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Аннотация. Актуальность. Диабетический макулярный отек (ДМО), является серьезным осложнениям сахарно-
го диабета. Цель исследования: оценить эффективность комбинированного лечения ДМО, сочетающего инъекции 
анти-VEGF препаратов и СМИЛВ. Материал и методы. В исследование включены 68 глаз с ДМО на фоне непролифе-
ративной диабетической ретинопатии (НПДР). I группа (17 глаз) получали СМИЛВ в виде монотерапии. II группа (23 
глаза) получали анти-VEGF терапию. III группа (28 глаз) получали: СМИЛВ + анти-VEGF терапия (однократно+«по не-
обходимости»). Результаты и  заключение. В  сроке наблюдения 12 месяцев: у  пациентов I  группы МКОЗ состави-
ла 0,64±0,03(p<0,05), во II группы 0,74±0,03 (p<0,01), III группы 0,76±0,03(p<0,01). В I группе показатели ОКТ составили 
286,5±17,9 мкм (p<0,05), во II группе 269,4±18,7 мкм (p<0,01), в III группе 260,4±16,3 мкм (p<0,01). 3‑м пациентам (13,0%) 
II группы, 10 пациентам (71,5%) III группы однократное введение анти-VEGF препарата было достаточным, остальным 
пациентам в течение 12 месяцев наблюдения понадобились повторнқе инъекции. Комбинированное лечение при ДМО 
с центральной толщиной сетчатки менее 400 мкм, является эффективным, и комбинация этих методов значительно 
уменьшает количество этих инъекций.

Ключевые слова: диабетический макулярный отек, анти-VEGF терапия, субпороговое микроимпульсное лазер-
ное воздействие, оптическая когерентная томография.
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Аннотация. Долзарблиги. Диабетик макула шиши (ДМШ) диабетнинг жиддий асоратидир. Тадқиқот мақсади: 
ДМШда бўсаға ости микроимпульс лазерли таъсирлаш (БОМИЛТ)ни ва анти-VEGF препарати билан комбинирланган 
ҳолда даволаш самарадорлигини баҳолаш. Материаллар ва усуллар. Тадқиқотга нопролифератив диабетик ретинопа-
тия (НПДР) фонида ДМШ билан касалланган 68 кўз ўрганилди. I гуруҳда 17 кўз бўлиб, монотерапия сифатида БОМИЛТ 
буюрилган. II гуруҳда 23 кўз бўлиб, анти-VEGF терапиясини олган. III гуруҳда 28 кўз бўлиб, комбинирланган даволаш: 
БОМИЛТ+анти-VEGF терапияси 1+PRN режимида ўтказилди. Натижа ва хулоса. Тадқиқот натижасида 12 ойлик куза-
тув даврида: I гуруҳ беморларида МККЎ 0,64±0,03 (р<0,05), II гуруҳда 0,74±0,03 (р<0,01), III гуруҳда 0,76±0,03 (р<0,01) ни 
ташкил этди. ОКТ қиймати 286,5±17,9 мкм (р<0,05), II гуруҳда 269,4±18,7 мкм (р<0,01), III гуруҳда 260,4±16,3 мкм (р<0,01) 
ни ташкил этди. II гуруҳнинг 3 нафар беморида (13,0%), III гуруҳдаги 10 та беморда (71,5%) анти-VEGF препаратини 
бир марта юбориш етарли бўлди, қолган беморларга 12 ойлик кузатув давомида қайта инъекциялар керак бўлди. Тўр 
парда марказий қалинлиги 400 мкм дан кам бўлган ДМШда анти-VEGF терапия ва БОМИЛТни комбинирланган ҳолда 
даволаш самарали бўлиб, бу усулларнинг комбинацияси ушбу инъекциялар сонини сезиларли даражада камайтиради.

