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Аннотация. Актуальность. В  настоящее время приоритетным направлением в  лечении диабетического ма-
кулярного отека (ДМО) является использование ингибиторов VEGF, эффективность которых доказана многоцен-
тровыми исследованиями. Цель исследования. Целью наше исследования явилось изучение эффективности 
применения антиангиогенной терапии в  комплексном лечении пациентов с  диабетическим макулярным отеком.  
Материал и методы. Анализ эффективности этого препарата нами был изучен при рефрактерном ДМО, устойчивом 
к лазерной фотокоагуляции, на 61 глазу 49 пациентов. Офтальмологические исследования у пациентов (визометрия, 
биомикроскопия, бесконтактная тонометрия, оптическая когерентная томография (ОКТ), рефрактометрия и цветное 
фотографирование глазного дна) проводили на следующий день после инъекции, затем на 2‑й, 4‑й, 8‑й, 12‑й, 16‑й, 20‑й 
и 24‑й неделе и далее каждые 3 месяца до конца периода наблюдения. Результаты и заключение. Грамотное при-
менение препаратов из этой группы с соблюдением разработанных схем и техники интравитреального введения, 
четких показаний для повторных инъекций, а также плотное динамическое наблюдение за пациентами могут стать 
залогом успеха в поддержании и улучшении зрительных функций у пациентов с ДМО.

Ключевые слова: диабетический макулярный отек, VEGF, острота зрения, офтальмоскопия, оптическая коге-
рентная томография.
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Аннотация. Долзарблиги. Ҳозирги вақтда, қандли диабетда кузатиладиган макула соҳасидаги шишни VEGF ин-
гибиторлари билан даволаш етакчи йўналиш ҳисобланади ва бу даволашни самарадорлиги кўпмарказли текшири-
шлар асосида исботланган. Тадқиқот мақсади бўлиб қандли диабетда кузатиладиган макула соҳасидаги шишни 
комплекс даволашда антиангиогенн терапияни қўллаш самарадорлигини ўрганиш. Материал ва усуллари. Қўлла-
нилган терапияни самарадорлигини таҳлили қандли диабетда кузатиладиган макула соҳасидаги шиш билан касал-
ланган, лазерли фотокоагуляцияга таъсирсиз 49 беморда 61 кўзда амалга оширилди. Тадқиқот натижалари ва хулоса. 
Беморларни офтальмологик текшируви (визометрия, биомикроскопия, контактсиз тонометрия, оптик когерент то-
мография (ОКТ), рефрактометрия ва кўз тубининг рангли фотосуратини олиш) инъекциядан кейинги куни, 2, 4, 8, 12, 
16, 20 ва 24 ҳафталарда, кейинчалик ҳар 3 ойда ўтказилди. Ушбу гуруҳдаги дори-дармонларни ишлаб чиқилган ре-
жимларга ва интравитреал юбориш усулларига мувофиқ тўғри қўллаш, такрорий инъектсия учун аниқ кўрсатмалар, 
шунингдек, беморларнинг динамик мониторинги ДМЕ билан оғриган беморларда визуал функтсияларни сақлаш ва 
яхшилашда муваффақият калити бўлиши мумкин.

Калит сўзлари: Қандли диабетда кузатиладиган макула соҳасидаги шиш, VEGF, кўрув фаолиятлари, оптик коге-
рент томография.

Иқтибос учун:

Туйчибаева Д. М., Урманова Ф. М. Қандли диабетда кузатиладиган диабетик ретинопатияли беморларда комплекс 
даволашда антиангиогенн терапияни қўллаш самарадорлиги. Илғор офталмология. 2023;5(5): 66-73.

