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сьогодні доведено, що системне застосування інгібіторів 

карбоангідрази викликає парестезії і відчуття оніміння 

в нижніх кінцівках, металевий присмак, депресію, вто-

му, втрату ваги, зниження лібідо, подразнення шлунко-

во-кишкового тракту. Особливо важливо звернути увагу 

на те, що системне застосування цих препаратів пов’я-

зане з тяжкими ускладненнями, такими як виникнення 

гіпокаліємії, апластичної анемії, метаболічного ацидозу 

й нефролітіазу [9]. Тому тривале системне застосування 

інгібіторів карбоангідрази в лікуванні глаукоми не було 

визнане більшістю офтальмологів світу. Використання 

ацетазоламіду і його похідних було обмежене коротко-

часним його застосуванням для купірування гостро-

го нападу глаукоми, підготовки до внутрішньоочних 

операцій, лікування рефрактерних форм глаукоми на 

етапі підготовки до хірургічного лікування. Але значні 

гіпотензивні властивості інгібіторів карбоангідрази 

при лікуванні глаукоми спонукали офтальмологів до 

створення топічних форм цих препаратів. Таке рішення 

передбачало зменшення побічних ефектів і збереження 

гіпотензивної ефективності. У 1983 році почали розроб-

ляти водорозчинні сульфаніламідні ІКА. У 1995 році 

фармацевтична компанія MSD випустила перший пре-

парат дорзоламід (L671152) у вигляді 2% очних крапель, 

що отримав назву Trusopt [37], а в 1999 році було схвале-

но використання бринзоламіду (Alcon Laboratories), що 

отримав назву Azopt [56]. Дорзоламід і бринзоламід є на-

номолярними інгібіторами CA II/CA XII, мають добру 

розчинність у воді і досить розчинні в жировій тканині, 

щоб проникати через рогівку, і, отже, можуть застосову-

ватися місцево у вигляді 2% водного розчину гідрохло-

риду дорзоламіду та 1% суспензії гідрохлориду бринзо-

ламіду 2–3 рази на день [40]. Топічні форми ІКА можуть 

застосовуватися не тільки при відкритокутовій глаукомі, 

але й при гострому нападі глаукоми, у тому числі в перед-

операційній підготовці перед внутрішньоочними опе-

раціями. На відміну від системних ІКА 2% дорзоламід 

і 1% бринзоламід, проникаючи глибоко в тканини ока, 

не призводять до системних ефектів. Це сприяло ши-

рокому застосуванню цих препаратів у лікуванні глау-

коми. Численні дослідження показали, що дорзоламід 

і бринзоламід можуть використовуватися в монотерапії 

глаукоми. Ці два препарати виявилися ефективними, 

знижуючи ВОТ на 20–25 % від базових значень. Ці пре-

парати з успіхом застосовуються в поєднанні з іншими 

ліками від глаукоми. На їх основі створені популярні у 

світі фіксовані комбінації для лікування глаукоми. Дор-

золамід був об’єднаний в одні ліки з антагоністом β-ре-

цепторів тимололом (Cosopt) і з α
2
-адренергічним агоні-

стом бримонідином (Combigan). Фіксована комбінація 

азарга містить бринзоламід і антагоніст β-рецепторів 

тимолол. Так, фіксована комбінація дорзоламіду з тимо-

лолом (ФК Д/Т) у вигляді розчину 2% і 0,5% є клінічно 

однією з найбільш широко використовуваних у лікуван-

ні глаукоми. Як стартова терапія ФК Д/Т здатна зни-

зити ВОТ на 40 % протягом перших 2 місяців: з 37,5 до 

18,4 мм рт.ст. [24].

Карбоангідрази — одна з найбільш поширених фер-

ментних систем в організмі. Як показують численні до-

слідження, карбоангідрази наявні в усіх тканинах очно-

го яблука [11]. Вони є в рогівці, кришталику, сітчастій 

оболонці, пігментному епітелії сітківки, хоріоїдеї. ІКА 

для місцевого застосування досягають переднього сег-

мента ока в досить високій концентрації порівняно із 

системним введенням інгібіторів. Топічні препарати 

дорзоламіду добре проникають у різні структури ока. 