Калит сўзлар: диабетик макула шиши, анти-VEGF терапия, бўсаға ости микроимпульсли лазер билан даволаш, 
оптико когерент томография.
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Annotation. Relevance. Diabetic macular edema (DME) is a  serious complication of diabetes. Purpose of the study: 
to evaluate the effectiveness of the combined treatment of DME, combining injections of anti-VEGF drugs and SMPLE.  
Material and methods.: The study included 68 eyes with DME on the background of non-proliferative diabetic retinopathy 
(NPDR). Group I (17 eyes) received SMILV as monotherapy. Group II (23 eyes) received anti-VEGF therapy. Group III (28 eyes) 
received: SMILV + anti-VEGF therapy (once + "as needed"). Results and conclusion: During the observation period of 12 months: 
in patients of group I, BCVA was 0.64±0.03 (p<0.05), in group II 0.74±0.03 (p<0.01), in group III 0.76 ±0.03(p<0.01). In group 
I, OCT values were 286.5±17.9 µm (p<0.05), in group II 269.4±18.7 µm (p<0.01), in group III 260.4±16, 3 µm (p<0.01). In 3 
patients (13.0%) of group II, in 10 patients (71.5%) of group III, a single injection of an anti-VEGF drug was sufficient, the rest of 
the patients needed repeated injections during 12 months of observation. Combined treatment for DME with a central retinal 
thickness of less than 400 µm is effective, and the combination of these methods significantly reduces the number of these 
injections.

Key words: diabetic macular edema, anti-VEGF therapy, subthreshold micro-pulse laser exposure, optical coherence 
tomography.
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Актуальность. Диабетическая ретинопатия 
и диабетический макулярный отек (ДМО), являются 
серьезными осложнениями сахарного диабета. Они 
являются основной причиной слепоты и инвалид-
ности по зрению у  взрослых трудоспособного 
возраста [1]. Примерно у 50% людей с сахарным 
диабетом 2 типа может развиться диабетическая 
ретинопатия, в то время как у 25% людей разви-
вается ДМО [2]. Хотя интравитреальная фармако-
терапия за последние десятилетия значительно 
улучшила лечение ДМО, на сегодняшний день 
неповреждающие лазерные технологии в некоторых 
случаях начали заменять их.

Антиваскулярная терапия эндотелиального 
фактора роста (аnti-vascular endothelial growth 
factor (anti-VEGF) therapy) является стандартом 
лечения пациентов с  ДМО в  условиях высоких 
ресурсов из-за его быстрого и  выраженного 
эффекта в  улучшении зрения. Эти эффекты 
были подтверждены в  нескольких многоцен-
тровых рандомизированных исследованиях [4,5,7]. 
В некоторых исследованиях также было задоку-
ментировано, что для достижения и поддержания 
улучшения зрения у этих пациентов необходимы 
частые интравитреальные инъекции, такие как 
7–12 в  первый год и  немного меньше в  после-
дующие годы [4,11]. Длительное время до анти-VEGF 
терапии общепринятым методом лечения ДМО 
являлась пороговая решетчатая лазеркоагуляция. 
Однако данный метод имел такие осложнения, как 
формирование субретинального фиброза, развитие 
ползучей атрофии пигментного эпителия [3]. Субпо-
роговое микроимпульсное лазерное воздействие 

(СМИЛВ) лишено этих недостатков, так как является 
селективным по отношению к  ретинальному 
пигментному эпителию [1–3].

Friberg и Karatza впервые сообщили о клини-
ческом применении при ДМО СМИЛВ на диодном 
лазере длиной волны 810 нм [6]. Позднее несколько 
клинических исследований продемонстрировали 
эффективность этого метода при лечении 
ДМО с различными длинами волн [8,12]. Однако 
существует несколько стратегий лечения, касаю-
щихся хирургического или отсроченного лечение 
микроимпульсным лазером. Некоторые из них 
могут сочетаться с анти-VEGF терапией [7].

Таким образом, разработка методов комби-
нированного лечения ДМО, сочетающее в  себе 
положительные стороны разных методик и возмож-
ность неоднократного безопасного повторения 
курсов лечения является актуальной задачей.

Цель исследования. Оценить эффективность 
комбинированного лечения ДМО, сочетающего 
инъекции анти-VEGF препаратов и СМИЛВ.