DOI: https://doi.org/10.57231/j.ao.2023.5.5.012



67https://ao.scinnovations.uz

ПЕРЕДОВАЯ ОФТАЛЬМОЛОГИЯ Том 5 | Выпуск 5 | 2023
П

ЕРЕД
О

В
АЯ

 О
Ф

ТАЛ
ЬМ

О
Л

О
ГИ

Я
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Annotation. Relevance. Currently, priority in the treatment of diabetic macular edema (DME) with use from inhibitors 
of vascular endothelial growth factor (VEGF), the effectiveness of this method has been proven by multicenter researches. 
Purpose of the study. The aim of our research is investigation the effectiveness of usage for antiangiogenic therapy in 
the complex treatment of patients with diabetic macular edema. Material and methods. We analysed with refractory laser 
photocoagulation resistant DME in 61 eyes of 49 patients for effectiveness of this drug. Ophthalmological examinations in 
patients (visometry, biomicroscopy, non-contact tonometry, optical coherence tomography (OCT), refractometry and color 
photographing of fundus) were performed the day after the injection, then on the 2nd, 4th, 8th, 12th, 16th, 20th and 24th week 
and next every 3 months until the end of the observation period. Results and conclusion. The competent use of drugs from 
this group in compliance with the developed schemes and techniques for intravitreal injection, well-defined indications for 
repeated injections, as well as compact dynamic monitoring of patients can become the key to success in maintaining and 
improving visual functions in patients with diabetic macular edema (DME).

Key words: diabetic macular edema (DME), vascular endothelial growth factor (VEGF), visual acuity, ophthalmoscopy, 
optical coherence tomography (OCT).
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Актуальность. Макулярный отек — позднее 
микрососудистое осложнение сахарного 
диабета — является ведущей причиной снижения 
центрального зрения у пациентов с диабетической 
ретинопатией [5,8,15]. У  13,9–25,4% пациентов 
диабетический макулярный отек (ДМО) разви-
вается через 10 лет от начала заболевания [9]. По 
нашим данным распространенность ДМО в РБ 
составляет 5,2 случая на 100 пациентов с СД и 16,5 
случая на 100 пациентов с ДР [1,2].

Общепринятым методом лечения ДМО, 
эффективность которого доказана многоцен-
тровыми исследованиями, долгое время являлась 
лазерная фотокоагуляция макулярной зоны 
сетчатки [6,11]. Она позволяла уменьшить риск 
потери зрения на 50–60%, но только в 3% случаев 
улучшала остроту зрения. При диффузной форме 
макулярного отека лазерное лечение остается 
часто малоэффективным, а длительное существо-
вание рефрактерного отека способствует развитию 
дистрофических изменений нейро- и пигментного 
эпителия сетчатки, что приводит к необратимому 
дальнейшему снижению остроты зрения [12,14]. 
Потеря зрения ухудшает качество жизни пациента, 
является причиной инвалидности и  создает 
серьезные проблемы не только медицинского, но 
и социально-экономического характера [9,10].

Внедрение в офтальмологическую практику 
оптической когерентной томографии позволило 
не только объективно оценить выраженность ДМО, 
но и дифференцировать при нем различные струк-
турные изменения центральной области сетчатки 

и особенности витреомакулярного взаимоотно-
шения. Этот метод исследования открыл новые 
возможности и для дифференцированного подхода 
к лечению ДМО. На современном этапе перспек-
тивным направлением в лечении данной патологии 
является интравитреальное введение ингиби-
торов VEGF [1,3,4,7,13,14]. Эффективность данного 
метода лечения зависит от точности определения 
показаний, своевременности назначения и соблю-
дения схем повторного применения ингибиторов 
VEGF.

Следовательно, целью наше исследования 
явилось изучение эффективности применения 
антиангиогенной терапии в комплексном лечении 
пациентов с диабетическим макулярным отеком.

