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РЕЗЮМЕ
Цель исследования: проведение сравнительного анализа клинической эффективности препаратов 2,5% фенилэфрина с гипромел-
лозой и без таковой для лечения перенапряжения аккомодации у пациентов-школьников с миопией и экспериментальное исследова-
ние фармакологического эффекта действующего вещества готовой лекарственной формы (ГЛФ) препаратов, содержащих 2,5% 
фенилэфрин с/без вспомогательных компонентов.
Материал и методы: в клиническое исследование вошли 122 ребенка в возрасте от 11 до 17 лет с разной степенью перенапряжения 
аккомодации, разделенных на 2 группы. 1-я группа детей получали Ирифрин® БК, содержащий 2,5% фенилэфрин с гипромеллозой, 
по 1 капле на ночь в течение 30 дней, 2-я группа — препарат А (2,5% фенилэфрин без гипромеллозы) по той же схеме. Аккомодатив-
ную функцию исследовали с помощью аккомодографа Speedy-i с расчетом аккомодографических коэффициентов до и через 30 дней 
после лечения. Экспериментальное исследование выполнено на 40 половозрелых кроликах-самцах породы советская шиншилла, у ко-
торых была оценена динамика развития и длительность мидриатического эффекта, измерена концентрация действующего веще-
ства — фенилэфрина со вспомогательным компонентом гипромеллозой (Ирифрин® и Ирифрин® БК), фенилэфрина без гипромеллозы 
(препарат А) и фенилэфрина со вспомогательным компонентом гиалуронатом натрия (препарат Б) во влаге передней камеры глаза 
методом высокоэффективной газожидкостной хроматографии с тандемным масс-спектрометрическим детектированием.
Результаты исследования: медикаментозное лечение перенапряжения аккомодации с  помощью 2,5% раствора фенилэфрина ги-
дрохлорида, содержащего гипромеллозу в качестве вспомогательного вещества (Ирифрин® БК), приводило к снижению степени 
перенапряжения аккомодации через 30 дней после его использования, тогда как препарат А не продемонстрировал своей эффек-
тивности. В  экспериментальном исследовании по  глубине и  скорости достижения максимального мидриатического действия 
и его длительности Ирифрин® и Ирифрин® БК превосходили препараты А и Б без гипромеллозы в качестве вспомогательного ве-
щества. Пики концентрации фенилэфрина в водянистой влаге передней камеры глаза через 5 мин после инстилляции 1 капли 2,5% 
растворов фенилэфрина с гипромеллозой значимо превышали таковые при введении препаратов А и Б — фенилэфрина в той же 
концентрации, не содержащих гипромеллозу.
Заключение: содержание в  ГЛФ препарата 2,5% раствора фенилэфрина гипромеллозы в  качестве вспомогательного вещества 
приводит к оптимизации фармакодинамики и фармакокинетики действующего вещества за счет ускорения его проникновения 
во влагу передней камеры глаза, повышения локальной биодоступности и пролонгирования времени экспозиции, что, вероятно, 
обеспечивает эффективность препаратов Ирифрин® и Ирифрин® БК в лечении перенапряжения аккомодации. Это наблюдалось 
нами при сравнении клинической эффективности 2,5% раствора фенилэфрина с гипромеллозой и его препаратов без гипромеллозы 
в лечении детей школьного возраста с перенапряжением аккомодации на фоне миопии и выражалось в достоверном улучшении 
индексов аккомодации в процессе терапии.
Ключевые слова: перенапряжение аккомодации, мидриатический эффект, пиковая концентрация, кролик, миопия, фенилэфрин, ги-
промеллоза.
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Введение
Аккомодация — это адаптивная способность глаза че-