Материалы и методы исследования. Клини-
ческое исследование проводилось в  глазной 
клинике «SIHAT KO`Z» и  представляло собой 
12‑месячное проспективное наблюдение. 
Сравнение морфофункциональных параметров 
центрального отдела сетчатки основывались на 
анализе 36 пациентов (68 глаз) с ДМО на фоне 
непролиферативной диабетической ретинопатии. 
Возраст пациентов составил от 48 до 66  лет. 
Женщин было‑21, мужчин‑15. Значения внутри-
глазного давления по данным пневмотонометрии 
варьировали от 11,0 до 20,0 мм рт. ст.
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В зависимости от проводимого лечения все 
пациенты были разделены на 3 клинические группы:

•	 I группа (10 пациентов, 17 глаз) — лазерное 
лечение — СМИЛВ в виде монотерапии;

•	 II группа (12 пациентов, 23 глаз) — анти-
VEGF терапия в режиме 1+PRN (однократно 
+ «по необходимости»);

•	 III группа (14 пациентов, 28 глаз) — комби-
нированное лечение: СМИЛВ + анти-VEGF 
терапия в режиме 1+PRN.

До и после лечения проводили комплексное 
офтальмологическое обследование, включая 
максимально корригируемую остроту зрения 
(МКОЗ) и толщину сетчатки в центральной зоне 
фовеа, которое определяли с помощью оптической 
когерентной томографией (ОКТ). Показатели 
оценивали до лечения и через 1, 3, 6 и 12 месяцев 
после лечения. Критерием исключения из данного 
исследования было наличие катаракты, снижающей 
зрение.

Среднее значение МКОЗ до лечения у обследо-
ванных пациентов в I группе составило 0,53±0,09, 
во II группе 0,49±0,12, в  III группе 0,51±0,08. По 
данным ОКТ толщина сетчатки в центре фовеа 
была в среднем I группе 398,4±18,1мкм, во II группе 
400,6±15,85мкм, в III группе 386,7±19,75мкм.

СМИЛВ выполняли на диодлазерной установке 
«Easyret» (Quantel medical, Франция), длиной волны 
577 нм в микроимпульсном режиме мощностью 
200–400мВт, размер пятна — 100 мкм, продолжи-
тельность пакета импульсов — 200мс с рабочим 
циклом 5%. Индивидуальное тестирование 
мощности импульсов выполнялось вне сосудистой 
аркады, с  титрованием мощности от 50мВт до 
получения ожога 1 степени по классификации 
F.L’Esperance (1983). Затем СМИЛВ выполняли 
непрерывно на макулярной области, используя тот 
же размер пятна, уменьшая мощность лазера до 
половины мощности тестового ожога. Количество 
пятен варьировалось в зависимости от протяжен-
ности ДМО.

При интравитреальном введении анти-VEGF 
препарата был назначен препарат Луцентис 
(«Novartis», Швейцария). Международное непатенто-
ванное название: ранибизумаб. Препарат относится 
к клинико-фармакологической группе монокло-

нальных антител к  эндотелиальному фактору 
роста — A (VEGF-A). Препарат Луцентис применяли 
интравитреально в дозе 0,2 мл (2,0 мг).

Интравитреальное введение препарата 
проводилось по стандартной методике с приме-
нением хирургического инструментария. Кожу 
века и область вокруг глаза обрабатывали 10% 
раствором йодопирона. Проводили местную 
эпибульбарную анестезию. После инстилляции 
анестетика устанавливали векорасширитель 
с целью фиксации век. Конъюнктивальную полость 
промывали раствором бетадина, разведенным 
физиологическим раствором в соотношении 1:2. 
С помощью циркуля в меридиане 10 часов отмеряли 
3,5  мм латерально от лимба и  устанавливали 
метку — точку инъекции. После экстракции шприца 
область конъюнктивы смыкали с помощью анато-
мического микропинцета для уменьшения выхода 
стекловидного тела под конъюнктиву. Проводили 
инстилляцию антибактериального препарата.

На следующий день каждый раз после инъекции 
пациентам проводили общеофтальмологический 
осмотр, целью которого было своевременное 
выявление возможных постинъекционных ослож-
нений, таких как отслойка сетчатки, кровоизлияние 
в стекловидное тело, внутриглазное воспаление, 

токсическое поражение хрусталика и т. п. В после-
операционном периоде всем пациентам назначали 
инстилляции антибактериальных и противовоспа-
лительных капель в течение 14 дней.

