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Цель исследования – оптимизация алгоритма лечения синдрома «сухого глаза» у пациентов с ревматоидным артритом. 
В исследовании принимали участие 75 пациентов (150 глаз) с синдромом «сухого глаза» (ССГ) при ревматоидном арт-

рите (РА) в возрасте от 40 до 75 лет со сроком заболевания от 0 месяцев до 20 лет. Выборка носила случайный характер. 
Все пациенты были разделены на 2 группы в зависимости от терапии основного заболевания. Группа I включала 40 боль-
ных (80 глаз), которым применяли базисные противовоспалительные препараты (БПВП). Эта группа подразделялась на 2 
подгруппы: 22 пациента (44 глаза) 1-А подгруппы получали инстилляции Оксиала, а в подгруппе 1-Б 18 пациентов (36 
глаз) – Оксиал в комбинации с циклоспорином А. В группу II вошли 35 пациентов (70 глаз), получавших генно-
инженерные биологические препараты (ГИБП). Эта группа также была разделена на подгруппы: 2-А (17 пациентов, 34 гла-
за) и 2-Б (18 пациентов, 36 глаз), подгруппы были сформированы по тому же принципу, что и подгруппы группы I. Оф-
тальмологическое обследование выполнялось на 1- и 180-й дни наблюдения. 

При лечении ревматоидного артрита с использованием БПВП у 45% пациентов ССГ проявляется в средней степени 
тяжести, а при применении ГИПБ у 57,2% пациентов ‒ в легкой степени тяжести. Оценка индекса OSDI выявила более 
значительную эффективность (на 7%) применения комбинации препаратов, чем монотерапии. При ССГ легкой степени ба-
зальная секреция слезы увеличивалась в обеих группах при использовании слезозаместительной терапии. При ССГ средней 
и тяжелой степеней Оксиал в комбинации с циклоспорином А повышал слезопродукцию более выраженно. Показатели 
осмолярности слезы в ходе лечения ССГ снижались в обеих группах. При применении циклоспорина А было достигнуто 
минимальное значение осмолярности слезной пленки ‒ 302 мОсм/л. 

Изменения осмолярности слезы, данные опроса пациентов и результаты пробы Норна в процессе лечения ССГ доказа-
ли, что при средней и тяжелой степеней ССГ дополнительное применение циклоспорина А показано независимо от схем 
лечения РА. 

Ключевые слова: ревматоидный артрит, синдром «сухого глаза», ксероз роговицы, циклоспорин А, осмолярность 
слезной пленки, Оксиал.  

 
D.R. Mirsaitova, D.A. Borisov, Z.A. Dautova 

DRY EYE SYNDROME IN RHEUMATOID ARTHRITIS 
 
The aim of the study is optimization of algorithm of “dry eye” syndrome treatment in patients with rheumatoid arthritis.  
The study involved 75 patients (150 eyes) with “dry eye” syndrome (DES) in rheumatoid arthritis (RA) aged 40 to 75 years old 

with disease duration from 0 months to 20 years. The selection was random. All patients were divided into 2 groups depending on 
primary disease therapy: group I - 40 patients (80 eyes) used basic anti-inflammatory drugs (BAIDs) and were divided into 2 sub-
groups: subgroup 1-A (22 patients, 44 eyes) received instillations of Oxyal, and subgroup 1-B (18 patients, 36 eyes) received instil-
lations of Oxyal in combination with cyclosporine. Group II included 35 patients-(70 eyes), receiving genetically engineered biolog-
ical drugs (GEBDs). This group was also divided into subgroups: 2-А (17 patients, 34 eyes) and 2-B (18 patients, 36 eyes) divided 
according to the same principle as group 1. Ophthalmologic examination was performed on day 1 and day 180 of observation. 

When treating rheumatoid arthritis using BAIDs 45% of patients had medium degree of DES, and when using GEBDs 57.2% 
patients had mild DES. Evaluation of OSDI index revealed more significant effectiveness of drugs combination being approximate-
ly 7% more than in monotherapy. In mild DES tears secretion increased in both groups when using tear replacement therapy. In me-
dium and severe DES Oxyal in combination with cyclosporine increased tears production more pronouncedly. The parameters of 
tear osmolality during DES treatment in both groups. When using cyclosporine A minimal value of tear film osmolality 302 mOsm/l 
was reached. 

Based on the data of tear osmolality changes, data of patients’ questionnaire and Norn test, in process of DES treatment, addi-
tional use of cyclosporine A is indicated in medium and severe DES regardless of RA treatment scheme. 