Материал и  методы исследования. До 
2016 года наиболее часто из препаратов группы 
ингибиторов VEGF применяли бевацизумаб из-за 
его ценовой доступности. Анализ эффективности 
этого препарата нами был изучен при рефрак-
терном ДМО, устойчивом к лазерной фотокоагу-
ляции, на 61 глазу 49 пациентов. Средний возраст 
пациентов составил 58 [36/64] лет (Me [P25/P75]), 
длительность СД 15 [11/20] лет, период наблюдения 
7 [5/13] месяцев. Центральная толщина сетчатки 
по данным оптической когерентной томографии 
составила 441 [357/545] мкм, максимальная корри-
гированная острота зрения — 0,2 [0,1/0,25]. Глики-
рованный гемоглобин был определен в 57 случаях 
(93,4%) и составил 7 [6,2/8,4]%. В исследование 
вошли пациенты, количество инъекций у которых 
составило не менее 3.
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О фта л ь м ол о г и ч е с к и е  и с с л е д о в а н и я 
у  пациентов (визометрия, биомикроскопия, 
бесконтактная тонометрия, ОКТ, рефрактометрия 
и  цветное фотографирование глазного дна) 
проводили на следующий день после инъекции, 
затем на 2‑й, 4‑й, 8‑й, 12‑й, 16‑й, 20‑й и 24‑й неделе 
и далее каждые 3 месяца до конца периода наблю-
дения.

Результаты и  обсуждение. Изменение 
центральной толщины сетчатки наблюдалось уже 
через сутки после введения препарата и посте-
пенно увеличивалось ко 2‑й неделе (рис. 1).

К концу периода наблюдения ЦТС статисти-
чески достоверно уменьшилась до 310 [244/387] 
мкм (р<0,0001, тест Вилкоксона). Проведенная 
схема позволила не только уменьшить отек 
сетчатки, но и поддержать полученный результат. 
Динамика центральной толщины сетчатки за 
первые 6 месяцев наблюдения отражена на 
рисунке 2. Наибольшее снижение центральной 
толщины сетчатки было достигнуто после первой 
инъекции к концу 4 недели.

На рисунке 3 изображено глазное дно 
и  радиальный скан ОКТ пациентки, эффект от 
интравитреального введения ингибиторов VEGF 
у которой сохраняется в течение 10 месяцев от 
начала лечения.

На фоне лечения уменьшение ЦТС 
в большинстве случаев сопровождалось резор-
бцией твердых экссудатов на сетчатке (рис. 4).

	
	 Острота зрения не изменилась в  20 

случаях (32,8%), ухудшилась в  4 случаях (6,5%) 
и улучшилась — в 37 (60,7%).

В 18 случаях рефрактерный макулярный отек 
сочетался с неоваскуляризацией сетчатки, устой-
чивой к проведению панретинальной в комби-
нации с фокальной лазерной фотокоагуляцией 
в заднем полюсе. В 2 случаях (11,1%) имела место 
неоваскуляризация диска зрительного нерва 
(ДЗН); в 4 случаях (22,2%) — эпиретинальная неова-
скуляризация; в 12 случаях (66,7%) она носила 
смешанный характер. Частичная регрессия 
сосудов сетчатки наступила в 5 случаях (27,8%), 
полная — в 13 случаях (72,2%) (рис. 5, 6). Однако 
во всех случаях мы наблюдали рецидив неова-
скуляризации в разные сроки, в среднем который 
составил 4,9±1,6 месяцев (M±SD). Мы обнаружили, 
что в 75% случаев пациенты имели повышенный 
уровень гликированного гемоглобина (≥ 7,0%), т. е. 
отсутствовала компенсация СД. Таким образом, 
декомпенсация СД — наиболее вероятная причина 
рецидива неоваскуляризации.

	

А- до интравитреального введения  
бевацизумаба Б — через 2 недели после инъекции

Рис. 1. — Динамика центральной толщины сетчатки на фоне лечения

Рис. 2. — Динамика центральной толщины сетчатки в первые 6 месяцев наблюдения
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N. B. При введении в полость стекловидного 
тела ингибиторов VEGF при пролиферативной 
форме диабетической ретинопатии на фоне умень-
шения высоты макулярного отека возможно 
развитие и прогрессирование витреоретинальных 
тракций вследствие регрессии неоваскулярных 
сосудов и уплотнения фиброваскулярной ткани, что 
впоследствии может привести даже к формиро-
ванию локальной тракционной отслойки сетчатки. 