При комбинированном лечении сеанс СМИЛВ 
проводился через 3 дня после однократной 
загрузки анти-VEGF препарата.

Результаты. Показатели МКОЗ в  I  группе 
через месяц после СМИЛВ составила 0,72±0,05 
(p<0,01), через 3 месяца 0,68±0,03 (p<0,01), через 
6 месяцев 0,65±0,02 (p<0,05), через 12 месяцев 
0,64±0,03(p<0,05).

Во II группе МКОЗ через месяц после анти-VEGF 
терапии составила 0,77±0,04 (p<0,01), через 3 месяца 
0,76±0,03 (p<0,01), через 6 месяцев 0,75±0,02 (p<0,01), 
через 12 месяцев 0,74±0,03 (p<0,01).

В III группе МКОЗ через месяц после комбини-
рованного лечения составила 0,78±0,03 (p<0,01), 
через 3 месяца 0,77±0,03 (p<0,01), через 6 месяцев 
0,77±0,02 (p<0,01), через 12 месяцев 0,76±0,03(p<0,01).

Таблица 1.  
Распределение пациентов по группам исследования.

Параметры
Группы исследования

I II III
Количество исследуемых пациентов/глаз 10/17 12/23 14/28
Средний возраст 54,3±3,7 52,6±3,4 55,9±4,4
Распределение по полу (мужчины/женщины) 4/6 6/6 5/9
МКОЗ до лечения 0,53±0,09 0,49±0,12 0,51±0,08
Высота отека в центре фовеа по данным ОКТ (мкм) 348,4±18,1 356,6±15,8 346,7±19,7
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Соответственно, также изменялись данные 
ОКТ по всем группам. Так, в I группе показатели 
ОКТ через месяц поле сеанса СМИЛВ составила 
286,4±14,6 мкм (p<0,01), через 3 месяца 290,8±18,8 
мкм (p<0,05), через 6 месяцев 285,3±20,7 мкм 
(p<0,05), через 12 месяцев 286,5±17,9 мкм (p<0,05).

Во II группе показатели ОКТ через месяц после 
анти-VEGF терапии составила 272,4±23,8 мкм 
(p<0,01), через 3 месяца 266,8±19,8 мкм (p<0,01), 
через 6 месяцев 268,5±24,6 мкм (p<0,01), через 12 
месяцев 269,4±18,7 мкм (p<0,01).

В III группе показатели ОКТ через месяц после 
комбинированного лечения составила 260,4±26,4 
мкм (p<0,01), через 3 месяца 256,5±17,8 мкм (p<0,01), 
через 6 месяцев 258,8±14,6 мкм (p<0,01), через 12 
месяцев 260,4±16,3 мкм (p<0,01).

Повторное введение интравитреальных 
инъекций во II группе в течение 12 месяцев наблю-
дения понадобилось в количестве 2‑х инъекций 
в 5 случаях (21,8%), 3‑х инъекций — в 6 (26,1%), 4 
инъекции — в 4 (17,4%), 5 инъекций — в 3‑х (13,0%), 
более 5 инъекций — в 2‑х (8,7%), и лишь в 3‑х случаях 
(13,0%) однократное введение анти-VEGF препарата 
было достаточным.

В III группе в течение 12 месяцев наблюдения 
повторное введение интравитреальных инъекций 
понадобилось в  количестве 2‑х инъекций в  6 
случаях (21,4%) и  3‑х инъекций в  3‑х случаях 
(7,1%), а в остальных случаях (71,5%) однократное 
введение анти-VEGF препарата было достаточным.

Обсуждение. Ожидается, что распространен-
ность ДМО и потери зрения из-за него существенно 
возрастет [12]. Отсутствие лечения клини-
чески значимого ДМО в 32–50% случаях может 

привести к умеренной потери зрения на всю жизнь, 
что приведет как к инвалидности и социально-
экономическим затратам [13]. Интравитреальная 
анти-VEGF терапия существенно эволюциони-
ровала за последнее десятилетие, став стандартом 
лечения при ДМО. Многие исследования показали, 
что количество необходимых интравитреальных 
инъекций в год может варьироваться от 7 до 12 [4, 
9, 10]. У этой часто используемой процедуры также 
есть недостатки, как анатомические, так и функци-
ональные.