Так, концентрація дорзоламіду при його закапуванні в 

око кролика становить 24,0 мкг/г у рогівці, 27,0 мкг/г 

у циліарному тілі й райдужній оболонці, 7,8 мкг/г у 

рідкій волозі, 4,26 мкг/г у сітківці через одну годину і 

4,16 мкг/г у сітківці через 2 години. Подібні концен-

трації забезпечують високу насиченість препаратом усіх 

тканин ока при місцевому застосуванні [50, 58]. І як ви-

пливає з цих передумов, інгібування даного ферменту в 

тканинах ока може призводити не тільки до зниження 

внутрішньоочного тиску. Вивчення особливостей засто-

сування інгібіторів карбоангідрази все більше цікавить 

офтальмологів і змушує по-новому поглянути на ці пре-

парати. З’явилися публікації, у яких ідеться про нове 

відкриття інгібіторів карбоангідрази в офтальмології 

[38]. Особливо активно в офтальмологічній літературі 

обговорюються питання про вплив інгібіторів карбоан-

гідрази на гемодинаміку ока, антиоксидантну й нейро-

протективну дію ІКА. Заслуговує на увагу можливість 

застосування інгібіторів карбоангідрази в лікуванні 

макулярного набряку й настороженість офтальмологів 

щодо впливу цієї групи препаратів на рогову оболонку.

Серед препаратів, що знижують ВОТ, інгібітори 

карбоангідрази відзначаються благотворним впливом 

на перфузію ока [15]. У цілій низці досліджень пока-

зано, що дорзоламід, що чинить вазоактивну дію, у 

хворих на глаукому при місцевому лікуванні може 

збільшити очний кровотік [25]. Низка авторів дослі-

джували дію ІКА і їх фіксованих комбінацій на ретро-

бульбарний кровотік методом колірного допплерівсь-

кого картування [7, 38, 55]. Результати показали, що 

дані препарати підвищують кровотік у центральній ар-

терії сітківки, задніх коротких циліарних артеріях, але 

не впливають на кровотік в очній артерії. У проспек-

тивних дослідженнях було виявлено, що ацетазоламід 

збільшує амплітуду пульсації ретинальних судин дозо-

залежним чином, зменшуючи при цьому індекс рези-

стентності очної артерії, внутрішньої сонної артерії і 

центральної артерії сітківки [15], і підвищує показники 

ретинального кровотоку, вимірювані за допомогою ла-

зерної допплерівської велосиметрії [51]. Важливо, що 

препарат також покращує хоріоїдальну гемодинаміку 

[28, 68]. Бринзоламід має переваги перед іншими пре-

паратами, у тому числі дорзоламідом, щодо покращан-

ня перфузії ока в діастолу. Так, застосувавши метод 

флоуметрії, Iester [28] показав, що на тлі 19% зниження 

ВОТ бринзоламідом відзначалося покращання рети-

нального кровотоку (від 13,15 до 16,6 %) у верхньому 

й нижньому перипапілярному відділах сітківки. Крім 

того, дане дослідження продемонструвало, що засто-

сування комбінації дорзоламіду й тимололу приводить 

до покращання очного кровотоку у хворих з відкрито-

кутовою глаукомою незалежно від ВОТ-знижуючого 

ефекту цієї комбінації. Найбільш докладний звіт про 

вплив ІКА на очний кровотік міститься в метааналізі, 



Том 9, № 2, 2021 www.mif-ua.com, http://ophthalm.zaslavsky.com.ua 83

Огляд літератури / Literature Review

виконаному Siesky і Harris [54]. Автори розглянули різні 

методи й аналітичні підходи для оцінки впливу ІКА на 

очний кровообіг. Узагальнюючи всі вивчені статті про 

вплив на гемодинаміку ока місцевих препаратів ІКА 

(як включені в статистичний метааналіз, так і виклю-

чені з нього), автори відзначили 32 статті з 42 (76 %), 

у яких повідомляється про можливе збільшення пара-

метрів очної гемодинаміки при місцевому застосуванні 

ІКА. У 9 із 42 статей (21 %) відзначено відсутність змін 

параметрів очного кровообігу, а в одному дослідженні 

(2 %) ідеться про його зниження. В основі механізму 

вазоактивної дії лежить той факт, що блокада карбо-

ангідрази в тканинах може збільшувати концентрацію 

СО
2
 у тканинах і/або знижувати pH тканини, викли-

каючи розширення судин і посилення кровотоку [51, 

63]. ІКА також покращують очний кровотік, затриму-

ючи вивільнення внутрішньоклітинного Ca2+ [10, 16]. 