Key words: rheumatoid arthritis, dry eye syndrome, corneal xerosis, cyclosporine A, osmolarity of tear film, Oxyal. 
 
С каждым годом растет число пациен-

тов, обратившихся к офтальмологу с жалобами 
на сухость глаз. По данным литературы в 

среднем у 15-17% взрослого населения диагно-
стируется синдром «сухого глаза» (ССГ) [1]. 
При присоединении сопутствующей патологии 
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проявления ксероза роговицы наблюдаются 
гораздо чаще. В возрастной группе старше 50 
лет число обратившихся по поводу данной па-
тологии достигает 67%. При перенесенных ви-
русных инфекциях до 80% пациентов страдают 
ССГ[1,3,6,8]. Системные заболевания также 
являются одним из факторов развития ССГ. В 
1943 году Генрих Шегрен доказал связь между 
ревматоидным артритом (РА) и ССГ. По дан-
ным ряда исследователей у 30% пациентов с 
РА уже в дебюте заболевания происходит раз-
витие офтальмопатии переднего отрезка глаз-
ного яблока. ССГ без должного лечения при-
водит к развитию различных осложнений и 
существенно ухудшает и без того плохое каче-
ство жизни больных[5,7]. 

Назначение слезозаместителей оправда-
но уже в ранних стадиях проявлений ССГ. В 
настоящее время препараты на основе гиалу-
роната натрия лидируют в линейке увлажняю-
щих средств. До 140 наименований глазных 
капель разных фирм на основе гиалуроновой 
кислоты зарегистрированы для лечения ССГ 
по всему миру [1,2,10]. Данный гликозами-
ногликан является одним из основных компо-
нентов внеклеточного матрикса, он играет 
важную роль в гидродинамике тканей. На по-
верхности роговицы водный раствор гиалуро-
новой кислоты за счет своей вязкости и адге-
зивных свойств в течение длительного времени 
создает прероговичную слезную пленку. 

В связи с углубленным изучением вос-
палительной теории патогенеза ССГ возник 
интерес к применению средств, воздейству-
ющих на воспаление. В арсенале офтальмоло-
гов для местного применения имеется препа-
рат циклоспорина А (Рестасис®). Механизм 
его действия основан на снижении активации 
Т-лимфоцитов и выброса цитокинов, что при-
водит к уменьшению воспалительной реакции 
тканей роговицы и конъюнктивы. Эффектив-
ность препарата доказана многими авторами, 
с каждым годом расширяются показания для 
его применения [2,4,9-12]. 

Цель исследования – оптимизация алго-
ритма лечения синдрома «сухого глаза» у па-
циентов с ревматоидным артритом. 

Материал и методы  
В исследовании принимали участие 75 

пациентов (150 глаз) с синдромом «сухого гла-
за» (ССГ) при ревматоидном артрите (РА) в 
возрасте от 40 до 75 лет со стажем заболевания 
от нескольких дней до 20 лет. Выборка носила 
случайный характер. Все пациенты были раз-
делены на 2 группы в зависимости от терапии 
основного заболевания. Группа I включала 40 
больных (80 глаз), которым применяли базис-

ные противовоспалительные препараты 
(БПВП). Эта группа подразделялась на 2 под-
группы: 22 пациента (44 глаза) 1-А подгруппы 
получали инстилляции Оксиала, а в подгруппе 
1-Б 18 пациентам (36 глаз) назначали Оксиал в 
комбинации с циклоспорином А. В группу II 
вошли 35 пациентов (70 глаз), получавших 
генно-инженерные биологические препараты 
(ГИБП). Эта группа также была разделена на 2 
подгруппы: 2-А (17 пациентов, 34 глаза) и 2-Б 
(18 пациентов, 36 глаз), сформированные по 
тому же принципу, что и группа I.  

Сравнение групп проводили в зависимо-
сти от степени тяжести проявления ССГ со-
гласно классификации DEWS 2007 г. Актив-
ность РА у всех пациентов по DASS28 не пре-
вышала 3,5 балла (2,8±0,33), что соответствует 
легкой и средней степеней активности болезни. 

Всем пациентам проводился весь ком-
плекс офтальмологического обследования в 
день обращения и через 6 месяцев после ле-
чения ССГ. 