В данном исследовании мы сравнили эффек-
тивность сеанса СМИЛВ, анти-VEGF терапию и их 
комбинацию в течение 12 месяцев наблюдения. 
Все группы достигли значительного улучшения 
зрения и уменьшения толщины сетчатки в области 
фовеа. Окончательные значения МКОЗ в группе 
комбинированного лечения были выше (0,76±0,03). 
У  пациентов, получавших комбинированную 
терапию, частота дополнительных инъекций была 
значительно ниже: 71,5% пациентов не нуждались 
в дальнейшем введении анти-VEGF препарата после 
фазы загрузки по сравнению с  13,0% в  группе 
моноанти-VEGF терапией.

Таким образом, добавление сеанса СМИЛВ 
после загрузки анти-VEGF препарата, по-видимому, 
значительно снижает инъекционную нагрузку без 
ущерба для улучшения зрения. Мы обнаружили, 
что эффективность методов лечения, оцененная 
через 12 месяцев наблюдения, существенно не 
отличалась между I и II группами. СМИЛВ обеспе-
чивает статистически значимое улучшение МКОЗ 
и снижение толщины сетчатки в области фовеа 
при ДМО с толщиной центральной фовеолы до 

Таблица 2.  
Динамика показателей МКОЗ по группам после лечения (М±m).

Группы
Сроки наблюдения

до лечения через 1 месяц через 3 месяца через 6 месяцев через 12 месяцев
I 0,53±0,09 0,72±0,05** 0,68±0,03** 0,65±0,02* 0,64±0,03*
II 0,49±0,12 0,77±0,04** 0,76±0,03** 0,75±0,02** 0,74±0,03**
III 0,51±0,08 0,78±0,03** 0,77±0,03** 0,77±0,02** 0,76±0,03**

Примечание:
* - уровень значимости в сравнении между группами на одном и том же сроке р≤0,05
** - уровень значимости в сравнении между группами на одном и том же сроке р≤0,01

Таблица 3.  
Динамика показателей ОСТ по группам после лечения, мкм (М±m).

Группы
Сроки наблюдения

до лечения через 1 месяц через 3 месяца через 6 месяцев через 12 месяцев
I 348,4±18,1 286,4±14,6** 290,8±18,8* 285,3±20,7* 286,5±17,9*
II 356,6±15,8 272,4±23,8** 266,8±19,8** 268,5±24,6** 269,4±18,7**
III 346,7±19,7 260,4±26,4** 256,5±17,8** 258,9±14,6** 260,4±16,3**

Примечание: 
* - уровень значимости в сравнении между группами на одном и том же сроке р≤0,05
** - уровень значимости в сравнении между группами на одном и том же сроке р≤0,01
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400 мкм. СМИЛВ может быть вариантом для 
пациентов, которые недостаточно реагируют на 
анти-VEGF терапию или не могут следовать ей из-за 
ее высокой стоимости, или испытывают проблемы 
с  соблюдением режима лечения из-за частых 
посещений, необходимых для инъекции и офталь-
мологический контроль.

В  отличие от надпорогового, субпороговый 
режим лазера является неповреждающей проце-
дурой. В  соответствии с  выбранным рабочим 
циклом лазер остается включенным только 5% 
времени, таким образом, выделяя меньше тепла 
с последующим меньшим повреждением сетчатки, 

чем непрерывная фотокоагуляция. Данные нашего 
личного опыта показывают, что микроимпульсное 
лазерное лечение при ДМО более эффективно 
у  пациентов, у  которых центральная толщина 
сетчатки с ее отеком составляет менее 400 мкм.

Выводы.  Комбинированное лечение, 
сочетающее анти-VEGF терапию и СМИЛВ при ДМО 
с центральной толщиной сетчатки менее 400 мкм, 
является эффективным, и их комбинация может 
значительно уменьшить количество инъекций, 
необходимых для улучшения остроты зрения 
и устойчивого разрешения фовеолярного отека.
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