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Актуальность. В обеспечении увлажнения и гладкой поверхности роговицы основную 
роль играет прекорнеальная слезная пленка. В результате дисбаланса секреции водно-
муциновой фазы слезной пленки, слущенные с поверхности глаза включения собирают-
ся в «слизистый комок» в нижнем конъюнктивальном своде. Повышенная вязкость 
слизи препятствует ее выведению через слезные точки, что способствует развитию 
синдрома сухого глаза (ССГ) тяжелой степени. Клинический опыт показывает, что 
слезозаместительной терапии в таких случаях недостаточно. В клинической прак-
тике известен ингибитор коллагеназы N-ацетилцистеин (N-АЦ). За рубежом пред-
ставлены единичные работы по использованию N-АЦ при ССГ, в качестве препарата 
обладающего муколитическим, детоксицирующим, антиоксидантным, противовоспа-
лительным действием.
Цель. Оценить эффективность инстилляций 5% раствора N-ацетилцистеина, в ком-
плексном лечении синдрома сухого глаза тяжелой степени с повышенным образовани-
ем слизи. 
Материал и методы. Обследовано и проведено лечение 15 больных. При биомикро-
скопии в конъюнктивальной полости было выявлен наличие вязкого слизистого отде-
ляемого, эпителиопатии роговицы с десквамацией эпителия в виде нитей, что соот-
ветствовало ССГ тяжелой степени.
Результаты. При поступлении тест Ширмера составлял от 2 до 6 мм (М=3,4 мм). 
Время разрыва слезной пленки – от 2 до 8 секунд (М=4,2 с). Импрессионная цитология 
(ИЦ) поверхностных слоев конъюнктивы выявляла фокальную дегенерацию эпители-
ального пласта. 
Больным на фоне комплексной терапии, назначали местно инстилляции N- АЦ в виде 
5% водного раствора, 4 раза в день на протяжении 3 месяцев. 
Через 3 месяца местного применения 5% N-АЦ, 86,6% пациентов отмечали хорошую 
переносимость препарата, улучшение субъективной симптоматики. Биомикроскопи-
чески было отмечено значительное уменьшение слизи в конъюнктивальной полости, 
уменьшение десквамации эпителия роговицы в виде нитей. Незначительное точечное 
окрашивание поверхности роговицы флуоресцеином. Тест Ширмера увеличился до 8 мм 
(М=5,0 мм). Время разрыва слезной пленки увеличилось до 9 секунд (М=6,4 с).
Картина ИЦ через 3 месяца применения 5% N-АЦ показала наличие мукоидного веще-
ства, с образованием диффузно распределенных дифференцированных эпителиоцитов 
без признаков дегенерации, и формированием полноценного пласта эпителиальных кле-
ток поверхностных слоев конъюнктивы. 
Выводы. Местное применение N-ацетилцистеина в виде инстилляций 5% водного рас-
твора, 4 раза в день у больных с синдромом сухого глаза тяжелой степени, сопрово-
ждающимся густым, слизистым отделяемым в конъюнктивальной полости, показало 
значительный муколитический эффект с образованием полноценного пласта эпители-
альных клеток поверхностных слоев конъюнктивы. 
Полученные данные позволяют рекомендовать 5% раствор N-ацетилцистеина в ком-
плексном лечении синдрома сухого глаза тяжелой степени, осложненного повышенным 
образованием вязкого слизистого отделяемого в конъюнктивальной полости.
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Введение. Нормальное функционирование рогови-
цы, возможно при условии, что ее поверхность будет 
идеально гладкой, сферичной, прозрачной. Это воз-
можно, если поверхность эпителия будет увлажнена, 
поскольку даже локальное подсыхание переднего эпи-
телия в пределах 0,3 мкм по площади, и 0,5 мкм вглубь 
способно нарушить зрительное восприятие [1, 3, 4, 
5,16, 51].

В обеспечении увлажнения и гладкой поверхно-
сти роговицы основную роль играет прекорнеальная 
слезная пленка, которая выполняет защитную, опти-
ческую, трофическую функции, а также осуществля-
ет смачивание век во время мигания и обладает анти-
бактериальным действием. Толщина слезной пленки 
в среднем составляет 2–5,5 мкм, и состоит из трех 
слоев: наружного липидного, среднего водянистого, 
и внутреннего слизистого или муцинового [2, 53]. Со-
гласно данным DEWS II (2017) слезная пленка имеет 
двухфазную модель, в виде липидной и водно-муцино-
вой фаз [19, 53].