Контроль эффективности лечения про-
водили по опроснику «Индекс заболевания 
глазной поверхности» (OSDI), который ис-
пользуется в качестве международной системы 
оценки состояния поверхности глаза по жало-
бам пациента. Для оценки базальной слезопро-
дукции проводили пробу Ширмера 2 после 
инстилляции Инокаина 0,04% с помощью оф-
тальмологических диагностических полосок ‒ 
Офтолик-тест (Индия). Состояние конъюнкти-
вы оценивали по шкале Эфрона при окраске 
лиссаминовым зеленым. Пробу Норна для кон-
троля стабильности слезной пленки проводили 
после инстилляции флюоресцеина. Выполняли 
биомикроскопическое исследование с визуаль-
ной оценкой переднего отрезка глазного ябло-
ка по следующим параметрам: гиперемия и 
складки конъюнктивы (по шкале Эфрона). Для 
определения осмолярности слезы использова-
ли осмометр Tearlab Osmolarity System (Tearlab 
Corp., Сан-Диего, США). Полученные данные 
оценивали по классификации DEWS 2007 г. 
(норма ‒ менее 305 мОсм/л). Параметр, пре-
вышающий этот порог, служил объективным 
признаком развития ССГ. 

Статистическая обработка проводилась с 
помощью программ Excel 10 и STATISTIKA. 
Использовались коэффициенты Стьюдента и 
критерий Манна‒Уитни, уровень значимости р 
<0,05. Данные описательной статистики пред-
ставлены в виде М±σ (М ‒ среднее значение,  
σ ‒ стандартное отклонение).  

Результаты и обсуждение 
В результате проведенных исследова-

ний выявили корреляцию степени выражен-
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ности ССГ и проводимой терапии РА. Из 
табл. 1 видно, что при использовании БПВП 
превалирует средняя степень тяжести ССГ, а 
при применении ГИБП у более половины па-
циентов наблюдается легкая степень тяжести 
ССГ. Такая разница, вероятно, связана с ком-
плексным воздействием ГИБП на аутоиммун-
ное воспаление. 

 
Таблица 1 

Распределение пациентов по степени тяжести ССГ  
в зависимости от схемы терапии РА, % 

Степень ССГ БПВП (n=80) ГИБП (n=70) 
Легкая  34,8 57,2 
Средняя  45,0 31,4 
Тяжелая  20,2 11,4 

 
Анализируя представленные в табл. 2 

данные, можно предположить, что обе схемы 
лечения ССГ способствуют уменьшению 
субъективных жалоб пациентов, которое про- 
 

является в снижении индекса OSDI. Однако 
наибольший эффект от проведенного лечения 
отмечается при использовании комбинации 
Оксиала и циклоспорина А, особенно в груп-
пе с тяжелой степенью ССГ. При легкой и 
средней степени ССГ результаты ответов по 
опроснику были сопоставимы между группа-
ми и статистически достоверных различий 
получено не было. Примечательно, что при 
переходе на генно-инженерные препараты все 
пациенты отметили субъективное снижение 
симптомов «сухости» глаза. Этот эффект свя-
зан с улучшением базальной секреции и про-
тивовоспалительным действием на ткани 
глазного яблока патогенетически направлен-
ной терапии ГИБП [4,5]. 

Нами отмечено, что при включении в 
терапию ССГ циклоспорина А больший ком-
форт достигался на 7% чаще (табл. 3).  

Таблица 2 
Динамика изменений индекса OSDI у пациентов с ССГ 

Степень Сроки БПВП ГИБП 
Подгруппа 1А Подгруппа 1Б Подгруппа 2А Подгруппа 2Б 

Легкая До лечения 35,7±3,5 37,5±4,2 35,7±2,4 35,7±3,6 
После лечения 22,7±2,8* 20,8±3,2* 25,0±2,2* 17,9±2,4* 

Средняя До лечения 53,6±4,4 50,0±4,5 55,6±3,5 53,6±4,0 
После лечения 25,0±4,6* 25,0±4,4* 27,8±3,2* 25,0±3,4* 

Тяжелая До лечения 78,1±7,2 75,0±7,4 71,4±5,1 69,4±6,2 
После лечения 53,6±8,2* 41,7±7,6* 41,7±5,3* 37,5±5,4** 

*p<0,05 относительно подгрупп до лечения.  
 

Таблица 3 
Анализ динамики жалоб пациентов в зависимости от схем лечения РА 

Жалобы Сроки БПВП ГИБП 
Группа 1а Группа 1б Группа 2а Группа 2б 

Затуманивание зрения, % До лечения 16 16 13,3 14,6 
После лечения 0  0  0  0  

Ощущение сухости, % До лечения 24 18,6 13,3 10,6 
После лечения 5,3 2,6 2,6 0  

Ощущение инородного тела, % До лечения 10,6 13,3 9,3 5,3 
После лечения 1,3 0 1,3 1,3 

 
По анализу базальной слезопродукции 

(тест Ширмера 2) в ходе лечения (рис. 1, 2) вы-
явлено, что при легкой степени ССГ примене-
ние монотерапии Оксиала и его комбинации с 
циклоспорином А одинаково эффективно неза-
висимо от вида терапии РА. В то же время при 
средней и тяжелой степенях ССГ комбинация 
препаратов более предпочтительна (p>0,5). 