Зокрема, Reber і співавт. виявили: ацетазоламід здатен 

впливати на перицити, що також сприяє покращанню 

кровотоку в сітківці [48].

Інгібітори карбоангідрази мають виражену анти-

оксидантну активність. V. Zanon-Moreno, J.J. García-

Medina, R. Gallego-Pinaso [71] вимірювали окисню-

вальну активність у рідкій волозі шляхом визначення 

малонового діальдегіду за допомогою аналізу реакцій-

но-здатних речовин з тіобарбітуровою кислотою. І по-

казали, що місцеве застосування дорзоламіду вірогідно 

знижує окиснювальний стрес у пацієнтів з глаукомою. 

Проф. Куришева зі співавт. у низці експериментальних 

досліджень на моделі окисного стресу (азоініціатор — 

люмінол), включно з моделлю з гемолізом еритроцитів, 

показали, що не тільки ІКА, але й усі їхні фіксовані 

комбінації, що містять ІКА, мали найвищу здатність 

інгібувати окиснювальний стрес [37] і проявляти ан-

тиоксидантний захист [32, 33] порівняно з іншими ан-

тиглаукомними препаратами. Антиоксидантний статус 

оцінювали в зразках рідкої вологи, вимірюючи актив-

ність супероксиддисмутази й визначаючи загальний 

антиоксидантний статус. Найбільш висока антиради-

кальна активність зареєстрована в дорзоламіду. У дозі 

10 мкл він перевершував усі інші препарати. Інший ін-

гібітор карбоангідрази, бринзоламід, хоча й поступав-

ся за антирадикальною активністю дорзоламіду, але в 

дозі 10 мкл перевершував інші антиглаукомні препара-

ти. Фіксовані комбінації, що містять ІКА, також мали 

антиоксидантну активність. Найбільш високу анти-

оксидантну активність мала комбінація дорзоламід/

тимолол (препарат косопт). Вона перевершувала за 

антиоксидантною активністю інші фіксовані комбі-

нації. За своїми антиоксидантними характеристиками 

до вказаних фіксованих комбінацій наближався інший 

препарат, що також містить інгібітор карбоангідрази 

(бринзоламід/тимолол), антиоксидантна активність 

якого становила 16, 42 і 54 % відповідно при обсязі те-

стованого препарату в 30, 60 і 90 мкл. Ці експеримен-

тальні дані підтверджені результатами клінічних спо-

стережень. Так, дослідження водянистої вологи хворих 

на глаукому, які отримували інстиляції дорзоламіду, по-

казало вірогідно більш високу антиоксидантну актив-

ність порівняно з результатами хворих, які не отриму-

вали дане лікування, і пацієнтів з віковою катарактою 

[34]. З огляду на те, що окиснювальний стрес відіграє 

провідну роль у патогенезі не тільки глаукомної оп-

тиконейропатії, але й оптикопатії і ретинопатії різно-

го генезу, зазначені властивості препаратів цієї групи 

дозволяють розглядати ІКА не тільки як гіпотензивні 

лікарські засоби, але й як потенційні нейропротектори 

і значно розширити показання до застосування топіч-

них форм інгібіторів карбоангідрази в лікуванні судин-

ної патології органа зору.

Кістоподібний макулярний набряк пов’язаний з 

безліччю очних захворювань, включно з післяопе-

раційним запаленням, оклюзією вен сітківки, увеїтом 

і діабетичною ретинопатією, генетичною патологією 

сітківки тощо. На сьогодні це дуже серйозна причи-

на порушення зору й сліпоти. Навіть легкі випадки 

можуть призводити до поступового погіршення зору 

протягом багатьох років. Медикаментозне лікування 

кістозного набряку макули інгібіторами карбоангідра-

зи відоме вже понад десять років. Початкові спостере-

ження були засновані на експериментальних даних, 

які показали, що ацетазоламід може збільшувати аб-

сорбцію рідини пігментним епітелієм сітківки [14, 17]. 

