зрения, при наличии аллергии, после перенесен-
ного любого хирургического вмешательства (рефракционные операции, хирургия 
птеригиума, катаракты и др.), при отсутствии адекватного и своевременного лечения 
другой сопутствующей патологии переднего отрезка глаза и век (дисфункции мейбо-
миевых желез (ДМЖ), острых мейбомитов, халязионов и др.), при наличии заболева-
ний кожи (розацеа, псориаз и др.) или системной патологии и др. [7, 8, 11–15].

Важными факторами риска прогрессирования БСГ являются также нейропатия ро-
говичных нервов, первичный синдром Шегрена, РА, СКВ и многие другие (например, 
сахарный диабет, другие аутоиммунные заболевания, рубцовый конъюнктивит) [8–15].

Хроническое воспаление глазной поверхности при болезни сухого глаза: 
современные подходы к лечению
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Повреждающие факторы приводят к потере гомеостаза слезной пленки. Возни-
кает гиперосмолярность слезы, которая может быть вызвана как повышенным ис-
парением, так и снижением слезопродукции (БСГ с дефицитом слезной жидкости). 
Гиперосмолярность слезы обуславливает непосредственное повреждение эпителия 
глазной поверхности и возникновение воспаления. В основе хронического воспале-
ния глазной поверхности лежит каскад аутоиммунных реакций, которые образуют 
самоподдерживающийся порочный круг [10–13]. В большинстве случаев наблюдает-
ся сочетание нескольких механизмов, которые запускают и поддерживают этот про-
цесс (см. рисунок). 

Повреждение глазной поверхности приводит к образованию провоспалитель-
ных цитокинов, активации и созреванию антигенпрезентирующих клеток, индукции 
эффекторных T-клеток и их миграции к глазной поверхности, новому выбросу про-
воспалительных цитокинов, хемокинов, металлопротеиназ (ММП), факторов роста и 
инфильтрации патогенными иммунными клетками, которая приводит к дальнейше-
му повреждению глазной поверхности [10, 11, 14].

Понимание этиологических факторов и механизмов, способствующих развитию 
этого заболевания, имеет ключевое значение для разработки эффективных страте-
гий лечения и профилактики.

Диагностика хронического воспаления при БСГ и оценка степени тяжести. 
Косвенными признаками, позволяющими предположить наличие хронического вос-
паления глазной поверхности при БСГ, являются следующие:

  наличие жалоб на сухость и дискомфорт в глазах более 1 года;
  длительная гиперемия конъюнктивы, не связанная с наличием инфекции (отри-

цательные посевы на флору, ПЦР-тесты);

Патофизиологические механизмы возникновения БСГ
Pathophysiological mechanisms of dry eye disease
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  наличие аллергических или аутоиммунных заболеваний как местного, так и си-
стемного характера;

  высокая фоточувствительность; 
  плохая переносимость зрительной нагрузки;
  длительное местное или системное использование любых лекарственных 

средств;
  положительный эффект от коротких курсов инстилляций дексаметазона, корот-

кое облегчение симптомов от увлажняющих капель [7–19].
Согласно рекомендациям Консенсуса европейских офтальмологов, в котором 

автор статьи принимала участие, определены оптимальные диагностические кри-
терии для установления степени тяжести БСГ, которые включают: субъективную тя-
жесть симптомов по результатам опроса или определения индекса OSDI, нарушение 
качества зрения, окрашивание роговицы и конъюнктивы витальными красителями, 
низкую слезопродукцию (результаты теста Ширмера), короткое время разрыва слез-
ной пленки (ВРСП), а также наличие патологии мейбомиевых желез [13].

Окрашивание роговицы и конъюнктивы витальными красителями, а также тест 
Ширмера могут помочь дифференцировать тяжелый кератит, связанный с БСГ, от 
других форм кератита, хотя сами по себе эти признаки не могут исключить другую 
этиологию (например, инфекцию) [13, 18, 19].