В литературе обсуждается роль муцинового слоя 
у лиц с нормальной слезной пленкой и при ССГ, что 
вызывает нарастающий интерес у исследователей 
[17, 36, 37, 41, 46, 48, 53]. Муциновый слой, контак-
тирующий непосредственно с эпителием роговицы 
и конъюнктивы, образуется из муцина, который про-
дуцируют в основном бокаловидные клетки конъюн-
ктивы Бехера, крипты Генле и железы Манца, а также 
синтезируется эпителием роговицы и конъюнктивы. 
Толщина его – 0,02–0,05 мкм, что составляет лишь 
0,5% всей толщины слезной пленки. У человека иден-
тифицированы 20 генов муцина (MUC) [11, 24, 11, 20, 
25, 42, 30, 35, 36, 52].

Основная функция муцинового слоя заключается в 
преобразовании поверхности роговицы из гидрофоб-
ной в гидрофильную. Это происходит за счет того, что 
полярные молекулы муцинов своими липофильными 
группами связываются с поверхностным слоем эпите-
лия, а гидрофильными – притягивают воду. В резуль-
тате, на гидрофобной мембране эпителиальных клеток 
роговицы образуется гидрофильная, вязкая пленка 
муцина, способная удерживаться на поверхности [2, 7, 
10, 26, 27]. 

Еще в 1975 году Ральф [47] подчеркнул, что потеря 
бокаловидных клеток конъюнктивы является харак-
терной чертой всех форм сухого глаза, что позже было 
подтверждено, при синдроме Шегрена, рубцовом 
пемфигоиде, щелочном ожоге, постлучевом кератите, 
верхнем лимбальном кератоконъюнктивите, трахоме, 
а также после рефракционных операций [9, 12, 33, 43]. 
В соответствии с этим, с помощью иммунофлюорес-
центных методов исследования, было показано умень-
шение MUC5AC в конъюнктиве у пациентов с ССГ [9, 
18, 44, 50, 55].

Известно, что водно-муциновая фаза слезной плен-
ки выполняет смазочную функцию между веками и 
глазным яблоком, [21, 54], а также задерживает слу-

щенные с поверхности глаза эпителиальные клетки, 
твердые включения и микроорганизмы, которые в нор-
ме выводятся со слезой из конъюнктивальной полости 
[14, 40]. В результате дисбаланса секреции водно-му-
циновой фазы эти частицы собираются в «слизистую 
нить» в нижнем конъюнктивальном своде. Увеличен-
ный объем и повышенная вязкость «слизистой нити» 
приводит к образованию «слизистого комка», что не 
препятствует его выведению через слезные точки, вы-
зывая ощущение инородного тела в глазу и усиливает 
субъективные симптомы ССГ.

Таким образом, слезная пленка является важней-
шей структурой. Изменение гомеостаза и функцио-
нирования одного из ее слоев может провоцировать 
развитие нарушений в других слоях, поэтому чаще 
встречаются комбинированные формы сухого глаза [5, 
19], что особенно важно учитывать при подборе тера-
пии ССГ. 

Традиционно в лечении ССГ используют слезоза-
местительную, противовоспалительную, метаболиче-
скую терапию, однако клинический опыт показывает, 
что при лечении ССГ тяжелой степени с наличием в 
конъюнктивальном своде значительного количества 
слизи повышенной вязкости, такой терапии недоста-
точно.

В мировой клинической практике с середи-
ны 60-х годов известен ингибитор коллагеназы 
N-ацетилцистеин (N-АЦ). Первооткрывателем этого 
химического соединения был A.L. Sheffner. В результа-
те его экспериментов N-АЦ был отобран как идеальное 
лекарственное средство, которое эффективно снижает 
вязкость слизи при низкой общей токсичности [49]. В 
медицинской базе данных PubMed с момента первой 
публикации в 1963 г. до настоящего времени N-АЦ 
упоминается в 12727 статьях. Показания к примене-
нию N-АЦ с каждым годом значительно расширяются. 
Помимо нарушения мукоцилиарного клиренса при за-
болеваниях дыхательных путей [6], N-АЦ использует-
ся в кардиологии [13, 34], онкологии, трансплантоло-
гии [28]; при отравлениях различными веществами; в 
терапии ВИЧ инфекции [15, 22, 23,39]. 