Точний механізм того, як інгібітори карбоангідрази 

знижують вираженість кістоїдного макулярного на-

бряку, залишається незрозумілим. Запропоновано дві 

робочі моделі. ІКА відновлюють відносно нормаль-

ний розподіл активності карбоангідрази й полярність 

клітин пігментного епітелію сітківки шляхом вибор-

чого блокування активності різних ізоферментів ан-

гідрази, розташованих у базолатеральній мембрані 

клітин пігментного епітелію сітківки [14, 70]. З огляду 

на коефіцієнт розчинності ацетазоламіду ліки, швид-

ше за все, діють шляхом прямого інгібування мембра-

нозв’язаної карбоангідрази (CA IV). Ці механізми дії 

ІКА впливають як на сітківку, так і на функцію піг-

ментних епітеліальних клітин сітківки. З одного боку, 

вважається, що закислення субретинального простору, 

що виникає внаслідок дії ІКА, є причиною збільшен-

ня резорбції рідини з сітківки через ретинальний піг-

ментний епітелій у судинну оболонку. З іншого боку, 

інгібування карбоангідрази ацетазоламідом викликає 

зниження базового потенціалу пігментного епітелію 

сітківки, що також призводить до збільшення швид-

кості всмоктування субретинальної рідини і, отже, до 

зменшення кістоїдного макулярного набряку. Однак 

деякі дослідження припускають прямий вплив ІКА на 

гемоциркуляцію в судинній мережі сітківки, оскільки 

вони показують, що ІКА здатні посилювати кровотік у 

сітківці й напругу кисню, що призводить до зменшен-

ня вираженості макулярного набряку [44, 54]. Звичай-

на початкова клінічна доза ІКА становить 500 мг/день, 

її прийом слід продовжувати протягом як мінімум од-

ного місяця. Ця доза може бути зменшена пацієнта-

ми в процесі терапії до більш низької, але ефективної 

(125 мг/добу) [12]. Застосування топічних ІКА доз-

воляє значно знизити вираженість побічних ефектів. 

Qinzhu Huang, Ru Chen, Xianping Lin, Zhenyang Xiang 

[47] порівняли пероральний прийом ІКА у вищеопи-

саному дозуванні й місцеве застосування дорзоламіду 
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по 1 краплі тричі на день. Проаналізували 194 хворих 

на пігментний ретиніт (358 очей) з кістоподібним на-

бряком макули, з яких 59 пацієнтів (115 очей) отриму-

вали пероральне лікування ІКА, а 135 пацієнтів (243 

ока) отримували місцеве лікування дорзоламідом. Ко-

роткострокове лікування за допомогою топічних ІКА 

становило 3 тижні, а тривале лікування — 58 місяців. 

Об’єднані результати показали значне зменшення на-

бряку жовтої плями й зменшення товщини макули на 

основі дослідження оптичної когерентної томографії 

в середньому на 46,02 мкм. На сьогодні доведено, що 

топічне застосування дорзоламіду (по 1 краплі 2–3 рази 

на день) ефективне при лікуванні набряку жовтої пля-

ми, наявного при таких захворюваннях, як пігментний 

ретиніт, хоріоідеремія і ретиношизис. M.A. Genead, 

G.A. Fishman виявили покращання зору в 31 % своїх 

пацієнтів із синдромом Ашера, які отримували дор-

золамід [20, 29]. Використання 1% офтальмологічної 

суспензії бринзоламіду (Azopt®, Alcon Laboratories, 

Inc., США) тричі на день пов’язують з позитивною ди-

намікою перебігу вторинного макулярного набряку у 

хворих з пігментним ретинітом [1].