ловека, обеспечивающая четкое зрение при изменении ли-
нейного расстояния до визуальных целей [1]. К основным 
звеньям механизма аккомодации относятся хрусталик, свя-
зочный аппарат хрусталика и хориоидеа. Однако в обеспе-
чение биомеханизма аккомодации в той или иной степени 
вовлечены практически все структуры глазного яблока [2]. 
Сужение зрачка при аккомодации позволяет увеличить глу-
бину резкости изображения и, следовательно, уменьшить 
объем затрачиваемой аккомодации при  рассматрива-
нии предметов, расположенных на  близком расстоянии, 
или восполнить недостающий объем аккомодации, напри-
мер, при ранних проявлениях пресбиопии [2]. Перенапря-
жение цилиарной мышцы может приводить к спазму акко-
модации и, как следствие, к размытым изображениям.

Ведущую роль в возникновении и прогрессировании бли-
зорукости у  детей играет расстройство аккомодации, воз-
никающее в  тот период, когда ребенок сталкивается с  по-
вышенными зрительными нагрузками [3]. Нормализация 
аккомодации у  пациентов с  миопией играет важную роль 
в  стабилизации миопического процесса. Лечение перена-
пряжения аккомодации включает в  себя комплекс профи-
лактических и  медикаментозных мероприятий: снижение 
зрительной нагрузки, увеличение времени на  свежем воз-
духе, занятия физкультурой, спортом (бадминтон, теннис, 
плавание) и медикаментозное лечение [4]. Для медикамен-
тозного лечения перенапряжения аккомодации использу-

ют α-адреномиметик — 2,5% фенилэфрин в  виде глазных 
капель. На отечественном рынке в настоящее время появи-
лось много лекарственных препаратов, содержащих 2,5% 
фенилэфрин, однако их клиническое применение приводит 
к различному по силе и длительности фармакологическому 
эффекту и нередко сопровождается развитием нежелатель-
ных явлений со стороны органа зрения, в  частности мест-
нораздражающим действием [5]. Это главным образом 
обусловлено составом вспомогательных компонентов, вхо-
дящих в готовую лекарственную форму (ГЛФ).

Цель исследования: проведение сравнительного ана-
лиза клинической эффективности препаратов 2,5% фе-
нилэфрина с  гипромеллозой и  без таковой для  лечения 
перенапряжения аккомодации у  пациентов-школьников 
с миопией и экспериментальное исследование фармаколо-
гического эффекта действующего вещества ГЛФ препара-
тов, содержащих 2,5% фенилэфрин с/без вспомогательных 
компонентов.