На сегодняшний день, за рубежом, кроме примене-
ния слезозаместительной терапии при ССГ тяжелой 
степени с повышенной вязкостью слизистой нити, 
представлены единичные исследования по использо-
ванию ингибитора коллагеназы – N-ацетилцистеина 
в качестве препарата, обладающего муколитическим, 
детоксицирующим, антиоксидантным, противовоспа-
лительным действием [31]. За счет наличия свободной 
сульфгидрильной группы N-АЦ разрывает дисульфид-
ные связи кислых мукополисахаридов, тормозит по-
лимеризацию мукопротеидов и уменьшает вязкость 
слизи, разжижая ее, снижает адгезию бактерий на эпи-
телиальных клетках конъюнктивы. N-АЦ оказывает 
стимулирующее действие на мукозные клетки, секрет 
которых лизирует фибрин. Кроме этого, N-АЦ увели-
чивает синтез глутатиона и активирует процессы де-
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токсикации. Противовоспалительные свойства N-АЦ  
обусловлены подавлением образования свободных ра-
дикалов и реактивных кислородных метаболитов, от-
ветственных за развитие воспаления на поверхности 
глаза [31]. 

Пилотное клиническое исследование, проведенное 
у больных с синдромом Шегрена, показало, что перо-
ральный прием деполимеризурующих муцин препа-
ратов уменьшал симптомы сухости глаз [29]. В дру-
гом исследовании был представлен положительный 
эффект от местного применения N-АЦ в сравнении с 
препаратами искусственной слезы. Пациенты отмеча-
ли, значительное снижение субъективных симптомов 
синдрома сухого глаза, но результаты не оказали влия-
ния на объективные признаки [32, 45]. 

За рубежом были представлены клинические слу-
чаи лечения нитчатогого кератита, где на ряду, с ци-
клоспорином, слезозаместительной и кортикостероид-
ной терапией, применяли 10 % р-р N-АЦ [10, 38].

Однако до настоящего времени выраженные му-
колитические, детоксицирующие, антиоксидантные, 
противовоспалительные свойства N- ацетилцистеина 
не отражены в показаниях для использования в оф-
тальмологии. 

Цель. Оценить эффективность инстилляций 5% 
раствора N-ацетилцистеина в комплексном лечении 
синдрома сухого глаза тяжелой степени с повышен-
ным образованием слизи. 

Материал и методы
Проведение исследования было одобрено биоэти-

ческим комитетом ГУ «Институт глазных болезней и 
тканевой терапии им. В.П. Филатова НАМН Украины» 
(Протокол №1 от 26.02.2019.). Обследовано и прове-
дено лечение 15 больных, в возрасте от 31 до 81 года 
(М=55,6), из них 5 мужчин, и 10 женщин, которые на-
ходились на стационарном лечении в отделении пато-
логии роговицы. Все больные включались в исследо-
вание после получения информированного согласия.

При поступлении пациенты предъявляли жалобы 
на светобоязнь; постоянный, мучительный дискомфорт 
со стороны глаз; чувство инородного тела; сухость и в 
тоже время слезотечение из глаз; нестабильную (огра-
ничивающую трудоспособность) остроту зрения. У 
всех больных в конъюнктивальной полости было вы-
явлено наличие, от умеренного до значительного, вяз-
кого слизистого отделяемого в виде слизистых нитей 
или комочков слизи, эпителиопатии роговицы в виде 
интенсивного точечного прокрашивания поверхности 
флуоресцеином с десквамацией эпителия в виде нитей. 
Был установлен диагноз – синдром сухого глаза тяже-
лой степени тяжести, нитчатый кератит (рис. 1, 2, 3 – 
см. 3 стр. обложки).

Больные имели следующие сопутствующие заболе-
вания: 10 человек – ревматоидный артрит, полиартрит; 
1 – идиопатическая легочная артериальная гипертен-
зия; 1 – пемфигоид; 1 – состояние после лучевой тера-
пии по поводу ретинобластомы; 1 – синдром Рейтера; 1 

– состояние после оперированной отслойки сетчатки, 
афакии, осложненной миопии. До поступления в от-
деление все больные получали слезозаместительную, 
противовоспалительную терапию (кортикостероиды, 
а также препараты циклоспорина А), однако лечение 
оказалось недостаточно эффективным. 

Всем больным проводили офтальмологические 
исследования, которые включали визометрию, пнев-
мотонометрию, периметрию, диагностические тесты 
ССГ (тест Ширмера, тест Норна), биомикроскопию 
переднего и заднего отрезка глаза, исследование от-
деляемого конъюнктивальной полости, фоторегистра-
цию (HS-5000 (HLG), Huvitz, Южная Корея), а также 
импрессионную цитологию (Jenamed 2). 