Следовательно, применение ингибиторов VEGF 
следует проводить с осторожностью при наличии 
глиоза 1–2 степени в пределах сосудистых аркад 
и выраженной патологической неоваскуляризации 
сетчатки в непосредственной близости к очагам 
глиоза.

C 2016  года для лечения ДМО в  Многопро-
фильной клиники ТМА в качестве препарата группы 

А — до лечения; Б — через 10 месяцев после начала лечения

Рис. 3. — Регрессия неоваскуляризации сетчатки и уменьшение центральной толщины сетчатки до 
и через 10 месяцев от начала лечения  

(цветная фотография глазного дна и радиальный ОКТ-скан сетчатки)

А — До лечения Б — Через 1 год

Рис. 4. — Резорбция твердых экссудатов на фоне лечения (стрелкой указана локализация твердых 
экссудатов)



70 https://ao.scinnovations.uz

ADVANCED OPTHALMOLOGY Volume 5, Issue 5, 2023
AD

VA
N

CE
D

 O
PH

TH
AL

M
O

LO
G

Y

А — до интравитреального 
введения бевацизумаба 

(стрелкой указана патологи-
ческая неоваскуляризация);

Б — через 10 дней после 
инъекции;

В — через 4 месяца после 
инъекции

Рис. 5. — Регрессия смешанной патологической неоваскуляризации

А — до интравитреального введения бевациз-
умаба Б — через 1,5 месяца после третьей инъекции

Рис. 6. — Регрессия неоваскуляризации сетчатки, интраретинальных микрососудистых аномалий 
и преретинальной геморрагии

Таблица 1. Характеристика пациентов перед лечением

Me [LQ/UQ] Бевацизумаб
(n, кол-во пациентов)

Афлиберцепт
(n, кол-во пациентов) p

Возраст, лет: ДМО 58[36/64], (n=49) 59,5[32/67] (n=16) p>0,5

ЦТС, mm: ДМО 441[357/545] 452,5[360/502,5] p>0,5

Острота зрения ДМО 0,2[0,1/0,25] 0,3[0,2/0,35] p>0,5

Таблица 2. Динамика ЦТС на фоне лечения

Динамика ЦТС ИВВ бевацизумаб ИВВ афлиберцепт
не изменилась 1,6% -
увеличилась 18% 12,5%
уменьшилась 80,3% 86,5%

Таблица 3. Динамика остроты зрения (ОЗ) на фоне лечения

Динамика ОЗ ИВВ бевацизумаб ИВВ афлиберцепт
не изменилась 32,8% 18,8%
ухудшилась 6,5% -
увеличилась 60,7% 81,2%
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из ингибиторов VEGF активно стали применять 
афлиберцепт. Мы провели сравнительное иссле-
дование его эффективности по сравнению 
с бевацизумабом. Срок наблюдения составил 8 
[7/10] месяцев. Оба препарата показали статисти-
чески значимое снижение ЦТС, однако процент 
пациентов со снижением ЦТС как минимум на 10% 
в группе афлиберцепта оказался выше (таблица 2).

Также процент пациентов с  улучшением 
остроты зрения на фоне лечения в группе приме-
нения афлиберцепта оказалась выше (таблица 3).