При наличии инфильтратов, изъязвлений роговицы, отека стромы, внутриглазно-
го воспаления и/или сниженной чувствительности роговицы следует заподозрить 
инфекционный кератит. Обязательным пунктом дифференциальной диагностики в 
таких случаях будет проведение бактериологического исследования: посев на фло-
ру и чувствительность к антибиотикам, выполнение ПЦР на возможные патогены, 
проведение ИФА крови для диагностики герпесвирусной инфекции (количествен-
ное определение уровня Ig  M и Ig  G к ВПГ 1-го и 2-го типов, ЦМВ, вирусу varicella 
zoster) [7, 8, 13].

Лечение
В настоящее время при лечении БСГ экспертами используется поэтапный алго-

ритм, который разработан в рамках отчета TFOS DEWS II [21].
Алгоритм учитывает этиологию и тяжесть заболевания, переходя от общих ме-

роприятий, направленных на изменение микроклимата в рабочем и жилом помеще-
нии, использование увлажняющих средств, БАДов, изменение режима зрительной 
нагрузки, лечение сопутствующей местной и системной патологии, к расширенному 
и специфическому лечению, направленному на ключевое звено БСГ – хроническое 
воспаление глазной поверхности (см. таблицу). При переходе к каждому следующе-
му уровню в лечебной схеме продолжают использоваться рекомендации предыду-
щих уровней.

Таким образом, мероприятия первого уровня (см. таблицу) являются базой, кото-
рая обязательна для каждого пациента вне зависимости от степени тяжести БСГ [21]. 
Слезозаменители на основе смягчающих веществ, а также препараты, содержащие 
0,5%-ную кармеллозу натрия или комбинацию гиалуроновой кислоты и трегалозы, до-
полнительно способствуют снижению степени выраженности воспаления. Кратность 
инстилляций увлажняющих средств всегда определяется индивидуально [22, 23].

Хроническое воспаление глазной поверхности при болезни сухого глаза: 
современные подходы к лечению
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Противовоспалительное лечение назначается в том случае, когда вышеперечис-
ленные меры не дают достаточного результата [21, 24]. Применение коротких курсов 
глюкокортикостероидов (ГКС) дает быстрый и выраженный противовоспалительный 
эффект, значительное снижение степени глазного дискомфорта. Однако было дока-
зано, что местные ГКС вызывают значимые побочные эффекты, связанные с их про-
никновением в переднюю камеру глаза. В связи с этим ГКС желательно использовать 
только в течение ограниченного периода времени из-за потенциальных осложне-
ний, таких как офтальмогипертензия, развитие осложненной катаракты и оппорту-
нистических инфекций [13, 25].

Установлено, что фторметолон, лотепреднол и гидрокортизон могут использо-
ваться несколько более длительный промежуток времени по сравнению с дексаме-
тазоном или преднизолоном, поскольку они имеют меньшую вероятность осложне-
ний. Однако эти препараты и менее эффективны [13, 25].

Таким образом, местные ГКС рекомендуется назначать как противовоспалитель-
ное лечение первой линии на период 10–30 дней, при строгом контроле клиниче-
ского эффекта врачом-офтальмологом и постепенном снижении кратности закапы-
вания при его достижении. Необходимо информировать пациента о риске развития 
осложнений, а также синдрома отмены при несоблюдении рекомендаций по режи-
му лечения или при самостоятельном бесконтрольном применении [8, 13, 21].

Следующим важным звеном лечения является назначение противоаллергиче-
ских средств, исходя из особенностей патогенеза БСГ. Как правило, курс лечения со-
ставляет 2–3 недели. 

В отличие от ГКС местное применение циклоспорина A можно безопасно прово-
дить в течение длительного периода времени [9, 13, 21]. Решение о назначении глаз-
ных капель циклоспорина A для лечения хронического воспаления при БСГ должно 
основываться на анализе анамнеза и жалоб, тяжести окрашивания роговицы и конъ-
юнктивы, наличии системного заболевания, связанного с иммунной системой, при 
недостаточно длительном эффекте от мероприятий первого уровня (см.  таблицу), 
а также после проведения вводного курса лечения с применением ГСК, противоал-
лергических препаратов и увлажняющих средств. При этом быстрый ответ на тера-
пию ГКС является хорошим прогностическим признаком.