Исследование цитологического статуса конъюн-
ктивы методом импрессионной цитологии проводили 
по следующей методике: после проведения местной 
анестезии к поверхности конъюнктивы в верхне-на-
ружном квадранте на расстоянии 2–3 мм от лимба 
прикладывали ацетатно-целлюлозный фильтр Biopore 
с размером пор 0,4 μm (BioporeMillicell® CM 0,4 μm 
ICM1250 MILLIPORE USA). Фильтры с полученным 
материалом фиксировали в смеси Никифорова, окра-
шивали гематоксилин-эозином. Готовый препарат по-
крывали полистиролом и изучали методом световой 
микроскопии «Jenamed 2» при увеличении ×120. Ис-
ходную цитологическую картину поверхностных сло-
ев конъюнктивы определяли при первичном обследо-
вании пациентов, которая являлась контролем. 

Результаты
Исходная гистологическая картина поверхностных 

слоев конъюнктивы выявляла фокальную дегенера-
цию эпителиального пласта, единичные группы раз-
розненных клеток с выраженными разрывами между 
ними, отсутствием ядер. В 80% случаев эпителиаль-
ные клетки находились в состоянии вакуольной деге-
нерации. Бокаловидные клетки и слизь отсутствовали 
(рис. 4 – см. 3 стр. обложки).

Тест Ширмера составлял М=3,4 мм (±SD 1,6). Вре-
мя разрыва слезной пленки М=4,2 с (±SD 2,0).

Всем больным на фоне слезозаместительной (бес-
консервантные формы гиалуроновой кислоты), ре-
паративной (декспантенол) и метаболической (ви-
тамин А, Е) терапии назначали местно инстилляции 
N-ацетилцистеина в виде 5% водного раствора, 4 раза 
в день на протяжении трёх месяцев. Учитывая доволь-
но частое высевание патологической микрофлоры из 
конъюнктивальной полости при синдроме сухого глаза 
тяжелой степени, всем больным до назначения N-АЦ 
проводили санацию в соответствии с выявленной ми-
крофлорой и ее чувствительностью. 

Через 3 месяца местного применения 5% N-АЦ 13 
пациентов, отмечали хорошую переносимость препа-
рата, улучшение субъективной симптоматики, умень-
шение светобоязни и чувства инородного тела в гла-
зах, продолжительные периоды стабильности остроты 
зрения. Двое пациентов (с сопутствующим диагнозом 
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рубцующийся пемфигоид и нейротрофический кера-
тит после лучевой терапии ретинобластомы), выбыли 
из исследования в связи с повышенной чувствитель-
ностью к препарату, которая проявлялась в раздража-
ющем действии на слизистую оболочку глаза, гипере-
мией конъюнктивы после инстилляций. 

Биомикроскопически было отмечено значитель-
ное уменьшение слизи в конъюнктивальной полости, 
эпителизация поверхности роговицы с уменьшением 
десквамации эпителия в виде нитей, при этом незначи-
тельное точечное окрашивание поверхности роговой 
оболочки флюоресцеином сохранялось (рис. 5, 6, 7 – 
см. 3 стр. обложки). Тест Ширмера незначительно из-
менился М=5,0 мм (±SD 1,7). Время разрыва слезной 
пленки увеличилось М=6,4 с (±SD 1,7). 

При проведении импрессионной цитологии через 
3 месяца комплексного лечения с применением 5% 
N-АЦ, в гистологических препаратах определялось 
наличие секрета мейбомиевых желез, мукоидного 
вещества (секрет бокаловидных клеток), с образова-
нием полноценного пласта эпителиальных клеток по-
верхностных слоев конъюнктивы (рис 8 – см. 3 стр. 
обложки). 

Обсуждение
Местное применение N-ацетилцистеина в виде 

инстилляций 5% водного раствора, 4 раза в день у 
больных с синдромом сухого глаза тяжелой степени, 
сопровождающимся выраженным густым, слизистым 
отделяемым в конъюнктивальной полости, показа-
ло хорошую переносимость препарата, уменьшение 
субъективных жалоб, значительный муколитический 
эффект с уменьшением «слизистой нити», частичную 
резорбцию нитеподобной десквамации эпителия с 
эпителизацией поверхности роговицы. Импрессион-
ная цитология через 3 месяца местного применения 
5% N-АЦ, показала образование полноценного пласта 
эпителиальных клеток поверхностных слоев конъюн-
ктивы. 