Однак найбільш часто до офтальмологів зверта-

ються хворі з діабетичним макулярним набряком, во-

логою формою вікової макулярної дегенерації (ВМД), 

тромбозом центральної вени сітківки і її гілок. V. Lima-

Gomez, D.A. Bermudez-Zapata [36] повідомили, що дор-

золамід, застосовуваний протягом 3 тижнів, був більш 

ефективним, ніж плацебо, для зменшення товщини 

сітківки після осередкової фотокоагуляції в діабетиків 

з набряком жовтої плями. Але на сьогодні анти-VEGF-

препарати (ранібізумаб, бевацизумаб і афліберсепт) є 

найкращим лікуванням як діабетичного макулярного 

набряку, так і макулярного набряку при ВМД і рети-

нальних тромбозах. На жаль, існує низка хворих, стій-

ких до анти-VEGF, а також є пацієнти з рецидивуючим 

або хронічним набряком, у яких терапія анти-VEGF 

буває незадовільною [43, 65]. Як ад’ювантну терапію 

низка авторів розглядають місцеве застосування дорзо-

ламіду. Причому на додаток до стандартного механізму 

дії ІКА при макулярному набряку була висунута гіпо-

теза про те, що дорзоламід може знижувати продук-

цію і відтік внутрішньоочної рідини, що згодом може 

уповільнити виведення інтравітреальних анти-VEGF-

препаратів [57]. Отже, дослідники припустили, що 

комбінація місцевого дорзоламіду і анти-VEGF-пре-

паратів може мати позитивний ефект. A. Obeid, J. Hsu, 

D. Ehmann et al. [41], базуючись на результатах об-

стеження 8 пацієнтів, дійшли висновку, що місцеве 

застосування дорзоламіду/тимололу може мати спри-

ятливий анатомічний і функціональний вплив на очі 

з набряком жовтої плями, вторинним щодо оклюзії 

вени сітківки, яка не піддається лікуванню. J. Sridhar, 

J. Hsu, А. Shahlaee et al. [57] у своїх дослідження по-

казали, що місцеве застосування, додатково до ан-

ти-VEGF-препаратів, дорзоламіду/тимололу може 

зменшити товщину центральних відділів макули й 

кількість субретинальної рідини в очах з неоваскуляр-

ною ВМД. Рандомізоване контрольоване дослідження 

[27] довело ефект ад’ювантного місцевого застосуван-

ня дорзоламіду/тимололу порівняно з плацебо при 

неоваскулярній віковій дегенерації жовтої плями. Воно 

показало, що використання дорзоламіду/тимололу 

в пацієнтів з неоваскулярною ВМД зі стійкою ексу-

дацією привело до анатомічного покращання гостроти 

зору, але не до покращання гостроти зору порівняно 

з плацебо приблизно через 3 місяці. Що ж стосується 

діабетичного макулярного набряку, то рандомізовані 

дослідження, проведені F. Fazel, H. Nikpour, P. Pourazizi 

[18], які оцінювали ефективність трьох ін’єкцій бева-

цизумабу в склоподібне тіло порівняно з аналогічни-

ми ін’єкціями в поєднанні з 2% дорзоламідом (двічі 

на день) для місцевого застосування при лікуванні 

діабетичного макулярного набряку у 32 хворих, про-

демонстрували, що ад’ювантний місцевий дорзоламід 

з ін’єкцією бевацизумабу не давав додаткових ефектів 

при лікуванні діабетичного макулярного набряку про-

тягом тримісячного курсу. Це випробування зареєстро-

вано в Іранському реєстрі клінічних випробувань під 

кодом IRCT20131229015975N5. Хоча, на нашу думку, 

адитивна терапія дорзоламідом у хворих з діабетичним 

макулярним набряком, які отримують анти-VEGF-

препарати, має своє майбутнє. Хотілося б звернути 

увагу і на публікацію [42], у якій повідомляється про 

успішне застосування бринзоламіду в комплексному 

лікуванні серозної макулопатії. Досліджували ефек-

тивність місцевого інгібітору карбоангідрази дорзо-

ламіду 2% при набряку жовтої плями після вітректомії 

[61]. У дослідження було включено 40 пацієнтів, яким 

усім була виконана вітректомія в поєднанні з фако-

емульсифікацією та імплантацією інтраокулярних 

лінз і видалення епіретинальної мембрани. Двадцять 

очей від 40 пацієнтів отримували 2% дорзоламід три 

рази на день. Пацієнти спостерігалися не менше від 

3 місяців. На підставі цих досліджень був зроблений 

висновок: топічний дорзоламід сприяв зменшенню се-

редньої товщини центрального відділу макули. Отже, 

застосування топічних форм інгібіторів карбоангідрази 

ефективне при різних формах макулярного набряку як 

адитивна терапія. Ці препарати безпечні в застосуванні 

й можуть використовуватися тривало практично в усіх 

хворих, які потребують лікування.