Материал и методы
Клиническое исследование проводилось на базе детско-

го офтальмологического отделения ООО «Офтальмологи-
ческая Клиника Инновационных Технологий» (г. Ярославль). 
В исследовании приняли участие 122 школьника в возрасте 
от 11 до 17 лет с разной степенью перенапряжения аккомо-
дации, наблюдавшиеся амбулаторно. Были сформированы 
2 группы: 1-я получала по 1 капле на ночь в течение 30 дней 
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ABSTRACT
Aim: to perform a comparative analysis of the clinical efficacy of 2.5% phenylephrine with and without hypromellose for the treatment of extra 
accommodation strain in schoolchildren with myopia and to perform an experimental evaluation of the pharmacological effective of active 
ingredient of the finished dosage form (FDF) of preparations containing 2.5% phenylephrine with and without excipients.
Patients and Methods: this clinical study enrolled 122 schoolchildren, 11–17 years old, with extra accommodation strain of various severity. 
The children were split into two groups. The group 1 patients received Irifrin® BK, containing 2.5% phenylephrine with hypromellose, one 
eye drop at the bedtime during 30 days, and the group 2 patients — Preparation A (2.5% phenylephrine without hypromellose) according 
to the same dosage regimen. The accommodative function was evaluated using the Speedy-i accommodation analyzer, and the coefficients 
of accommodation response before and 30 days after the treatment were determined. The experimental study was carried out in 40 
sexually mature male rabbits of the Soviet Chinchilla breed to evaluate the development and duration of mydriatic effect and to measure 
the concentration of active ingredient — phenylephrine with hypromellose, as an excipient (Irifrin® and Irifrin® BK), phenylephrine without 
hypromellose (Preparation A) and phenylephrine with sodium hyaluronate as an excipient (Preparation B) in the aqueous humor within the 
eye anterior chamber using high-performance gas-liquid chromatography with tandem mass spectrometric detection.
Results: the drug therapy of extra accommodation strain comprising 2.5% phenylephrine hydrochloride solution with hypromellose as an 
excipient (Irifrin® BK) demonstrated a decrease in severity of extra accommodation strain after 30 days of treatment. At the same time, 
Preparation B did not demonstrate its efficacy. In the experimental study, Irifrin® and Irifrin® BK were superior to Preparations A and B 
(without hypromellose as an excipient) as regards the peak mydriatic effect and the time required to reach maximal mydriasis. The peak 
phenylephrine concentrations in the aqueous humor within the eye anterior chamber were reached five minutes after instilling 1 drop of 2.5% 
phenylephrine with hypromellose solutions. These peaks were significantly higher than those observed after instilling Preparations A and B — 
phenylephrine in the same concentration but without hypromellose.
Conclusion: the addition of hypromellose as an excipient to FDF of 2.5% phenylephrine solution helps to optimize pharmacodynamics and 
pharmacokinetics of the active ingredient by accelerating its inflow in the aqueous humor within the eye anterior chamber, increasing the 
topical bioavailability, and extending the exposure interval. It is likely that the above factors have underpinned the efficacy of Irifrin® and 
Irifrin® BK drugs used for the treatment of extra accommodation strain. The same results were obtained in this study comparing the clinical 
efficacy of 2.5% phenylephrine solution with hypromellose and its preparations without hypromellose used for the treatment of schoolchildren 
with extra accommodation strain amid myopia, as proven by the significant improvement of the accommodation indices during the treatment.
Keywords: extra accommodation strain, mydriatic effect, peak concentration, rabbit, myopia, phenylephrine, hypromellose.
For citation: Makhova M.V., Shikh E.V., Strakhov V.V. et al. Clinical and experimental rationale for using phenylephrine with hypromellose 
for the treatment of extra accommodation strain in patients with myopia. Russian Journal of Clinical Ophthalmology. 2023;23(1):33–38 
(in Russ.). DOI: 10.32364/2311-7729-2023-23-1-33-38.
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Ирифрин® БК, содержащий 2,5% фенилэфрин с  гипромел-
лозой (Ирифрин® БК — форма Ирифрина без консервантов), 
2-я группа — препарат А (2,5% фенилэфрин без гипромел-
лозы) по той же схеме. В рамках исследования одной груп-
пе пациентов выписывали рецепт на препарат Ирифрин® БК 
(фенилэфрин 2,5%), а  другой группе пациентов выдавали 
препарат А, при этом родители не знали, какую лекарствен-
ную форму они применяли. Аккомодативную функцию ис-
следовали с помощью аккомодографа Speedy-i с расчетом 
аккомодографических коэффициентов: коэффициента ак-
комодационного ответа (КАО) и коэффициента аккомода-
тивных микрофлюктуаций (КМФ) в динамике (до лечения 
и через 30 дней от начала терапии).

Экспериментальная часть работы выполнена на  базе 
Сеченовского Университета на  40 половозрелых кроли-
ках-самцах породы советская шиншилла, приобретенных 
в  питомнике ФГБУН НЦБМТ ФМБА России. Работа вы-
полнена в  строгом соответствии с  требованиями прика-
за Министерства здравоохранения Российской Федерации 
от 01.04.2016 № 199н «Об утверждении правил надлежа-
щей лабораторной практики».