Поэтапный алгоритм лечения БСГ (адаптировано в соответствии с рекомендациями TFOS DEWS II, 
2017)
Step-by-step algorithm for treating dry eye disease (adapted from TFOS DEWS II recommendations, 
2017)

Уровень 1 Уровень 2 Уровень 3 Уровень 4

 − Обучение пациента и 
изменение окружаю-
щей среды и диеты.

 − Исключение местных и 
системных препаратов, 
которые могут способ-
ствовать БСГ.

 − Применение препа-
ратов искусственной 
слезы, гелей/мазей.

 − Лечение патологии век

 − Противовос-
палительные 
средства.

 − Тетрациклины 
(при мейбомите, 
розацеа).

 − Окклюдеры 
слезных точек.

 − Стимуляторы 
секреции.

 − Очки с увлажня-
ющей камерой

 − Аутологичная 
сыворотка 
(различные 
модификации).

 − Контактные 
линзы в лечеб-
ном режиме.

 − Постоянная 
окклюзия слез-
ных точек

 − Системные противовоспа-
лительные средства.

 − Хирургическое лече-
ние, направленное на 
улучшение состояния век 
и глазной поверхности 
(пластика век, тарзорафия, 
трансплантация амнио-
тической мембраны, 
аутослизистой ротовой 
полости, слюнной железы 
и др.)
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При принятии решения о назначении глазных капель с циклоспорином А у па-
циентов с системными факторами риска, такими как ревматоидный артрит, болезнь 
Шегрена, глазные проявления болезни «трансплантат против хозяина», офтальмоло-
гические последствия синдрома Лайела, розацеа, псориаз, атопический дерматит, 
болезнь Бехчета, необходимо учитывать высокий риск быстрого развития тяжело-
го кератита при отсутствии адекватного лечения [5–8, 13, 21]. В  связи с этим даже 
при незначительном окрашивании роговицы и конъюнктивы, но при выраженном 
глазном дискомфорте, неэффективности базисного лечения показан курс местного 
циклоспорина А.

При назначении капель циклоспорина A требуется проведение беседы с пациен-
том и разъяснение особенностей эффекта от препарата: первые результаты лечения 
становятся субъективно заметны не ранее чем через 1–3 месяца от старта лечения и 
в значительной степени зависят от исходной тяжести состояния. Крайне важно про-
должить инстилляции увлажняющих препаратов, назначение циклоспорина А не мо-
жет являться основанием для их прекращения [7, 9, 13, 21].

Дополнительно необходимо разъяснять, что капли циклоспорина А могут вызы-
вать жжение непосредственно после закапывания, которое наиболее ощутимо в те-
чение первых 10–14 дней лечения. Это обстоятельство не требует отмены препарата, 
для облегчения состояния рекомендуется закапывать за 10–15 минут до циклоспо-
рина A увлажняющие препараты. 

Лечение циклоспорином A можно начинать одновременно с применением ГКС 
или через 7–10 дней от старта курса ГКС. В таком случае их выраженный противо-
воспалительный эффект позволит более мягко пройти начальный этап [7, 8, 13, 21].

Кратность использования капель с ГКС показано снижать в соответствии с изме-
нениями признаков и симптомов воспаления. Как правило, оптимальным является 
постепенное уменьшение количества закапываний ГКС, начиная с 3–4 раз в сутки и 
снижая на 1 каплю каждые 7–14 дней.

Режим обследований пациентов в течение 3 месяцев после начала лечения глаз-
ными каплями циклоспорина A – через 1 месяц, а затем каждые 3 месяца последую-
щего периода лечения. Однако при тяжелом кератите, ассоциированном с БСГ, тре-
буются осмотры пациента не реже чем через 7–10 дней для коррекции лечения в 
соответствии с динамикой изменений состояния глаз [7, 8].