При анализе результатов пробы Норна 
выявлена более высокая эффективность (на 
9%) сочетания Оксиала с циклоспорином А 
при легкой и средней степенях тяжести ССГ 
по сравнению с монотерапией Оксиалом. При 
приеме БПВП стабилизация слезы была за-
метно меньше, чем у аналогичных групп по 
степени тяжести ССГ, в которых пациенты 
применеяли ГИБП. Вероятно, это связано с 
побочными проявлениями общей терапии.  
 

Однако в периодической литературе нет опи-
саний подобных изменений слезной пленки 
при ССГ в корреляции с общим лечением РА.  
 

 
Рис. 1. Динамика изменения слезопродукции по тесту Ширмера 
2 у пациентов с РА группы I 
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Рис. 2. Динамика изменения слезопродукции по тесту Ширмера 
2 у пациентов с РА группы II 
 

При биомикроскопическом исследова-
нии переднего отрезка глаза было отмечено 
уменьшение гиперемии конъюнктивы и отека 
переходной складки в подгруппах 1Б и 2Б в  
 

70%, а в подгруппах 1А и 2А – всего в 57% 
случаев. Это свидетельствует о преимуществе 
комбинированной терапии даже при началь-
ных проявлениях ССГ при РА. 

Через 6 месяцев после начала лечения 
ССГ нами были изучены показатели осмоляр-
ности слезы. Данный критерий является 
наиболее объективным (количественным) по-
казателем, который позволяет оценить эффек-
тивность воздействия препаратов при лечении 
ксероза роговицы. Как видно из данных, 
представленных в табл. 4, при легкой и сред-
ней степенях ССГ достоверное снижение 
осмолярности слезы достигнуто в обеих груп-
пах. Однако в подгруппах 1Б и 2Б наблюда-
лась тенденция к более низким значениям 
данного показателя, а при применении ГИБП 
достигались минимальные значения.  

Таблица 4 
Динамика изменения осмолярности слезы у пациентов с РА в зависимости от степени тяжести ССГ 

Степень Сроки БПВП ГИБП 
группа 1а группа 1б группа 2а группа 2б 

Легкая До лечения 312,0±1,8 314,0±1,2 310,0±1,4 309,0±0,9 
После лечения 306,0±1,6* 305,0±1,4* 305,0±1,1* 302,0±1,2** 

Средняя До лечения 324,0±2,2 326,0±2,3 325,0±1,5 322,0±1,8 
После лечения 309,0±2,1* 309,0±2,2* 309,0±2,0* 307,0±1,8* 

Тяжелая До лечения 341,0±4,6 345,0±4,4 335,0±5,2 338,0±4,6 
После лечения 334,0±5,8 315,0±4,6* 328,0±5,4 312,0±4,9* 

*p<0,05 относительно подгрупп до лечения. **p<0,05 относительно всех подгрупп. 
 

По данным изменения осмолярности 
слезы при лечении пациентов с тяжелым про-
явлением ССГ эффективность монотерапии 
слезозаместителем была низкой. При приме-
нении комбинации Оксиала с циклоспорином 
А в обеих подгруппах 1Б и 2Б отмечалось ста-
тистически значимое снижение данного пока-
зателя на 8,7% и на 7,7% соответственно.  

Выводы 
1. У пациентов, принимающих в ка-

честве лечения РА ГИБП, ССГ протекает в 
более легких формах по сравнению с базовой 
терапией.  

2. Количество субъективных жалоб 
у пациентов с РА при применении в схеме 

терапии БПВП значительно больше, чем при 
использовании ГИПБ. Эффект комбинации 
Оксиала с циклоспорином А более выражен в 
группах с наиболее тяжелыми ксерозами. 

3. Использование Оксиала в комби-
нации с циклоспорином А как патогенетиче-
ской терапии целесообразно при средних и 
тяжелых стадиях ксероза роговицы у пациен-
тов с ревматоидным артритом при любой 
схеме лечения РА.  

4. При лечении пациентов с легкими 
проявлениями ССГ целесообразно назначение 
препарата Оксиал, но для достижения неэф-
фективности лечения продолжать данную те-
рапию в комбинации с циклоспорином А. 
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