В исследование было включено 4 ГЛФ препаратов с 2,5% 
фенилэфрином, содержащих в  качестве вспомогательно-
го компонента гипромеллозу (Ирифрин® и Ирифрин® БК), 
гиалуроновую кислоту (препарат Б), и  без вспомогатель-
ных веществ (препарат А). У животных оценивали динами-
ку развития мидриатического эффекта (время начала, время 
достижения максимальной выраженности, продолжитель-
ность максимальной выраженности эффекта), глубину и дли-
тельность мидриатического эффекта, на 5-й минуте действия 
во влаге передней камеры глаза определяли концентрацию 
действующего вещества методом высокоэффективной га-
зожидкостной хроматографии с  тандемным масс-спектро-
метрическим детектированием [6] в собственной модифи-
кации. Работа одобрена локальным этическим комитетом 
ФГАОУ ВО Первый МГМУ им. И.М. Сеченова Минздрава Рос-
сии (Сеченовский Университет).

Статистическая обработка полученных результатов 
проведена с  использованием программы Statistica 6.0, 
включала описательный анализ числовых характеристик 
признаков (рассчитывалось среднее значение (M) и стан-
дартное отклонение), в  клиническом исследовании оце-
нивали значение R с  использованием непараметрическо-
го критерия Спирмена и  p-уровень критерия Уилкоксона. 
В эксперименте при сравнении количественных признаков 
проводили дисперсионный анализ для  оценки нормаль-
ности распределения с  последующим использованием 
ANOVA и  применением функциональных возможностей 
критерия оценки множественных сравнений Ньюмена — 
Кейлса при 5% уровне значимости.

Результаты исследования
В  клиническом исследовании средний возраст 

школьников 1-й группы (85 пациентов (170 глаз)) со-
ставил 14,54±2,69 года, средняя миопическая рефрак-
ция — (-3,63)±1,88 дптр, пациенты получали препарат 
Ирифрин® БК. Во 2-ю группу вошли 37 пациентов (74 гла-
за), средний возраст составил 11,62±2,67 года, средняя ми-
опическая рефракция — (-2,50)±2,14 дптр, детям назначал-
ся препарат А. При анализе результатов лечебного эффекта 
препарата Ирифрин® БК на  перенапряжение аккомода-
ции через  30 дней терапии было выявлено статистически 
значимое снижение коэффициентов КМФ (характеризую-
щего состояние аккомодации) и КАО. Группа, получавшая 
препарат А, не показала статистически значимых измене-
ний аккомодографических коэффициентов (см. таблицу).

На  рисунке 1 представлены изменения аккомодогра-
фических коэффициентов в  динамике медикаментозного 
лечения двух пациентов из разных исследуемых групп, де-
монстрирующие эффективность лечения перенапряжения 
аккомодации препаратом Ирифрин® БК (рис. 1А) через 30 
дней после его использования, тогда как  использование 
препарата А не привело к снижению напряжения аккомо-
дации (рис. 1В).

В  экспериментальных исследованиях было показа-
но, что  Ирифрин® и Ирифрин® БК имеют оптимальное 
соотношение эффективность/безопасность в  сравне-
нии с  препаратом Б. Глубина мидриатического эффекта 
после однократной инстилляции 1 капли 2,5% раствора 
фенилэфрина гидрохлорида, содержащего гипромел-
лозу в  качестве вспомогательного вещества (Ирифрин® 
и Ирифрин® БК), была более выражена, чем после за-
капывания препарата А. Скорость достижения макси-
мального мидриатического действия была быстрее, дли-
тельность — дольше на  фоне применения 2,5% раствора 
фенилэфрина гидрохлорида, содержащего гипромеллозу, 
чем у  препарата А  без  вспомогательного вещества, и  у 
препарата Б с  гиалуронатом натрия (рис. 2). Это обсто-
ятельство позволяет предположить большую эффектив-
ность применения препаратов Ирифрин® и Ирифрин® БК 
по сравнению с препаратами А и Б.