Оценка эффективности лечения. Согласно результатам исследований, клини-
ческие признаки улучшения состояния глазной поверхности на фоне инстилляций 
циклоспорина А становятся очевидными через 6–8 недель лечения. Но положитель-
ная динамика регистрируется уже к концу первого месяца лечения: уменьшается 
выраженность глазного дискомфорта, степень гиперемии конъюнктивы и светобо-
язнь [7–9, 13].

При тяжелых проявлениях БСГ большинство пациентов получают вводный курс 
дексаметазона, эффект которого наступает быстро, что позволяет облегчить со-
стояние и получить улучшение быстрее. При наличии системной патологии может 
потребоваться более длительный курс капель дексаметазона – до 8 недель, однако 
необходимо учитывать риск осложнений и сокращать кратность инстилляций при 
получении клинического результата.

Абсолютным противопоказанием для продолжения местного лечения цикло-
спорином А является аллергия или плохая переносимость, а также возникновение 
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инфекции, вирусной, бактериальной или грибковой. Хирургическое вмешательство 
не является основанием для прерывания лечения циклоспорином.

Длительность курса циклоспорина А определяется индивидуально в зависимо-
сти от ответа на лечение и срока, который требуется для достижения стойкого кли-
нического результата. Необходимо принимать во внимание, что от момента значи-
тельного улучшения и стабилизации состояния глазной поверхности до отмены пре-
парата, как правило, проходит не менее 3–6 месяцев [7, 8, 13, 21].

Большинство экспертов по лечению БСГ сходятся во мнении, что длительное, 12 
и более месяцев, непрерывное применение циклоспорина А обосновано у пациен-
тов с системной патологией, так как позволяет влиять на местные факторы риска и 
исходный механизм, который приводит к развитию БСГ, – аутоиммунный [9, 13, 21].

В исследовании SANSIKA было доказано, что несмотря на риск рецидива у неко-
торых пациентов, у большинства из них (61%) не было зарегистрировано рецидива 
симптомов после проведения курса лечения циклоспорином А в течение 24-месяч-
ного последующего наблюдения [9].

Основными критериями эффективности лечения являются: снижение степени 
выраженности глазного дискомфорта, улучшение качества зрения, стабилизация 
и/или улучшение ВРСП, отсутствие окрашивания роговицы и конъюнктивы, сниже-
ние или отсутствие гиперемии конъюнктивы. Эти признаки следует регистрировать 
в медицинской карте пациента на каждом осмотре для оценки стабильности достиг-
нутого результата и принятия решения о длительности лечения циклоспорином. 
Минимальным сроком местного лечения циклоспорином у пациентов без систем-
ной патологии считается 3 месяца. 

При оценке эффективности лечения необходимо учитывать вероятность несо-
блюдения режима лечения пациентом, а именно – пропуск закапываний или исполь-
зование препарата из одноразового тюбика в течение нескольких дней. В таких слу-
чаях невозможно прогнозировать эффективность лечения, есть риск возникнове-
ния осложнений, о чем в обязательном порядке следует информировать пациента. 

Обучение пациента до старта лечения, четкое понимание хронического харак-
тера болезни позволит не только улучшить комплаентность, но и получить лучший 
результат в более короткие сроки. 

БСГ и ассоциированный с ней кератит не только представляют собой причину 
тяжелого глазного дискомфорта, который значительно ухудшает качество зрения, 
работоспособность и качество жизни в целом, но и могут привести к осложнениям, 
которые непосредственно угрожают потерей зрения и глаза, – развитию язвы и пер-
форации роговицы, рубцов и метаплазии конъюнктивы. Своевременная диагности-
ка, проведение разъяснительной работы с пациентами и назначение адекватного си-
туации лечения позволяют добиться выздоровления или значительного улучшения 
и стабилизации состояния.

_________________________________________________________________________________________________
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