Остается спорным вопрос о более тщательном вы-
боре пациентов, у которых целесообразно применение 
N-АЦ, поскольку в наших исследованиях в двух слу-
чаях инстилляции вызвали раздражение, связанное с 
индивидуальной чувствительностью к препарату. 

Таким образом, полученные данные позволяют 
рекомендовать 5% раствор N- ацетилцистеина в ком-
плексном лечении синдрома сухого глаза тяжелой 
степени, осложненного повышенным слизистым отде-
ляемым в конъюнктивальной полости с образованием 
вязкой слизистой нити.
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Вступ. У забезпеченні зволоження і гладкої поверхні 
рогівки головну роль, за даними DEWS II 2017 року, 
відіграє прекорнеальна слізна плівка. Внаслідок дис-
балансу секреції водно-муцинової фази слізної плівки, 
злущені з поверхні ока включення збираються в «сли-
зовий комок» в кон'юнктивальній порожнині. Підви-
щена в'язкість слизу перешкоджає її виведенню через 
слізні точки, що сприяє розвитку синдрому сухого ока 
(ССО) тяжкого ступеня. Клінічний досвід свідчить, 
що сльозозамісної терапії в таких випадках недо-
статньо. У клінічній практиці відомий інгібітор ко-
лагенази N-ацетилцистеїн (N-АЦ). За кордоном пред-
ставлені поодинокі роботи по використанню N-АЦ 
при ССО у якості препарату, що має муколітичну, 
детоксикуючу, антиоксидантну, протизапальну дію.
Мета. Оцінити ефективність інстиляцій 5% розчину 
N-ацетилцистеїну, в комплексному лікуванні синдрому 
сухого ока тяжкого ступеня з підвищеним утворен-
ням слизу.
Матеріал та методи. Обстежено і проведено лікуван-
ня 15 хворих. При біомікроскопії в кон'юнктивальній по-
рожнині було виявлено наявність в'язких слизових виді-
лень, епітеліопатію рогівки з десквамацією епітелію у 
вигляді ниток, що відповідало ССО тяжкого ступеня.
Результати. При надходженні тест Ширмера ста-
новив від 2 до 6 мм (М=3,4 мм). Час розриву слізної 
плівки – від 2 до 8 секунд (М= 4,2 с). Імпресійна ци-
тологія (ІЦ) поверхневих шарів кон'юнктиви вияв-
ляла фокальну дегенерацію епітеліального пласту.
Хворим на фоні комплексної терапії, призначали міс-

Перспективи місцевого застосування N-ацетилцистеїну в комплексному лікуванні синдрому 
сухого ока тяжкого ступеня

Іванова О. Н., Дрожжина Г. І., Тройченко Л. Ф.,  Віт В. В., Абрамова А. Б., Лотош Т. Д. 
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цево інстиляції N- АЦ у вигляді 5% водного розчину, 4 
рази на день протягом трьох місяців.
Через 3 місяці місцевого застосування 5% N-АЦ, 
86.6% пацієнтів відзначали хорошу переносимість 
препарату, поліпшення суб'єктивної симптоматики. 
Біомікроскопія визначила значне зменшення слизу в 
кон'юнктивальній порожнині, зменшення десквамації 
епітелію рогівки у вигляді ниток. Незначне точко-
ве фарбування поверхні рогівки флуоресцеїном. Тест 
Ширмера збільшився до 8 мм (М = 5,0 мм). Час роз-
риву слізної плівки збільшився до 9 секунд (М = 6,4 с).
Картина ІЦ через 3 місяці застосування 5% N-АЦ, 
показала наявність мукоїдної речовини з утворенням 
дифузно розподілених діференційованих епітеліоци-
тів без ознак дегенерації, і формування повноцінно-
го пласту епітеліальних клітин поверхневих шарів 
кон'юнктиви.
Висновки. Місцеве застосування N-ацетилцистеіну у 
вигляді інстиляцій 5% водного розчину, 4 рази на день 
у хворих з синдромом сухого ока тяжкого ступеня, що 
супроводжується густими, слизовими виділеннями в 
кон'юнктивальній порожнині, показало значний му-
колітичний ефект з утворенням повноцінного пласту 
епітеліальних клітин поверхневих шарів кон'юнктиви. 
Отримані дані дозволяють рекомендувати 5% роз-
чин N-ацетилцистеїну в комплексному лікуванні син-
дрому сухого ока тяжкого ступеня, ускладненого 
підвищеним утворенням в'язких слизових виділень в 
кон'юнктивальній порожнині.

Ключові слова: синдром сухого ока, лікування, N-ацетилцистеїн