В ходе исследования также было изучено влияние ГЛФ 
(Ирифрин®, Ирифрин® БК, препараты А  и  Б) на уровень 
пиковой концентрации фенилэфрина во  влаге передней 
камеры глаза кроликов (рис. 3). Через  5 мин после зака-
пывания 1 капли исследуемых растворов ГЛФ установ-
лены следующие средние концентрации действующего 
вещества фенилэфрина: после инстилляции Ирифрина — 
445,19±12,13 мкг/мл, Ирифрина БК — 500,80±8,56 мкг/мл, 
препарата А  — 345,78±13,95 мкг/мл, препарата Б — 
389,00±8,75 мкг/мл.

Таблица. Средние значения аккомодографических коэффициентов у пациентов с перенапряжением аккомодации в ди­
намике наблюдения
Table. Mean values of accommodography coefficients in patients with extra accommodation strain at different timepoints

Препарат (действующее вещество) / Preparation (active substance)
До лечения / Before treatment Через 30 дней / In 30 days

КАО / CAR КМФ / CMF КАО / CAR КМФ / CMF

Ирифрин® БК (2,5% фенилэфрин и гипромеллоза) (170 глаз) / Irifrin® BK (2.5% 
phenylephrine and hypromellose) (170 eyes)

0,88±0,14 65,38±3,38 0,87±0,14* 63,07±4,47*

Препарат А (2,5% фенилэфрин) (74 глаза) / Preparation A (2.5% phenylephrine (74 eyes) 0,94±0,11 64,45±2,67 0,94±0,19 65,02±3,95

Примечание. * — статистически значимые различия в динамике у одной группы до и после 30 дней инстилляции, р=0,0001.

Note. * — the statistically significant difference over time in one group before and after 30 days of eye drop instillation, р=0,0001.
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Рис. 2. Характеристика мидриатического эффекта исследуемых ГЛФ (M±SD)
* — различия при сравнении Ирифрина и Ирифрина БК с препаратом А и препаратом Б статистически значимы при р<0,05 (ANOVA, критерий Ньюмена — Кейлса). 

Fig. 2. Characteristics of mydriatic effect of the studied FDF (M±SD)
* — the differences found by comparing of Irifrin® and Irifrin® BK with Preparation A and Preparation B are statistically significant at р<0.05 (ANOVA, Newman – Keuls test).
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Рис. 1. Аккомодограммы и индексы аккомодации КАО и КМФ у детей из двух групп до назначения терапии и через 30 
дней инстилляции 1 капли в сутки ГЛФ Ирифрина БК (А) и препарата А (В) 
Вертикальная ось — величина аккомодационного ответа; горизонтальная ось — величина аккомодационного стимула; цветовая шкала — величина 
аккомодативных микрофлюктуаций.

Fig. 1. Accomodograms and accommodation indices, CAR and CMF, in children from two groups before therapy and 30 days 
after instillations of 1 drop per day of FDF Irifrin® BK (A) and Preparation A (B)
Vertical axis — accommodation response value; horizontal axis — accommodation stimulus value; color scale — accommodation fluctuation value.
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Обсуждение
Для  большей управляемости активным действующим 

веществом в современной офтальмологии в состав лекар-
ственных форм для  топического (местного) применения 
включаются природные биополимеры. Одним из таких по-
всеместно распространенных в природе биополимеров яв-
ляется гипромеллоза, или гидроксипропилметилцеллюло-
за [7]. Уникальность этого полимера заключается в  том, 
что в зависимости от выбранного при его производстве мо-
лекулярного веса можно получать вещество с  заданными 
параметрами вязкости, эмульгирования, поверхностного 
натяжения, связи с активными веществами и внутренними 
средами организма, адгезии [8]. Применение гипромелло-
зы в  глазных каплях эффективно и  безопасно: описан хо-
роший клинический эффект содержащих ее лекарственных 
форм нафазолина [9]; показано, что  закапывание водно-
го раствора гипромеллозы приводит к ускорению закрытия 
пункционного отверстия глазного яблока [10]. В  данном 
исследовании при  сравнении клинической эффективно-
сти ГЛФ Ирифрина БК и препарата А установлено, что ГЛФ 
Ирифрина БК с гипромеллозой более эффективна при ме-
дикаментозном лечении перенапряжения аккомодации 
у детей школьного возраста с миопией в течение 30 дней 
(однократная инстилляция 1 капли глазных капель на ночь) 
по сравнению с ГЛФ препарата А без гипромеллозы.