Рогова оболонка — основне заломлююче середо-

вище ока. Від прозорості рогової оболонки залежить 

обсяг візуальної інформації, доступної для кожної 

людини. Ендотеліальні клітини рогової оболонки 

контролюють метаболізм рогівки. Завдяки клітинно-

му транспорту електролітів, який і забезпечує ендо-

теліальні клітини рогівки, досягається перенесення 

міжклітинної рідини зі строми рогівки у водянисту 

вологу. Ця функція забезпечує безперервний дренаж 

строми рогівки, чим і досягається її прозорість. Ен-

дотелій рогівки експресує цитозольні форми СА І, 

СА II, а також мембранозв’язаний ізозим СА IV 

[30, 67]. Ізофермент CA II відіграє найважливішу 

роль у підтримці рогівки у відносно стійкому стані 

зневоднення, функції ендотелію рогівки і роботи 

бікарбонатного насоса [69]. Експериментальні до-

слідження, проведені на рогівці кролика, показали, 

що пригнічення активності ендотеліальної карбоан-
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гідрази призводить до зниження рівня бікарбонату 

натрію, що впливає на трансепітеліальний транспорт 

рідини у водянисту вологу і, відповідно, викликає 

набряк рогівки [19]. Крім того, експериментальні 

дослідження, проведені на культурі ізольованих ен-

дотеліальних клітин великої рогатої худоби, показа-

ли, що гальмування карбоангідрази призводить до 

закислення внутрішньоклітинного pH через уповіль-

нення встановлення рівноваги між CO
2
 і HCО

3
 [5]. 

На думку H. Holthofer, G.J. Segal, A. Tarkkanen, 

T. Tervo [26], саме ці фактори сприяють порушенню 

функції ендотеліального насоса рогівки. Низка до-

сліджень показали, що кроляча рогівка, встановлена 

в пробірці в камеру типу Dikstein-Maurice, набухає у 

відповідь на безпосереднє застосування інгібіторів 

карбоангідрази щодо її ендотеліальної поверхні. 

Дорзоламід є основним інгібітором CA II, і його 

активність проти CA II у 38 разів вище, ніж проти 

CA IV [4, 31, 46]. Отже, дорзоламід може впливати на 

насосну функцію ендотелію рогівки. Спочатку після 

перорального застосування ІКА не було повідомлень 

про набряк рогівки в людей. Однак невелике, але 

вірогідне збільшення товщини рогівки, виміряної за 

допомогою пахіметрії, все ж таки було зареєстровано 

в пацієнтів, які приймали топічний ІКА дорзоламід 

[67]. Клінічно місцеве застосування ІКА, як прави-

ло, не впливає на незмінені рогівки, імовірно, через 

набагато нижчу концентрацію лікарського засобу на 

ендотеліальній поверхні [30]. Проте в низці випадків 

може простежуватися вплив топічних ІКА на ендо-

телій рогівки. За рахунок цього хворі, які застосову-

ють інгібітори карбоангідрази, можуть скаржитися 

на короткочасне затуманення зору, пов’язане із сла-

бовираженим короткочасним набряком рогової обо-

лонки. Поясненням цьому феномену послужили екс-

периментальні дослідження, які показали, що пікова 

концентрація ІКА в рогівці кроликів досягається 

через 1 годину після введення дози, а період напів-

розпаду в рогівці становить приблизно 2 години. 