Клинический случай № 1. Пациент А., 1981 г. р. 
Диагноз: Пролиферативная диабетическая ретино-

патия, диабетический макулярный отек обоих глаз.
Из анамнеза: Диагноз СД 1 типа выставлен 

17  лет назад. Впервые лазерная фотокоагу-

ляция сетчатки (панретинальная в  комби-
нации с фокальной в заднем полюсе сетчатки) 
выполнена в  2007  году, после чего трижды на 
обоих глазах выполнялась дополнительная 
фокальная лазерная фотокоагуляция в заднем 
полюсе. При осмотре: максимальная корригиро-
ванная острота зрения правого глаза 0,7, левого 
глаза 0,4. При биомикроскопии переднего отрезка 
патологии не выявлено. Внутриглазное давление 
по данным бесконтактной тонометрии составило 
18 мм рт. ст. на правом глазу, 19 мм рт. ст. — на 
левом. Оптическая когерентная томография 
заднего отрезка глаза выявила наличие разной 

выраженности макулярного отека на обоих глазах. 
Радиальные томографические сканы обоих глаз 
представлены на рисунке 7.

OD OS
Рис. 7. — Радиальный томографический скан (0°) макулярной зоны пациента А до лечения

OD OS

Рис. 8. — Цветная фотография глазного дна пациента А до лечения

OD OS

Рис. 9. — Радиальный томографический скан (0°) макулярной зоны пациента А после введения 
афлиберцепта
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На рисунке 8 представлена цветная фотография 
глазного дна при первичном осмотре. В заднем 
полюсе сетчатки большое количество интрарети-
нальных геморрагий, эпиретинальная неоваскуля-
ризация вдоль сосудистых аркад и над ДЗН.

Выполнены три интравитреальные инъекции 
афлиберцепта в левый глаз и две в правый. Приме-
нение антиангиогенной терапии на правом глазу 
обосновывалось ухудшением остроты зрения с 0,9 
до 0,7 за 4 месяца наблюдения, а также увеличения 
эпиретинальной неоваскуляризации несмотря на 
лазерное лечение. Перед началом лечения уровень 
HbA1с был 7,6%. Срок наблюдения составил 9 
месяцев. После лечения ЦТС на правом глазу 
уменьшилась до 221 мкм, на левом — до 202 мкм 
(рисунок 9).

Острота зрения на правом глазу увеличилась 
до 1,0, на левом — до 0,45. Количество интрарети-
нальных геморрагий значительно уменьшилось на 
правом глазу, и почти полностью они резорбиро-
вались на левом глазу (рисунок 10).

Заключение.  ДМО является основной 
причиной снижения остроты зрения у пациентов 
с  диабетической ретинопатией, распростра-
ненность его зависит от типа и  длительности 
основного заболевания. Основным фактором 
риска развития ДМО является декомпенсация 
сахарного диабета, критерием которой является 
уровень гликированного гемоглобина. К дополни-

тельным факторам, способствующим развитию 
ДМО, относятся артериальная гипертензия, проте-
инурия и  дислипидемия. В  патогенезе ДМО 
принимает участие большое количество факторов, 
обеспечивающих функционирование внутреннего 
и  наружного гематоретинального барьеров. 
Ключевую роль при этом отводят фактору роста 
эндотелия сосудов, выработка которого резко 
повышается в условиях гипоксии, что приводит 
к резкому повышению проницаемости сосудов, 
пролиферации и миграции эндотелиальных клеток 
сосудистого русла с формированием новых непол-
ноценных сосудов сетчатки.

До последнего времени лазерная фотокоа-
гуляция сетчатки в заднем полюсе в различных 
режимах являлась единственным общепринятым 
методом лечения диабетического макулярного 
отека. В настоящее время приоритетным направ-
лением в лечении ДМО является использование 
ингибиторов VEGF, эффективность которых 
доказана многоцентровыми исследованиями. 
Однако следует помнить, что только грамотное 
применение препаратов из этой группы с соблю-
дением разработанных схем и  техники интра-
витреального введения, четких показаний для 
повторных инъекций, а также плотное динами-
ческое наблюдение за пациентами могут стать 
залогом успеха в  поддержании и  улучшении 
зрительных функций у пациентов с ДМО.
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