По  результатам экспериментального исследования 
Ирифрин® и Ирифрин® БК, содержащие в качестве вспомо-
гательного вещества гипромеллозу, обладают лучшими ха-
рактеристиками мидриатического эффекта по  сравнению 
с препаратами А и Б в данном исследовании, не содержа-
щими в качестве вспомогательного вещества гипромелло-
зу: глубина мидриатического эффекта после однократной 
инстилляции 1 капли 2,5% раствора фенилэфрина гидро
хлорида, содержащего гипромеллозу в  качестве вспо-
могательного вещества, более выражена, чем после ГЛФ 
препарата А  без  вспомогательного вещества, а  скорость 
достижения максимального мидриатического действия 

и его длительность — оптимальнее, чем у препаратов А и Б 
в данном исследовании. Это, на наш взгляд, демонстриру-
ет более стабильные фармакологические свойства Ириф-
рина и Ирифрина БК в сравнении с отобранными воспро-
изведенными лекарственными препаратами (препарат 
А и препарат Б) и позволяет предположить более предска-
зуемое действие при клиническом применении.

При исследовании экспериментальной пиковой концен-
трации различных ГЛФ фенилэфрина в водянистой влаге пе-
редней камеры глаза через 5 мин после инстилляции 1 капли 
препаратов были получены статистически значимо более 
высокие концентрации у ГЛФ Ирифрин® и Ирифрин® БК, чем 
у препаратов А и Б, что также позволяет предполагать более 
полный и предсказуемый фармакологический эффект дан-
ных препаратов при клиническом применении по сравнению 
с отобранными воспроизведенными лекарственными препа-
ратами. Полученные результаты позволяют предположить, 
что в основе оптимизации локальной биодоступности и фар-
макодинамики фенилэфрина гидрохлорида, являющегося 
действующим веществом ГЛФ Ирифрин® и Ирифрин®  БК, 
лежит способность гипромеллозы облегчать прохождение 
фенилэфрина через тканевой барьер глаза и задерживать его 
элиминацию, повышая локальную экспозицию действующе-
го вещества. Указанное предположение основано в том чис-
ле на  известных данных о  физико-химических свойствах 
и фармакодинамике гипромеллозы [11].

Заключение
Особое значение в  терапии нарушения аккомодации, 

а также в профилактике прогрессирования истинной мио- 
пии у  детей имеют быстрота всасывания ГЛФ препарата 
фенилэфрина, длительность его действия и, как  резуль-
тат, максимальный мидриатический эффект. Получен-
ные результаты убедительно доказывают, что  препараты 
Ирифрин® и Ирифрин® БК, содержащие 2,5% фенилэфрин 
и гипромеллозу, эффективны у детей с нарушением акко-
модации при миопии. Содержание в ГЛФ, кроме 2,5% фе-
нилэфрина, дополнительно гипромеллозы способствует 
улучшению фармакодинамики и  фармакокинетики дей-
ствующего вещества за счет ускорения его проникновения 
во влагу передней камеры глаза, повышения локальной био-
доступности и пролонгирования времени экспозиции, что и 
обусловливает более выраженную клиническую эффектив-
ность ГЛФ Ирифрин® БК в лечении перенапряжения акко-
модации на  фоне миопии у  детей по  сравнению с  препа-
ратом А, которое выражается в  статистически значимом 
улучшении индексов аккомодации в процессе лечения. �
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