Це відповідає виникненню скарг на нечіткість зору 

через 1 годину після закапування 1% бринзоламіду 

[58]. Однак порушений шар ендотеліальних клітин 

може не виконувати дренажну функцію належним 

чином і сам по собі може викликати набряк рогівки, 

втрату прозорості й погіршення зору. Застосування у 

цих хворих ІКА ще більше погіршує функціональні 

порушення ендотелію рогівки. Як випливає з літера-

турних даних, місцеві ІКА можуть викликати набряк 

рогівки з низькою щільністю ендотеліальних клітин 

[31, 62]. Передбачається, що існує граничний резерв 

активності карбоангідрази й гальмування активності 

має більший вплив, коли інші властивості ендотелію 

(наприклад, бар’єрна функція) порушені. M.G. Vir-

tich, O. Findl, B. Kiss, V. Petternel, H. Heinzl, V. Drex-

ler у своєму дослідженні продемонстрували, що се-

реднє збільшення товщини рогівки в центрі через 4 

тижні для очей з каплеподібною рогівкою, які отри-

мували дорзоламід і плацебо, становила 26,3 мкм 

(95% довірчий інтервал від 8,8 до 43,7) і 3,3 мкм (95% 

довірчий інтервал від –0,5 до 7,1) відповідно [64]. В 

офтальмологічній літературі є відомості про те, що 

пацієнти з первинною відкритокутовою глаукомою 

або очною гіпертензією і вихідним значенням щіль-

ності ендотеліальних клітин (ECC) понад 1500 клі-

тин/мм2 мають у середньому 3,6% втрату ECC після 

річного прийому дорзоламіду 2% тричі на день. Ця 

втрата ендотелію набагато вище, ніж у нормальних 

суб’єктів, у яких вона становить –0,6 % на рік [6, 35, 

59]. Проте численні дослідження очей з нормальним 

ендотелієм рогівки спростували побоювання, що міс-

цеві ІКА порушують функцію ендотелію рогівки. Од-

нак у пацієнтів з дисфункцією ендотеліальних клітин 

через дистрофію рогівки Фукса, хірургічну недо-

статність ендотелію після внутрішньоочної хірургії, 

особливо після кератопластики, використання міс-

цевих ІКА може серйозно порушити функцію ен-

дотелію [49]. Пацієнтам з потенціалом подальшого 

погіршення попереднього основного ендотеліально-

го захворювання рогівки рекомендується розгляну-

ти альтернативи місцевим CA I. Якщо для лікування 

глаукоми в цих людей необхідно використовувати 

ІКА, то важливо уважно стежити за товщиною рогів-

ки, виконувати дзеркальні дослідження ендотеліаль-

них клітин і контролювати інші параметри. До обе-

режності при застосуванні інгібіторів карбоангідрази 

у таких хворих закликають і результати дослідження, 

які показали, що активність карбоангідрази також 

виявляється в епітелії рогівки [13]. У рогівці жаб, 

які мають асоційовану з мембраною карбоангідраз-

ну активність в епітелії, метазоламід та інгібітори, 

селективні щодо мембранозв’язаних карбоангідраз, 

викликають порушення перенесення газоподібного 

CO
2
 через рогівку [8, 52]. 

Отже, створення топічних форм інгібіторів карбо-

ангідрази вивело родину цих препаратів у лідери гіпо-

тензивних лікарських засобів для лікування глаукоми. 

Загальновизнана популярність дорзоламіду й бринзо-

ламіду ґрунтується на стабільній ефективності препа-

ратів, що знижують внутрішньоочний тиск у середньо-

му на 25 %. Унікальні особливості механізму дії ІКА 

дозволили створити фіксовані комбінації з бета-блока-

торами й бримонідином. Ці препарати дозволяють зни-

жувати рівень ВОТ практично на 40 %, і їх можна ви-

користовувати їх як у стартовій, так і в тривалій терапії 

глаукоми. Що важливо, ІКА як у монотерапії, так і у 

складі фіксованих комбінацій однаково ефективні при 

різних формах глаукоми, при підготовці хворих до вну-

трішньоочних операцій. Ретельний аналіз біохімічних, 

фармакологічних особливостей ІКА дозволив виявити 

в них цілу низку додаткових властивостей, які з успіхом 

можна застосовувати в лікуванні не тільки глаукоми, 

але й інших патологічних станів оболонки сітківки й 

зорового нерва. Так, ІКА, у тому числі їх топічні фор-

ми, ефективні в покращанні показників гемодинаміки 

сітківки й зорового нерва. Численні дослідження під-

тверджують, що топічні ІКА покращують кровообіг 

у центральній артерії сітківки, задніх довгих і задніх 

коротких циліарних артеріях, перфузію зорового нер-

ва. ІКА мають виражену антиоксидантну активність. 

Причому покращання гемодинаміки ока й показників 
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антиоксидантної активності характерне також і для 

фіксованих комбінацій з бета-блокаторами. Вищена-

ведені характеристики ІКД свідчать про доцільність 

більш широкого використання цих лікарських форм 

у лікуванні судинної патології органа зору. Останніми 

роками топічні форми ІКА все частіше застосову-

ють у лікуванні макулярного набряку різної етіології. 

Причому якщо говорити про генетичну патологію з 

вторинним макулярним набряком, то ІКА дорзоламід 

і бринзоламід рекомендують навіть для тривалої мо-

нотерапії. Якщо ж говорити про макулярний набряк 

при діабеті, ВМД, ретинальних тромбозах, то першо-

чергова анти-VEGF-терапія є обов’язковою. Однак у 

разі резистентного набряку низка авторів як тривалу 

ад’ювантну терапію пропонують додатково викори-

стовувати топічні форми ІКА. Як показують результати 

експериментальних і клінічних досліджень, є деякі ас-

пекти, що вимагають більш уважного відбору хворих, 

у тому числі пацієнтів з глаукомою, для призначення 

ІКА. Пов’язано це з тим, що карбоангідраза знахо-

диться в ендотелії рогівки й регулює помпову функцію 

ендотелію, за рахунок якої урівноважується кількість 

води в стромі й забезпечується прозорість рогівки. Ін-

гібування цих карбоангідраз теоретично може приве-

сти до поломки помпової функції ендотелію рогівки, 

хоча в клінічних умовах тривалого застосування топіч-

них форм ІКД ця поломка розвивається рідко. Однак у 

пацієнтів з дисфункцією ендотеліальних клітин через 

дистрофію рогівки Фукса, хірургічну недостатність 

ендотелію після внутрішньоочної хірургії, і особли-

во після кератопластики, використання місцевих ІКА 

може серйозно порушити функцію ендотелію. Тому 

цій категорії хворих низка дослідників рекомендують 

утриматися від тривалого застосування топічних форм 

ІКА. Усі вищеописані властивості значно розширюють 

можливості застосування інгібіторів карбоангідрази в 

офтальмології і вимагають подальшого розвитку цього 

напрямку офтальмології.

Конфлікт інтересів. Автор заявляє про відсутність 

конфлікту інтересів і власної фінансової зацікавле-

ності при підготовці даної статті.
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Again about carbonic anhydrase inhibitors: 
modern aspects of the use of ICA in ophthalmology

Abstract. For more than 70 years, the inhibitors of carbonic an-

hydrase (ICA) have been used in the treatment of glaucoma. Since 

1995, topical forms of ICA have appeared among antiglaucoma 

drugs — dorzolamide, and since 1999 — brinzolamide. The hy-

potensive efficacy and safety of topical ICA gave rise to the wide-

spread use of these drugs in the treatment of various forms of 

glaucoma. The peculiarities of the mechanism of action made it 

possible to create on their basis effective fixed combinations, which 

allow reducing the intraocular pressure by up to 40 % in patients 

with glaucoma. The attractiveness of the drug has expanded due 

to the effect of ICA on various tissues of the organ of vision. Thus, 

ICAs effectively improve the hemodynamics of the eye and optic 

nerve. The antioxidant activity of the drug makes it possible to 

expand the indications for its use in patients with vascular patho-

logy of the retina and optic nerve. The biomechanical characte-

ristics of the drug allowed its effective and safe use in the complex 

treatment of macular edema of various etiologies. The adjuvant use 

of topical ICAs expands the possibilities of anti-VEGF therapy in 

the treatment of macular edema of various etiologies. Features of 

the action of ICA on the endothelial pump function of the cornea 

made it possible to formulate the rules for the use of topical ICA in 

patients with an insufficient function of the corneal endothelium.

Keywords: carbonic anhydrase inhibitors; glaucoma; eye hemody-

namics; antioxidant activity; macular edema; cornea of the eye






